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Klorokine Direncli Plasmodium falciparum Sitmasi:
Olgu Sunumu

Pinar Ongiirii, Ayse Erbay, Aylin Colpan, Esragiil Akinci, Hiirrem Bodur

Ozet: Ulkemizde sitma en sik Giineydogu Anadolu ve Akdeniz bolgesinde goriiliir ve olgularin tiimiinde etken Plasmodi-
um vivax’ tir. Nadiren de olsa endemik goriildiigii bolgelerden kaynaklanan P. falciparum sitmasina rastlanabilmektedir. Ni-
Jjerya kaynakl bir klorokine rezistan P. falciparum sitmast olgusu sunulmaus, iilkemizde sik goriilmemesi nedeni ile klinik sey-
ri, laboratuvar bulgular ve tedavisi tartisilnustir.
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Summary: Chloroquine-resistant Plasmodium falciparum malaria. A case report. Malaria is frequently seen in south-east
and Mediterranean region in our country and in most cases Plasmodium vivax is the responsible agent. In some instances P. fal-
ciparum which is originated from endemic regions can be seen. As rarely seen in our country, a case with chloroquine-resistant
P. falciparum malaria originated from Nigeria was presented in this article, and its clinical course, laboratory findings and tre-

atment discussed.
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Giris

Sitma diinyanin en 6nemli tropikal paraziter hastalig1 olup,
yilda ortalama 400 milyon kiside hastalik olusmaktadir (1).
Ulkemizde Giineydogu Anadolu ve Akdeniz bolgeleri, sitma-
nin en sik goriildiigii bolge olup 1998°de 36 842 (2,3), 1999°da
20 963 (2) sitma olgusu bildirilmistir. Bu olgularin tiimiinde
etken Plasmodium vivax’tir. Ulkemize diger iilkelerden gelen
sitma olgulannin etkeni ise P. vivax ve P. falciparum’dur (2,3).
1995°te Irak’tan gelen 2, 1997°de ise yine ayni iilkeden gelen
12 P. falciparum sitmast bildirilmistir (2). Bu makalede P. fal-
ciparum’un endemik oldugu Afrika’da ¢aligma oykiisii bulunan
klorokine rezistan P. falciparum sitmasi olgusu sunulmustur.

Olgu

Bir yildir Nijerya’da calisan ve 8 giin 6nce doniis yapan 29
yasinda erkek hasta 10 giindiir devam eden bag agrisi, iisiime,
titreme, ates, ishal sikayetleri ile doktora bagvurmustu. Periferik
yaymada plazmodyumlarin goriilmesi iizerine sitma tanisi ko-
nularak primakin (15 mg/giin) ve klorokin (900 mg/giin) teda-
visi baglanan hastanin, tedavinin 3. giiniinde agir trombositope-
nisinin (20 000/mm®) gelismesi ve sikayetlerinin devam etmesi
iizerine klinigimize sevk edilmisti. Fizik muayenede, ates 40°C,
nabiz 112/dakika idi; konjunktivalar soluk, skleralar subikterik-
ti ve splenomegali vardi. Laboratuvar incelemesinde, Lokosit 4
430/mm’, hemoglobin 12.7 mg/dl, trombosit 18 500/mm’, erit-
rosit sedimantasyon hizi1 24 mm/saat, iire 66 mg/dl, kreatinin
1.26 mg/dl, total biliriibin 2 mg/dl, LDH 905 U/lt idi. Periferik
yaymada P. falciparum trofozoitleri goriildii (Resim 1). Eritro-
sitlerin yaklasik %15-20’sinin infekte oldugu goriildii. Abdomi-
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nal ultrasonografide karaciger boyutlart normalin iist sinirin-
dayd1 ve splenomegali saptandi. Klorokin tedavisine yanlt ver-
medigi i¢in direngli oldugu diistiniilerek kinin 2x900 mg/giin ve
doksisiklin 2x100 mg/giin baslandi. Tedavinin 4. giiniinde atesi
diistii ve tedavi 7 giine tamamlandi. Tedavinin son giiniinde in-
fekte eritrosit saptanmadi, hastanin semptom ve bulgulart geri-
ledi. Bir aylik izlemde relaps goriilmedi.

Irdeleme

P. falciparum en siddetli sitma sekli olup bobrek, karaci-
ger, beyin ve gastrointestinal sistem gibi organlarda ileri dere-
cede hasar olugturabilir. Serebral sitma koma, hatta 6liime ne-
den olabilir ve sitmaya bagli 6liimlerin hemen tiimiinde etken
P. falciparum’dur (4).

P. falciparum malaryasinda klorokin direnci sik karsilagi-
lan bir sorundur ve endemik bolgelerde tedavide ciddi sorun-
lar olusturmaktadir. Klorokine direncli falciparum sitmast ilk
kez 1960’11 yillarin baslarinda Tayland-Kambogya sinirinda ve
Kolombiya-Veneziiella sinir bolgesinde ortaya cikmustir (5,6).
1970’1 yillarin sonunda ise Afrika’ya yayilmstir. Ozellikle
endemik bolgelerdeki bu sorun, tedavide alternatif arayislarini
giindeme getirmistir. Klorokine direngli sitma tedavisinde pri-
metamin-siilfadiazin (Fansidar®) iyi tolere edilen ve giinde tek
doz uygulanmasi nedeni ile yaygin olarak kullanilan antima-
laryal bir ajandir (7). Son ylllarda P. falciparum insidansinda-
ki artis kinin, doksisiklin, artemisin gibi diger tedavi secenek-
lerinin kullanilmasini gerekli kilmustir.

