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Case Report / Olgu Sunumu
Lupus Nefriti ile Karisan Visseral Leishmaniasis Olgusu
A Case of Visceral Leishmaniasis Confused with Lupus Nephritis
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Abstract: Leismania is an intracellular parasite transmitted to mammals by infected sand flies. There are three clinical forms:
cutaneous, visceral and mucocutaneous leishmaniasis. The five key diagnostic features are fever, weight loss, hepatosplenomegaly,
pancytopenia, and hypergammaglobulinemia. These findings may be confused with autoimmune or hematological diseases. Here, a
case of visceral leishmaniasis (VL) confused with lupus nephritis diagnosed in a non-endemic region is presented. A 49-year-old
male patient was followed up in the regional hospital for a while due to fever, weight loss, hepatosplenomegaly, and pancytopenia.
He was referred to our hospital with preliminary diagnoses of hematological malignancy and vasculitis. No signs of malignancy
were detected in the patient. Renal and hematological involvement of systemic lupus erythematosus was considered in the patient
who developed acute renal failure. Renal histopathology resulted in focal proliferative necrotizing glomerulonephritis. Leishmania
spp. PCR and Lesihmania spp IgG were detected positive. With the diagnosis of visceral leishmaniasis, seven doses of liposomal
amphotericin B (L-AMB) 3 mg/kg/day were administered. The patient's clinical and laboratory findings improved and no relapse
occurred. As a result, early diagnosis of VL can be achieved with increased awareness of physicians. Patients can recover without
complications by being protected from unnecessary medical or surgical treatment
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Ozet: Leismania enfekte kum sinekleri ile memelilere aktarilan hiicre ici bir parazittir. Kutanoz, visseral ve mukokutanoz
leishmaniasis olmak {izere {i¢ klinik formu bulunmaktadir. Tanisal bes temel 6zelligi ates, kilo kaybi, hepatosplenomegali,
pansitopeni ve hipergammaglobulinemidir. Bu bulgularla otoimmun veya hematolojik hastaliklar ile karisabilmektedir. Burada
endemik olmayan bir bolgede tan1 konulan lupus nefriti ile karisan bir visseral leishmaniasis (VL) olgusu sunulmustur. Kirkdokuz
yasinda erkek hasta ates, kilo kaybi, hepatosplenomegali, pansitopeni nedeniyle bolge hastanesinde bir siire takip edilmistir. Daha
sonra hematolojik malignite ve vaskiilit 6ntanilari ile hastanemize sevk edilmistir. Hastada malignite bulgusu saptanmamustir. Akut
bobrek yetmezligi gelisen hastada sistemik lupus eritematozis bobrek ve hematolojik tutulumu disiiniilmistir. Bobrek
histopatolojisi fokal proliferatif nekrotizan glomeriilonefrit olarak sonuglanmgtir. Leishmania spp. PCR ve Lesihmania spp 1gG
pozitif saptanmustir. Visseral leishmaniasis tanisi ile yedi doz lipozomal amfoterisin B (L-AMB) 3 mg/kg/giin uygulanmistir.
Hastanim klinik ve laboratuvar bulgulari diizelmis, relaps gelismemistir. Sonug olarak, hekimlerin farkindaliginin artmasi ile VL de
erken tantya ulasilabilir. Hastalar gereksiz medikal ya da cerrahi tedaviden korunarak, komplikasyonsuz olarak iyilesebilir.
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1. Giris
Leismania enfekte kum sinekleri
(Phlebotomus, Lutzomia) tarafindan kan

emerken memelilere aktarilan hiicre i¢i bir
parazittir. Kum sineklerinde kamg¢ili, hareketli,
promastigot, memelilerde mononiikleer
lenfositler (MNL) igerisinde yuvarlak veya
oval amastigot formunda dimorfik hayat
dongiisii.  yasar (1). En stk kutandz
leishmaniasis (KL) goriilmekle birlikte visseral
(kala-azar) ve mukokutanéz leishmaniasis
olarak ii¢ farkli klinik form gelismektedir.
Nadiren kala-azar sonrasi  gelisen cilt
lezyonlarini ifade eden “post kala-azar dermal
leishmaniasis” de goriilebilir (2). Leishmania
enfeksiyonlarinda inkiibasyon siiresi 3-8 aydir
(10 giin - >1 yil). Tanisal bes temel 6zelligi
ates, kilo  kaybi,  hepatosplenomegali,
pansitopeni ve hipergammaglobulinemidir (1).

