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Plasmodium vivax'in Etken Oldugu Pediatrik Sitma Olgusu

A Pediatric Case of Malaria Caused by Plasmodium vivax
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Ozet

Abstract

Sitma, Plasmodium tirlerinin etken oldugu morbidite ve mortaliteye
sebep olan ates ile seyreden ciddi bir hastaliktir. Burada iki haftadir ara-
liklarla titremenin eslik ettigi ates ataklari olan bu sebeple dis merkeze
basvuran, tetkiklerinde pansitopeni saptanan ve ayaktan izlem 6nerilen,
sikayetlerinin devam etmesi lizerine hastanemize basvuran 10 yasindaki
Suriye dogumlu kiz hasta sunulmustur. Fizik muayenesinde splenome-
gali saptanan ve laboratuvar incelemelerinde pansitopeni tespit edilen
hastaya yapilan periferik yayma ve kalin damla sonucu Plasmodium
vivax'in neden oldugu sitma tanisi konulmustur. Ulkemizde yerli sitma
olgusu eradikasyon calismalari neticesinde gortilmiyor olsa da yurtdisi
kaynakli olgular sebebiyle atesle bagvuran hastada ayirici tanida sitma-
nin da dasunilmesi gerektigini vurgulamayi amacladik.

Anahtar Kelimeler: Ates, Plasmodium vivax, sitma

Giris

Sitma anofel cinsi sivrisinekler araciligiyla bulasan Plasmodi-
um tiirlerinin neden oldugu ates ile seyreden bir hastaliktir. insan-
larda en sik hastalik yapan Plasmodium turleri Plasmodium vivax,
Plasmodium falciparum, Plasmodium malariae, Plasmodium ovale
ve Plasmodium knowlesidir (1,2).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO)'niin Diinya Sitma Raporu 2015
verilerinde; 2000 yilinda 262 milyon sitma olgusu gorilmusken,
2015 yilinda %18 azalarak 214 milyona diismis buna ragmen
438.000 kisi hayatini kaybetmistir . Oliimle sonuclanan bu olgula-

Malaria, caused by the plasmodium species, is a serious disease that is
associated with high levels of morbidity and mortality, and is character-
ized by fever. Here, we present the case of a 10 year-old Syrian-born girl
who was admitted to a medical center with fever attacks accompanied
by chills, and who was referred to our hospital upon the detection of
pancytopenia in an examination and the continuation of complaints in
the proposed follow-up. Splenomegaly was detected during a physical
examination, and pancytopenia in the laboratory test results. The pa-
tient was diagnosed with malaria caused by Plasmodium vivax according
to a peripheral and thick blood smear. Despite malaria having been all
but wiped out in our country following an eradication program, malaria
should always be considered in differential diagnoses of foreign patients
who admit to medical centers with a fever.
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rin %91'i Afrika kitasinda ve cogunlukla 5 yas altindaki cocuklarda
gorllmustdr. Sitma 6lim nedenleri arasinda diinyada ilk 10da,
Afrika'da ise ikinci siradadir (2).

Ulkemizde en sik klinik tabloya neden olan tiir P. vivax'tir. Gi-
neydogu Anadolu ve Akdeniz Bolgesi'nin dogusunda bu olgular
daha sik goriilmektedir (3). Ulkemizde sitma tanili olgu sayilari;
2002 yilinda 10.224, 2006 yilinda 796, 2009 yilinda 84, 2010 yI-
linda 78 olarak bildirilmistir. Yerli yeni olgu 2010 yilindan itibaren
tespit edilmemis sadece niiks ve yurtdisi kaynakli olgular bildiril-
mistir (2,4). Yurtdisi kaynakli olgularin 2006-2011 yillart arasinda
arttigi gorilmektedir (Resim 1). Burada sundugumuz olgu ile
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eradikasyon calismalari neticesinde sitma olgu sayilar giderek
azalsa da seyahat, go¢ ve mevsimlik isciler sebebi ile endemik
olmayan bolgelerde sitma goriilebilecegine ve ates ile basvuran
hastalarda ayirici tanida diisiintilmesi gerektigine dikkat cekmeyi
amacladik.

Olgu Sunumu

Suriye dogumlu 10 yasinda kiz hasta ates, karin agrisi ve
ishal sikayetleriile dis merkeze bagvurmus; pansitopeni ve he-
patosplenomegali saptanan hastaya ayaktan takip dnerilmis.
Sikayetleri devam eden hasta atesinin 39-40°C'ye kadar yiik-
selmesi nedeniyle hastanemiz ¢ocuk acil poliklinigine basvur-
du. Oykiiden atesinin iki haftadir araliklarla yiikseldigi ve titre-
melerin eslik ettigi 6grenildi. Suriye'den istanbul’a 3 yil énce
ailesi ile birlikte geldigi ve sonrasinda herhangi bir seyahat
oykisl olmadigi ifade edildi.

