Tiirk Mikrobiyol Cem Derg 45(2):103-108, 2015
doi:10.5222/TMCD.2015.103

Olgu Sunumu

Manisa Ili 3 Yerli Kutanoz Leishmaniasis Olgusu
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OZET

Tropikal ve subtropikal bolgelerde goriilen Leishmaniasis,
vektorii olan kum sinekleri (Phlebotomus, yakarca) aracili-
gwla bulastirilan zoonotik/antroponotik karakterli bir
infeksiyon hastaliklart grubudur. Leishmaniasis kendiligin-
den iyilesebilen deri infeksiyonlar: seklinde goriildiigii
gibi, i¢ organlar: tutan ve zaman zaman epidemilere neden
olan sistemik infeksiyonlar seklinde de goriilebilmektedir.
Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’niin verilerine gore, bugiin
tiim diinyada toplam 98 iilkede yaklasitk 12 milyon insan
Leishmaniasise yakalanmis durumda, 350 milyon kisi ise
risk altindadir. Her yil bu rakamlara 2 milyon yeni olgunun
katildig1, bu olgularin yaklasik 1,5 milyonunun zoonotik/
antroponotik kutandz Leishmaniasis (KL), 500 bininin ise
visseral Leishmaniasis (VL) oldugu tahmin edilmektedir.

Tiirkiye’de VL’ye Leishmania infantum, KL’ye ise
Leishmania tropica, L. infantum, L. major ve L. donovani
neden olmaktadir. Son yillarda iilkelerindeki siyasal kari-
siklik ve savas nedeniyle iilkemize siginan Suriyeli miilteci-
ler nedeniyle Leishmaniasis olgularinda artig goriilmesin-
den endise edilmektedir. Savag oncesi son verilere gore her
yil, bazilari tedaviye direngli yaklasik 250 bin KL hastasi-
nmin saptandigt Suriye’den iilkemize son 3 yilda yaklasik 2,5
milyon kisinin sigindigi, bunlarmn bir kismuun miilteci
kamplart disinda ikamet ettigi bildirilmistir. Ulkemizde
2013-2014 arasinda yaklagik 4.000 civarinda yerli KL
olgusu bildirilmistir. Basta Akdeniz ve Ege Bolgesi illeri-
mizde olmak iizere bircok ilimizde de son yillarda
Leishmaniasis olgularinda ve odaklarinda dnemli oranda
artma goriilmiistiir.

Ulkemizin bir ¢ok bolgesinde goriilmeye baslayan KL tani-
st konulmug Manisa ilimizden 3 olgu burada paylasimis ve
zaman zaman laboratuvar tamisinda sorun yasanan bu
enfeksiyona dikkat ¢ekilmigtir.

Anahtar kelimeler: Tiirkiye, Kutanoz Leishmaniasis,
Leishmania tropica, Manisa

SUMMARY

Three Autochthonous Cutaneous Leishmaniasis Cases in
Manisa

Leishmaniasis is a group of zoonotic/anthroponotic
infections seen in tropical and subtropical regions and
transmitted with sand flies (Phlebotomus sp.). In addition
to self-treated cutaneous lesions, Leishmaniasis may also
manifest as systemic infections that hold visceral organs
and often cause epidemics. According to the data of the
World Health Organization (WHO), approximately 12
million people from 98 countries worldwide are infected
with Leishmaniasis, while 350 million people are at risk.
Two million new cases 1.5 million for cutaneous zoonotik/
antroponotik Leishmaniasis [CL] and 0.5 million for visceral
Leishmaniasis [VL]) are considered to occur annually.

In Turkey, L. infantum is the causative agent of VL while
L. tropica, L. infantum, L. major and L. donovani are the
causative agents of CL. In recent years, it is anticipated an
overall increase in the number of Leishmaniasis cases after
the immigration of more than 2,5 million Syrians to Turkey
due to the political conflict and war in Syria, where almost
250,000 people are diagnosed as CL, annually, with some
being resistant to treatments. A total of 4000 CL
autochthonous cases have been reported in Turkey between
2013 and 2014. There are significant elevations in the rates
of both reported cases and infection foci lately, in
especially Mediterranean and Aegean Regions of Turkey.

Due to KL is seen in many regions of our country, we sha-
red 3 cases in Manisa for point of this infection which has
laboratory diagnosis problem.