Diinya Saghk Orgiiti (DSO)’ne gére 2022
yilinda 205 986 kutandz, 12 842 visseral
leishmaniasis (VL) tespit edilmis, bu olgularin

da swrasiyla 2303 ve 421’inde relaps
gelismigtir. Mortalite sayilart yillara gore
degismekle birlikte, 2014-2022 arasinda

saptanan VL olgularinin 4008’inin mortal
seyrettigi bilinmektedir (2).

Ulkemizde leishmaniasis epidemiyolojisi yillar
igerisinde degisim gostermistir. Ok ve ark.(3)
2002 yilinda VL en sik nedeninin L.infantum
oldugunu, Ege, Orta Anadolu ve Akdeniz’de
olgularin sporadik olarak ortaya ¢iktigini ve en
¢ok 11 yasindan kiigiik gocuklarin etkilendigini
bildirmistir. Oysa 20 y1l sonra Ozbel ve ark’nin
(4) yaptigi bir derlemede tilkemizde L.
infantum ile birlikte, L. donovani s.s., L.
tropica ve L. major’in saptandigi, VL
olgularinin %42-68’inin 14 yastan biiyiik ve
cogunlukla Adana, Antalya, Hatay, Izmir ve
Denizli’den  oldugu  dikkati  ¢ekmisgtir.
Ulkemizin son yillarda yogun gd¢ almasimin
epidemiyolojik degisimin nedeni olabilecegi
belirtilmistir (5,6).

Dis gocler disinda dogal afetler de endemik
bolgelerden diger bolgelere onemli miktarda
yer degisikligine yol agmaktadir. Dogal afet
bolgelerinde gorevi nedeni ile gecici siire
bulunmasi gereken kisiler de enfekte olarak
geri  donebilir. Bdylece endemik olmayan
sehirlerdeki hekimler nedeni bilinmeyen ates
olgusu (7), myelodisplastik bir sendrom (8)
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veya otoimmun bir hastalik (9) arastirirken VL
ile karsilagabilir. Burada sunulan olgu ile hem
enfeksiyon hastaliklar1 ve klinik mikrobiyoloji
klinigi hem de diger kliniklerde VL agisindan

farkindaligi arttirmak, Leishmaniasis
hakkindaki  6nemli  bilgileri  hatirlatmak
amaglanmustir.

2. Olgu Sunumu

Mersin’de yasayan 49 yasinda erkek hasta
halsizlik, yorgunluk, ates ve gece terlemesi
sikayetleri ile Aralik 2022’de hastaneye
basvurmustur. Kesin tan1 konulamayan hastaya
farkll ampirik antibiyotik tedavileri
uygulanmig; sikayetlerinin artarak devam
etmesi Uzerine Mayis 2023’de hastaneye
yatirilmigtir. Pansitopeni, splenomegali (195
mm) saptanan hastada bes ayda yaklasik 16 kg
kilo kaybi olugsmustur.  Hastaya eritrosit
slispansiyonu  transfiizyonu  uygulanmus,
transfiizyon sonrasi her iki alt ekstremitede
petesi gelismesi iizerine hematolojik malignite
ve vaskiillit on tanist hastanemize sevk
edilmistir.  Hastanin ~ biyokimyasal  ve
radyolojik tetkikleri tablo 1’de 6zetlenmistir.