Hastanin fizik incelemesinde genel durumu orta, suur agik
ve koopereydi. Viicut sicakligi 39°C, nabiz 120/dakika, kan ba-
sinc1 85/50 mm/Hg ve solunum sayisi 24/dakika idi. Hasta orta
derece dehidrate, cilt turgoru azalmis, soluk goriinimdeydi.
Karin muayenesinde yaygin hassasiyet, 2 cm hepatomegalisi
mevcuttu. Dalak ele gelmiyordu ancak traube kapaliydi. Diger
sistem muayeneleri dogaldi.

Hastaya tam kan sayimi, biyokimya, C-reaktif protein (CRP),
tam idrar tetkiki (TiT), akciger grafisi ve abdominal ultrasonog-
rafi (USG) yapilmasi planlandi. Kan incelemelerinde hemoglo-
bin: 8.3 g/dL, hematokrit: %22.4, MCV: 75.6 fL, Iokosit: 1870/
mm?, nétrofil: 530/mm?3, lenfosit: 620/mm?3, trombosit: 73.000/
mm?, CRP: 96.94 mg/L idi. Abdominal USG'de hepatospleno-
megali (karaciger 147 mm, dalak 151 mm) izlendi. Akciger
grafisi ve tam idrar tetkikinde patoloji saptanmadi. Hasta iz-
lem ve tetkik amaciyla Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari servisine
yatirildi. Ates ve dehidratasyonu bulunan hastaya antipiretik
ve parenteral sivi tedavisi baslandi. Hastanin klinik izlemlerin-
de ishal gézlenmedi. Servise yatisinin ilk gtinlinde titreme ile
birlikte ylkselen ve 40°C'yi bulan atesleri oldu. Cocuk acil bas-
vurusu sirasinda alinan tam kan sayiminda pansitopeni sapta-
nan hastadan pansitopeni ve nitrisyonel anemi etyolojisine
yonelik kan tetkikleri alindi ve periferik yayma yapildi. Ferritin:
278.4 ng/mL (10.29-55.84), vitamin B12: 126 pg/mL (126.5-
505), folik asit: 8.08 ng/mL (3.1-19.9) 25 hidroksi vit D: 9 idi.

Periferik yayma cocuk hematoloji uzmant ile birlikte deger-
lendirildi. incelenen yaymada Plasmodium ile uyumlu eritrosit
ici tash yuzuk hiicreleri gorilmesi tzerine kalin damla yapil-
masi planlandi. Kalin yaymada eritrosit icinde P, vivax sizontlari
gorulda (Resim 2,3). Pansitopeni nedeniyle birinci basamak
olarak bakilan periferik yaymada P. vivax sizontlari gorilen
hastamiza ilk 24 saat icinde tani konuldu. Kalin yayma ve po-
limeraz zincir reaksiyonu (PCR) icin EDTA'li tipe vendz kan
alinarak Ulusal Sitma Referans Laboratuvarina (Turkiye Halk
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Resim 1. 2006-2011 yillari arasinda yurtdisi kaynakl vakalar.

Resim 2. P.vivax erken trofozoit (tash ylziik) formu.

Resim 3. P. vivax ile uyumlu sizont.

Saghgi Kurumu, Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlar Daire
Baskanhgi) gonderildi. Coklu (multipleks) PCR yontemi ile tur
tayini yapildi. 18 rRNA ve sirkumsporozoit genler kullanilarak
yapilan PCR sonucu Plasmodium vivax olarak geldi.

Genel durumu orta olan, asidoz, pulmoner 6dem, ciddi
anemi, dissemine intravaskuler koagiilasyon, bébrek yetmez-
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ligi bulunmayan hastamiz komplike olmayan P. vivax kabul
edildi. PCR sonucunda P. vivax tespit edilmesi lzerine tedavi
icin sitma savas dispanseri ile irtibata gecildi. Ulkemizde sitma
savas dispanseri tarafindan uygulanan protokol geregi Arte-
meter&lumefantrine ve primakin Halk Saghg Kurumu'ndan
temin edilerek hastamizin tedavisine baslandi.