Key words: Turkey, Cutaneous Leishmaniasis, Leishmania
tropica, Manisa

GIRIS

Leishmaniasis, 20°den fazla Leishmania tiiri
protozon parazitlerinin neden oldugu ve enfekte

disi kum sineklerinin (Phlebotomus) kan emme-
si sirasinda insanlara bulagtirdigi bir protozon
parazit hastaligidir. Insanlarda dahil olmak iizere
yaklagik 70 hayvan tiirliniin dogal rezervuar
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oldugu bildirilmektedir. Hastaligin Visseral
Leishmaniasis (VL), Kutandz Leishmaniasis
(KL) ve Mukokutantz Leishmaniasis olmak
iizere 3 ana formu vardir.

Kutanoz Leishmaniasis en sik goriilen formudur.
Viicudun agik kalan bdlgelerinde nodiiler ve
tilsere cilt lezyonlarina neden olmasi, yasam
boyu izlerinin kalmasi, ciddi sakatliklar birak-
masi nedeniyle énemlidir. KL olgularinin iicte
ikisi Afganistan, Cezayir, Brezilya, Kolombiya,
Iran ve Suriye’de meydana gelmektedir. Diinya
capinda tahminen yilda 1,3 milyon yeni olgu
meydana gelmektedir?.

Hastalik tilkemizde Sanliurfa bagta olmak iizere
Giineydogu Anadolu, Ege ve Akdeniz Bol-
gesi’ndeki illerimizde sik¢a goriilmektedir. Son
yillarda komsu iilkelerde yasanan i¢ karigiklikla-
ra ve savasa baglh olarak endemik bolgelerden
go¢ nedeniyle ve kiiresel iklim degisikliklerine
bagl olarak tilkemizin endemik olmayan bolge-
lerinde de KL olgularina rastlanilmaktadir®.

Diinyada ve iilkemizde KL olgularinin yaygin
olmasmin en Onemli nedenleri; %60’a varan
oranlarda ila¢ direncinin bulunmasi, vektorlerin-
de insektisitlere karsi diren¢ gelistirmeleri ve
rezervuar konak kontrollerinin yetersiz olmasi-
dir.

Ulkemizde KL'ye neden olan en 6nemli parazit
tiirli Leishmania tropica’dir. Leishmania
infantum basta olmak tlizere L. major ve
L. donovani tiirlerinden kaynaklanan olgularda
tespit edilmigtir @,

Epidemiyolojik veriler, klinik 6zellikler ve labo-
ratuvar testleri KL tanisinda en 6nemli tani kri-
telerini verir. Endemik bolgede yasamak, ende-
mik olmayan bolgeye seyahat Oykiisii epidemi-
yolojik tam1 kriterlerindendir. KL tanisinin
konulmasinda altin standart saglam deri ile lez-
yonun birlestigi bolgeden igne aspirasyonu ile
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aliman materyalden yayma preparatlarin Wright
veya Giemsa boyama yoOntemi ile boyanarak
amastigotlarin goriilmesi veya alinan bu mater-
yallerin NNN (Novy, McNeal, Nicolle) besiyeri-
ne ekilerek promastigotlarin iiretilmesi ile
Leishmaniasis tanis1 konulmasidir. Bunun digin-
da molekiiler yontemler veya parazit antijen
saptanmast yontemleri de kullanilmaktadir.
Yapilan bir calismada KL tanist alan olgularin
%78.4’linde direkt mikroskopi, %92’sinde kiil-
tiir ve %81.1’inde PCR pozitifligi oldugu izlen-
mis; KL tanisinda kiiltiir yonteminin en duyarl
yontem oldugu saptanmig ve KL tanisinda bir-
den fazla yontemin kullanilmasinin duyarlilik ve
ozgiilligi artiracagi ve daha ¢ok sayida olgunun
tanimlanmasina olanak saglayacagi bildiril-
mistir®.

Burada Manisa ili yerli olgulari olan ii¢ kutan6z
lesihmaniasisli hasta sunulmustur.

MATERYAL METOD

1. Kutanoéz Leishmaniasisin Parazitolojik
Tanisi

NNN Besiyerine Ekim

Kutanoz Leishmaniasis (KL) diisliniilen hastala-
rin lezyonlarindan aspirasyon sivist alinmusgtir.
Bunun i¢in lezyon cevresindeki doku %70 alkol
ile temizlenip kurumaya birakilmig, daha sonra
lezyon bas ve isaret parmag arasinda tutularak
yara ile saglam dokunun birlesme sinirindan 1
ml’lik insiilin enjektorii ile 0,2-0,5 ml serum
fizyolojik verilip yenien geri ¢ekilerek aspiras-
yon stvist alimmistir. Bu aspirasyon sivisi besi-
yerinin icindeki sivi faz icinde olabildigince
steril sartlarda siispanse edilmisgtir.