Hastaya hematoloji kliniginde hipersplenizm,
malignite On tanilan ile kemik iligi biyopsisi
yapilmistir. Alt ekstremitedeki dokiintiiler
transfiizyona  sekonder gelisen  Henoch-
Schonlein  Purpurast  olarak  diisiiniilmiis,
yapilan  deri  biyopsisi ile bu tam
dogrulanmigtir. Kemik iligi incelemesinde
atipik mononiikleer hiicre ve plazma hiicre
infiltrasyonu izlenmemistir. Bu siirecte her giin
40° C’ye ulasan ates ve terlemeleri devam eden
hasta febril nétropeni olarak degerlendirilmis,
ampirik piperasilin-tazobaktam fk 4x4,5 gr

baslanmistir. Hastada kreatin diizeylerinin
yiikselmesi, antiniikleer antikorun indirekt
floresan  antikorda  homojen  paternde
boyanmasi, kompleman C3 ve C4

seviyelerinde diisme, direkt coombs pozitifligi
(3+) , Anti ds-DNA’nin 24,6 IU/ml saptanmasi
ve 24 saatlik idrarda 798 mg/giin proteiniiri
goriilmesi iizerine nefroloji ve romatoloji
boliimlerince  sistemik lupus eritematozis
(SLE) bobrek ve hematolojik tutulumu
disiiniilerek 1 mg/kg prednizolon baglanmis ve
hasta plazmafereze alinmistir. Hastanin tiim
kiiltiirlerinde lireme saptanmamistir. Bakteriyel
ve viral serolojik ve molekiiler testler negatif



Visseral Leishmaniasis Olgusu

sonuglanmustir. Protein  elektroforezinde
alblimin bandinda diisme, alfa-1 ve gama
bandinda yiikselme gbzlenmistir.
Hipersplenizm bulgular1 derinlegsen hastaya
splenektomi  diisiiniilmiis, ancak steroid
tedavisinin baglamasi ile ertelenmistir. Kemik
iliginin  histopatolojik  incelemesinde de
malignite bulgusu saptanmayan hasta SLE
nefriti On tanisi ile nefroloji klinigine nakil
edilmistir.

Bobrek histopatolojisinde fokal proliferatif
nekrotizan glomeriilonefrit gézlenen hastanin
Leishmania spp. PCR ve Lesihmania spp 1gG
(dipstick) testleri pozitif sonuglanmustir.
Hastaya VL tanis1 konulmus ve enfeksiyon
hastaliklar1 ve klinik mikrobiyoloji klinigine

3. Tartisma

Leishmaniasis enfeksiyonlarinin uzun
kulucka siiresinin olmasi, nadir goriilmesi,
klinik tablonun birgok hastalikla karigabilmesi,
ilk basvurunun farklt kliniklere yapilmasi,
olgumuzda oldugu gibi, VL’nin gbzden
kagmasina yol acabilir. Degisen
epidemiyolojik verilerimize gore Mersin’e
komsu illerden olgu bildirimleri olmasi,
erigkinlerde goriilme sikliginin artmasi da
diistiniildiigiinde tipik bulgular nedeniyle VL
daha 6nce On tanilar arasina girebilirdi. Ancak
birgok hekim olgumuzdaki gibi bulgularla
oncelikle hematolojik hastaliklar1 veya ates
yiiksekligi yapan diger patolojileri diigiinmekte
ve bu tanilar i¢in yapilan kemik iligi
aspirasyonunda amastigotlarin goriilmesi ile
tesadiifen dogru tanmiya ulasmaktadir (7,8).
Bizim olgumuzda kemik iliginde parazitlerin
saptanmamasi tani1 siirecinin uzamasina yol
acmigtir, Kemik iliginde %60-85 olasilikla
etken goriilebilmektedir. Kemik iligi negatif

VL  olgularinda  g¢ogunlukla  karaciger
dokusunda etken saptanabilmektedir (1).
Ancak ek bir endikasyon olmadigi igin

olgumuza karaciger biyopsisi yapilmamigstir.