Artemeter&lumefantrine (20/120 mg); glinde iki kez 4 tab-
let 3 glin, primakin (7.5 mg); giinde bir kez 2 tablet 14 giin
seklinde kullanilmaya baslandi. Tedavinin 24. saatinden sonra
hastanin atesi distl. Hastadan tedavinin 72. saatinde alinan
tam kan sayimi tetkiklerinde hemoglobin: 7 g/dL, hematokrit:
%21.1, 16kosit: 3100/mm?, nétrofil: 1000/mm?, lenfosit: 1720/
mm?, trombosit: 135.000/mm? idi. Saglhk Bakanligi sitma pro-
tokolii olarak 6nerilen artemeter&lumefantrin tedavisi 3 gline
tamamlanarak kesildi. Primakin tedavisinin 7. gliniinde alinan
kan tetkiklerinde hemoglobin: 8.8 g/dL, hematokrit: %27.1,
I6kosit: 8230 /mm?, nétrofil: 5360/mm?, lenfosit: 2280/mm?,
trombosit: 365.000/mm? idi. Hastanin izlemlerinde genel du-
rumunun iyi olmasi, ateslerinin gézlenmemesi lzerine yatisi-
nin 9. gliniinde primakin tedavisinin 14 giine tamamlanmasi
ve vitamin eksikligine yonelik B12 giinde 1 kez 1 tablet 60 glin
ve devit-3 kullanmasi dnerilerek poliklinik kontroliine gelmek
Uzere taburcu edildi.

Bir hafta sonra Cocuk Enfeksiyon Poliklinigine kontrole
gelen hastanin genel durumu iyi, karin muayenesinde hepa-
tosplenomegali saptanmadi, diger sistem muayeneleri de do-
galdi. Cocuk Hematoloji dnerisi ile yapilan tam kan sayiminda;
hemoglobin: 10.3 g/dL, hematokrit: %38, |6kosit: 6770/mm?,
nétrofil: 3540/mm?, lenfosit: 2650/mm?, trombosit: 300.000/
mm? bulundu.

Tartisma

Son yillarda yapilan sitma ile kararl miicadele sonucunda
Turkiye'de 2000-2013 yillari arasinda sitma olgusu 11.384’ten
78%e gerilemistir (5). Olgularin buyik kismi Diyarbakir, San-
liurfa, Batman ve Mardin'in gliney kesiminde gorilmektedir.
2012'de Tirkiye'ye endemik bolgelerden giren kamyon sofor-
leri araciligi ve olgularin taninmasindaki gecikme nedeni ile
Mardin'de 218 sitma olgusu gorilmustar. Saglik Bakanhgi'nin
kararli micadelesi neticesinde 2013 yilinda 34, 2014 yilinda
5 ve 2015 yilinda sadece 3 olgu niiks olarak raporlanmistir
(6,7). Garnham ve arkadaslari yaptigi calismaya goére gelisimi-
ni tamamlamamis sporozoitlerin bir yil ve daha uzun bir siire
icinde cesitli faktorler ile reaktive olabilecegini ve buna bagh
olarak inklibasyon periyodunun uzayabilecegini bildirmisler-
dir (8). Olgumuzun da literatlire uygun olarak 3 yil dnce Su-
riye'den gelmis olmasi agisindan yurtdisi kaynakli olgularin
onemini korudugu gorilmektedir.

Sitmanin en 6nemli 6zelligi titremeyle yiikselen ates olma-
st ve nobetler seklinde gelmesidir. P. vivax, P. ovale'de 48 saatte
bir, P. malariae’ da 72 saatte bir diizenli araliklarla gorilen ates

nobetleri vardir. P. falciparum sitmasinda 48 saatte bir siklus
olsa da hastalarin cogunda diizensiz intermittan ates paterni
vardir.

Celikbas ve arkadaslari Ankara Numune Egitim ve Aras-
tirma Hastanesinde 1992 ile 2006 yillar arasinda yatirilarak
tedavi edilen 105 sitma olgusunu retrospektif olarak deger-
lendirdikleri ¢calismada; olgularin 101'inin P. vivax dordiiniin
ise P. falciparum sitmasi oldugunu, hastalarinda en sik goérilen
anormal bulgunun titreme, ates ve trombositopeni oldugunu
bildirmislerdir (9). Olgumuzda da literatiirle uyumlu olarak dii-
zenli araliklarla gortilen titremeyle ylkselen ates nobetleri ve
pansitopenisi vardi.

Hastanemize c¢ok sayida Suriyeli gé¢men hasta basvur-
makta olup bu hastalarda nitrisyonel anemi gorilme sikligi
oldukga yiiksektir. Bu nedenle hastadan folik asit, B12 ve D vi-
tamini diizeyi istenmistir. B12 ve D vitamini eksikligi saptana-
rak tedavisi diizenlenmistir.