Kinin klorokine direncli suslarda en etkin tedavi olmasina
ragmen iyi tolere edilememektedir. Giineydogu Asya’da kinin
direncinin giderek artmasi, tek basina kullanimu ile tedavi ba-
sarisint %50’lere diistirmiistiir. Bu yiizden komplike olmayan
P. falciparum malaryasinda kinin + doksisiklin tedavisi dneril-



Klimik Dergisi « Cilt 16, Say1:3

135

Resim 1. Periferik yaymada P. falciparum trofozoitleri.

mektedir. Kinine alternatif meflokin gibi yeni antimalaryal
ilaclann kullanimi ise pahali olmasi, santral sinir sisteminde
yan etkilerinin olmasi ve her zaman etkili olmamasi nedeni ile
kisith kullanima sahiptir (1). Olgumuzda, klorokin tedavisine
yanit vermemesi nedeni ile klorokin direnci oldugu diisiiniile-
rek kinin+doksisiklin baglandi. Tedaviye yanit, giinliik perife-
rik yayma ve ates nobetleri ile izlendi. 4 giinden itibaren atesi
diisen olgunun 48 saat sonra infekte eritrosit sayis1 hizla azal-
di, 7. giinde ise periferik yaymada parazit saptanmadi.

P. falciparum karacigeri gectikten sonra, her yastaki eritrosit-
leri infekte ederek logaritmik olarak cogalmakta ve birkag kez 48
saatlik replikasyon siklusundan sonra yiiksek miktarda parazit
yiikii olugmaktadir. Matiir parazitleri iceren infekte hiicreterin ka-
pillerlere yapismasi, onlarin RES tarafindan temizlenmesini en-
gellemektedir. Periferik parazitemi gercek parazit yiikiinii yansit-
maz. Aslinda total parazit yiikii sirkiile olandan daha fazladir.

Infekte eritrositler, beyin gibi organlarin kapilerlerinde
mikrovaskiiler obstriikksiyon olusturarak serebral malarya
sendromuna yol agmaktadir (1). Tedavi takibinde bu tiir komp-
likasyonlar ac¢isindan da hastalar izlenmelidir. Olgumuzda so-
lunum sikintisi, suur bulaniklif1 gibi intravaskiiler obstriiksi-
yona ait komplikasyonlar goriilmedi.

Siddetli malarya infeksiyonlarinda, 6zellikle erigkinlerde ka-
raciger fonksiyonlarinda bozulma goriilebilir. Ancak karaciger
yetmezligi tablosu ¢ok nadirdir. Hipoglisemi, hiperlaktatemi ile
birlikte olup hem karacigerin glikojenoliz ve glukoneogenez ka-
pasitesinin azalmasina hem de glikolizle seyreden hipermetabolik
duruma ve parazitin glikozu kullanmasina bagl olarak ortaya ¢i-
kar (8,9). Pankreas hiicrelerinden insiilin saliniminin kininle sti-
miile olmasi sonucu kinin ile tedaviye baglandiktan 24 saat sonra
hipoglisemi ortaya ¢ikar (8,9). Malaryaya bagl hipoglisemi, has-
ta ilk bagvurdugunda genellikle mevcuttur. Yeterli parenteral sivi
almamus; siddetli malarya olgularinda dehidratasyon gelisir. Hafif
hiponatremi ve hipokloremi sik goriiliir. Ancak hemolize ragmen
potasyum diizeyleri normaldir (4). Olgumuzda goriilen hafif dere-
celi hiponatremi ve hipokloremi tedavinin 5. giiniinde kayboldu.

Anemi, malaryanin kaginilmaz bir sonucudur. Sizontlarin
riiptiirii sirasinda eritrositler parcalanmakta ve aynca hastaligin
siddetine paralel olarak nonparazitik eritrositler de yikilmakta-
dir, infekte olmamus eritrositlerin yikimini tetikleyen faktorler
tam olarak ortaya konamamustir (10). Siddetli malaryada ane-

mi hizla gelisir. Hematokriti diisiiren, daha ¢ok nonparaziter
eritrositlerin hizli yikimidir (11). Olgumuzda da baslangicta
12.7 mg/dl olan Hb degeri, eritrosit yikimina bagli olarak 8.5
mg/dl’ye kadar diigmiistiir.

Orta derecede trombositopeni P. falciparum ve P. vivax
sitmasinda sik rastlanan bir bulgudur ve splenik klirensin art-
masina baglidir (12). Ileri derecede trombositopeni ise P. fal-
ciparum sitmasinda goriilebilmekte ve sitokin salinimi yani1 si-
ra parazitle infekte eritrositlerin direkt olarak koagiilasyon sis-
temini aktive etmesiyle gelisen disemine intravaskiiler koagii-
lasyon zemininde ortaya ¢ikmaktadir (4). Olgumuzda goriilen
trombositopeni, antimalaryal tedavi ile hizla diizelerek tedavi-
nin 6. giiniinde normal degerlere ulasti.

Karasu hummasi masif intravaskiiler hemolize bagl kir-
miz1 kahverengi veya siyah renkli idrar ¢ikarmay1 ifade eder.
Ozellikle siddetli P. falciparum malaryasi nedeniyle kinin ve-
ya artemisinin tiirevi alan G6PD diizeyi normal eritrositleri
olan hastalarda ortaya ¢ikar (13). Popiiler olan inanigin aksine
karasu hummas1 bobrek yetmezligi ile birlikte olmayip gegici
bobrek fonksiyon bozuklugu ile karakterizedir (4).

Olgumuzda paraziteminin %10’un iizerinde olmasina rag-
men, tedaviye erken baglanmasi nedeni ile karasu hummasi ve
serebral malarya gibi komplikasyonlarla karsilagilmamagtir. P.
falciparum malaryasinda erken tani, etkin antimikrobiyal teda-
vi, klinik-parazitolojik cevabin ve komplikasyonlarin izlenme-
si onemlidir.
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