Dolagan immiin komplekslerin olugmasi ve
romatoid faktor pozitifligi VL’nin seyrinde
karsilagilan olagan durumlardir; dolayisiyla
tablo otoimmiin hastaliklar ile
karigabilmektedir (1,9). Hatta bu immiin
kompleksler immiin aracili hemolitik anemi,
hemofagositik lenfohistiositozis,
l16kositoklastik ~ vaskiilit olusturabilmektedir
(10-12). SLE tanisinda kullanilan immiinolojik
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nakil alinmigtir. Kemik iligi ve bobrek biyopsi
materyalleri patoloji laboratuvar1 tarafindan
geriye doniik leishmania acisindan tekrar
degerlendirilmis, ancak etken gozlenmemistir.
Lipozomal amfoterisin B (L-AMB) 3
mg/kg/glin dozunda ilk 5 giin, ek olarak 14 ve
21. ginlerde uygulanmigtir. Tedavisinin
4.glinii ates gerilemistir.  Hastada E.coli
kaynakl1 iirosepsis gelismis, uygun tedavi ile
kiir saglanmistir. Takip boyunca hastada
hemodiyaliz endikasyonu ortaya g¢ikmamustir.
Hasta Temmuz 2023’de ayaktan takip edilmek
lizere taburcu edilmistir. Hastanin tedavi
sonrast kontrollerinde bobrek yetmezligi,
hepatosplenomegali, pansitopeni alti ayda
tamamen diizelmis ve relaps gelismemistir
(Tablo 1).

testlerin  VL’de de pozitifligi hekimleri
yaniltmaktadir. Bazi SLE olgularinda yasanan
tablonun lupus alevlenmesi samildigi, ancak
dogru tanmin VL oldugu goriilmektedir (13).
Ayrica SLE’yi taklit eden VL olgularina da
rastlamak miimkiindiir (14). Burada yer alan
olgunun mevcut bulgularla SLE diislindiirmesi
sasirtict olmamustir. Hatta eslik eden bobrek
yetmezligi de Oncelikle lupus nefriti olarak
degerlendirilerek bir siire prednizolon tedavisi
uygulanmstir.

Bobrek VL’de etkilenen organlardan biridir.
Bobrek hasarindan immiin kompleks birikimi,
T hiicre adezyon molekiillerin aktivasyonu
sorumlu  tutulabilir. ~ Sadece  proteiniiri,
hematiiri gibi patolojik idrar bulgularn
goriilebilecegi gibi akut bobrek hasari, nefrotik
sendrom, glomerulonefrit, akut intersitisyel
nefrit, tiibiiler disfonksiyonlar da gelisebilir

(15). Bizim olgumuzun da hastanemize
bagvurdugu donemde kreatin  yiiksekligi
baglamisti.  Histopatolojik  olarak  fokal
proliferatif nekrotizan glomeriilonefrit

saptanan olgumuzda, steroid tedavisine yanit
almamamasi, VL  tedavisi  sonrasinda
proteiniirinin gerilemesi ve kreatin degerlerinin
normale gelmesi sonucunda bu patoloji SLE
nefritinden ziyade VL’nin olusturdugu immiin
yanita sekonder renal yetmezlik olarak kabul
edilmistir. Bobrek fonksiyonlarinda bozulma
tekrarlamadigi i¢in kontrol amagli bobrek
biyopsisi yapilmamustir.

Tedavi edilmeyen hastalarda malnutrisyon,
ciddi anemi, hemorajiler veya sekonder
infeksiyonlara bagli oliim gorilebilir (1).
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Olgumuzun tanmist gecikmis ve iirosepsis
yasanmis olsa da yeterli tedavi ile iyilesmis,
relaps gelismemistir.

Klasik bes bulgu ile klinik tanimin pozitif
prediktif degeri endemik bolgelerde yiiksektir.
Ancak bu yolla atipik prezentasyonda veya
endemik olmayan bdlgelerde klinik tani
zordur. Parazitolojik tani i¢in hastadan dalak,
kemik iligi, lenf nodu aspirasyonu veya
karaciger biyopsisi gerekir. Dokuda Giemsa ve
Wright boyasiyla amastigot aranir. Nicoll-Mc
Neal-Novyi  (NNN)  besiyerinde  kiiltiir
yapilarak veya PCR ile parazitin dokuda
varlig1 gosterilir (1). Olgumuzda parazit varligi
histopatolojik olarak gosterilememis, kiiltiir
yapitlamamistir. Tanmi igin tekrar biyopsi
yapmak ciddi trombositopeni nedeni ile riskli
bulunarak serolojik ve molekiiler yontemlere
basgvurulmustur.