Sitma tanisinda periferik kan érneginin mikroskobik ince-
lemesi gliniimiizde hala altin standart olarak kabul edilmekte-
dir. Literatlirde yayma sonuglarinin tiplendirmede kullanimi-
nin sensitivitesi %95 spesifitesi %100 olarak bildirilmektedir
(10).

Hastamizda mevcut olan pansitopeni ve ates etyolojisi-
ne yonelik brusella, tularemi, tiiberkiiloz, toksoplazmoz gibi
enfeksiyon hastaliklari, 16semi gibi malign hastaliklar ayirici
tanida disUnilmastir. Fakat pansitopeni nedeniyle birinci
basamak laboratuvar tetkiki olarak bakilan periferik yaymada
P. vivax sizontlarn gorilen hastamiza ilk 24 saat icinde tani ko-
nulmasi nedeniyle ayirici taniicin ileri tetkik yapilmamistir.

Plasmodium’un inklbasyon stiresi tiirler arasi farkhhk gos-
termektedir. P. vivax icin birincisi 14 + 3 glnlik ilk atak, ikincisi
ise karacigerde hipnozoid formu olarak bulunan ve relapsa ne-
den olabilen iki inklibasyon siiresi tanimlanmaktadir. Patricia
Brasil ve arkadaslarinin yaptigi calismada sitma teshisi dog-
rulanan 80 hastadan 49 (%63)'unda P. vivax ile enfekte oldu-
gunu, bunlarin arasinda 3 ila 12 ay arasinda degisen kulucka
stiresi oldugunu bildirmislerdir (11). Klorokin, meflokin, dok-
sisiklin gibi kemoprofilakside yaygin olarak kullanilan ajanlar
P. vivax'in hepatositlerdeki hipnozoitlerine etkili degildir (12).
Bu sebeple tedavi ve kemoprofilakside farkli yaklasim uygu-
lanmaktadir (13). Hastamizin anamnezini detayh sorguladi-
gimizda ilk atak oldugu gorildi ve tedavi se¢cimi buna gore
belirlendi.

DSO sitma tedavisinde; klorokin duyarli Plasmodium en-
feksiyonlarinda klorokin, P. vivax ve P. ovale enfeksiyonlarinda
hipnozoitleri eradike etmek icin primakin ile tedavi 6nermek-
tedir. Klorokin direncli P. falciparum ve P. vivax enfeksiyonlari
icin kinin, doksisiklin, atovakuon/proguanil, meflokin veya
artemisin bazli kombine tedaviler dnermektedir. P. vivax
icin; klorokin duyarli ise klorokin 10 mg/kg yiikleme dozu ve
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ardindan 6, 24 ve 48. saatlerde olmak Uizere 5 mg/kg ve pri-
makin 0.25-0.50 mg/kg/giin iki esit dozda olacak sekilde 14
giin 6nermektedir (9). Ulkemizde antimalaryal ilaglari Saglik
Bakanhgi Tirkiye Halk Saghgr Kurumu saglamaktadir. Halk
Saghgr Kurumu tarafindan klorokin temin edilemediginden P
vivax icin Artemeter&lumefantrine 3 glin ve primakin 14 giin
tedavisi 6nerilmektedir. Sitma Savas Dispanseri ile koordineli
olarak olgumuza da bu tedavi protokoli uygulandi.

Diinya genelinde 2015 yilinda 214 milyon yeni sitma ol-
gusu meydana gelmis ve yaklasik 438.000 o6lim gercekles-
mistir. Bu 6limlerin yaklasik %70'ini 5 yasin altindaki cocuklar
olusturmaktadir ve her 2 dakikada 1 ¢cocuk tanida gecikme ve
dogru tedavi uygulanamamaktan dolayi 6Imektedir (14). Has-
tamiza klinisyen ve laboratuvar is birligiyle 24 saatte tanisi ko-
nulmus ve tedavisine baslanmistir.

Tartisma

Kiresellesen diinyada seyahat, go¢ ve mevsimlik isciler se-
bebi ile endemik olmayan bir bélgede ates ile bagvuran hasta-
da sitma goriilebilecedi unutulmamalidir. Mortalitesi ve mor-
biditesi g6z 6niinde bulunduruldugunda hizli tani konulmasi
ve dogru tedavi uygulanmasi dnemlidir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami bu calismaya katilan hastanin aile-
sinden alinmistir.
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