Tanida molekiiler yoOntemlerin sensitivitesi
%93, spesifitesi %96 saptanmigtir.
Immiinolojik  testler de yaygin olarak
kullanilmaktadir. ~ Anti-Leishmania antikoru
semptomatik  hastalarda  yiiksek  titrede
pozitiftir. Direkt aglutinasyon testi,
rekombinant K39 testi sensitivite ve spesifitesi
%90’dan yiiksek olan tam1 yontemleri olarak
kullanilmaktadir (1). Biz de ulusal referans
laboratuvarinda bulunan testler arasindan
Leishmania PCR ve anti-leishmania IgG ile
taniya ulastik.

VL tedavisinde giinimizde L-AMB 3
mg/kg/giin, toplam yedi dozda uygulanir ( 1-
S.glinler, 14. ve 21. giinler). Alternatif olarak
bes degerli antimon bilesikleri, pentamidin
isotiyonat, paromomisin veya miltefosin
kullanilabilir (1). Olgumuz L-AMP ile basarili
bir sekilde tedavi edilmis, niiks gelismemistir.

Tedavinin basaris1 ve relapslart  gosteren
standart bir test yoktur. Klinik ve laboratuvar
bulgulardaki diizelme kontrol edilir. Klinik
bulgular tedavi ile hizla diizelir. Pansitopeni
2.haftada diizelmeye baslar, alt1 ayda normale
doner. Hepatosplenomegali ise 3-6 ayda
diizelir. Relaps genellikle primer tedaviden
sonra 6 ay icinde olusur (1). Olgumuzda L-
AMP tedavisinin ilk dozlar1 sonrast klinik
bulgular hizla diizelmis, laboratuvar bulgulari
birka¢ hafta sonra normal diizeye gelmistir.
Karaciger ve dalak da ilk alt1 ay igerisinde
normal boyutlara ulagmistir.
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4. Sonug¢

VL hem  yipratict semptomlar ve
komplikasyonlar nedeni ile hasta i¢in hem de
bircok hastaliga benzerligi sebebi ile hekim
icin ydnetimi zor bir siirectir. Oncelikle
hekimlerin  farkindaliginin  yiikksek  olmasi
gerekmektedir. Giiniimiiz kosullarinda 6n
tanilarda yer aldigi takdirde VL i¢in uygun tani
yontemlerine ve tedaviye hizla ulagmak
miimkiindiir. Spesifik tedavi ile kisa siirede
iyilesen hastalar birgok gereksiz medikal ya da
cerrahi  tedaviden korunmus olmaktadir.
Farkindaligin arttirilmasi i¢in iilke verilerinin
giincel tutulmasmna ve genis c¢apli olgu
analizlerine ihtiyag bulunmaktadr.
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Tablo 1. Olgunun biyokimyasal ve radyolojik tetkiklerinin takibi

15.05.2023 | 24.05.2023* |01.06.2023 |19.06.2023*** |11.07.2023 |31.08.2023 |18.09.2023 |24.10.2023 |26.12.2023
*kKkk

Lokosit 930 1030 1180 490 4940 4760 4510 5670 6220
Hemoglobin(g/dl) 7,3 7,6 7,5 8 9,8 10,1 9,7 11,2 11,9
Platelet (hc/uL) 96000 94000 78000 45000 152000 138000 132000 155000 167000
Kreatin (mg/dl) 1,44 2,69 4,33 3,05 2,19 1,26 1,53 1,06 1,19
Albumin (g/dl) 2,9 2,8 3.4 2,9 3,4 4,5 4,3 4,5 51
CRP (mg/L) 53,2 42,3 3,5 132,8 ** 14,9 2,32 13,26 1,93 1,46
Sedimantasyon(mm/h) 54 23 49 40 58 31
Karaciger (mm) 185 167 175 155
Dalak (mm) 195 215 187 140

*prednizolon baslandi, **iirosepsis gelisti, ***Lipozomal-Amfoterisin B baslandi, ****taburcu, CRP: C-reaktif protein
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