Lezyondan yayma preparat yapilmasi (Boyal
mikroskobik inceleme)

Her hastadan KL tanis1 i¢in 2 adet yayma pre-
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parat hazirlanmigtir. Belirtilen sekilde alinan
aspirasyon materyallerinden veya bir lanset
yardimiyla acilan delikten gelen ser6z sivi ile
yapilan yayma preparatlardan bir tanesi metil
alkolle tespit sonrasi Giemsa ile boyanarak
mikroskop altinda (x 1000 biiytlitme) Leishmania
spp. amastigotlarinin varlig1 agisindan deger-
lendirilmisgtir.

2. Kutanoz Leishmaniasisin Molekiiler Tanisi
DNA izolasyonu

Hastalarin lezyonlarindan alinan aspirasyon
sivist DNA izolasyonu hastalarin aspirasyon
sivist kullanilarak High Pure PCR Template
Preparation Kit (Roch®, Germany) ile kitin a¢ik-
lamalara uygun olarak yapilmustir. Ornekler
molekiiler caligmalar baglatilincaya kadar
-20 °C’de saklanmustir.

Genotiplendirme

Leishmania spp. parazitlerinin SSU rRNA ve
5.8 S rRNA’sim1 kodlayan genleri ayiran ribo-
zomal internal transcribed spacer-1 (ITS-1)
bolgesini hedefleyen problu gercek zamanli
cevrim i¢i Polimer Zincir Reaksiyonu (PZR)
testi uygulanmugtir. ITS-1 bolgesi; Forward;
5’-GCCGATCGACGTTGTAG-3’, Reverse;
5’-GAAGCCAAGTCATCCATCGC-3’ primer-
leri, QuantiTectR Probe PCR Kit karigimi ile
birlikte asagida yazili 6zgiin problar kullanila-
rak cogaltilmigtir®®.

Probe 1: LCRed640-ACCGAAACGCCGTCTA-
TTTTTTTG-Phosphate

Probe 2: CCTCTCTCTCCCTCCCGCCAA-
Fluorescein

Farkl tiirlerin (L. tropica, L. infantum / donova-
ni ve L. major ayrimi) saptanmast icin belirlenen
termal profil; denatiirasyon, amplifikasyon,

erime egrisi analizi ve sogutma basamaklarin-
dan olugmaktadir. Erime egrisi analizi ile refe-
rans suglarin erime egrilerine gore incelenen
suslarin  genotiplendirilmesi gerceklestiril-
migtir®,

OLGULAR
OLGU 1

Burnunun sag yaninda 6 aydir iyilesmeyen bir
lezyonu bulunan 18 yasindaki kadin hasta Celal
Bayar Universitesi Hafsa Sultan Hastanesi
Tibbi Parazitoloji laboratuvarina KL Ontanisi
ile bagvurmustur (Resim 1). Alinan anamneze
gore Manisa digma seyahat dykiisii bulunma-
yan hasta, yaz siiresince 1 ay boyunca
Manisa’nin Ahmetli ilgesinde kalmis ve ilce
merkezine 30 dk. uzakliktaki baga traktor ile
gidip gelmistir. Bagda cok sayida yakarca oldu-
gunu ve yakarcalar tarafindan isirildigini bil-
dirmistir. 10 giin siireyle 2X1 Enfexia®
(Sefalosporin) 500 mg ve 2X1 Bactroban®
Krem (% 2 Mupirosin) kullanmis ancak, yara-
sinda iyilesme olmadigin1 bildirmigtir. Yara
dokusu aspirasyon materyalinden hazirlanan
yaymada Giemsa boyama ile amastigotlari
goriilmesi, NNN besiyerinde Leishmania pro-
mastigotlarinin liremesi ile hastaya tant konul-
mustur. Ayrica kutanoz lezyon 6rnegine uygu-

Resim 1. Burnun sag yaninda 6 aydir iyilesmeyen lezyon.
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lanan Real-Time PCR yontemi sonucunun da
pozitif oldugu goriilmiis ve etken L. tropica
olarak saptanmigtir. Hastaya haftada iki giin
olmak ilizere dort hafta siireyle intralezyonal
Meglumine antimoniate (Glucantime®) tedavisi
verildi. Tedavi sonunda hastanin lezyonunun
iyilestigi, yapilan parazitolojik degerlendirme
sonucu parazite rastlanmadig goriildii.

OLGU 2

Sol yanaginda 6 aydir iyilesmeyen bir lezyonu
bulunan 35 yagindaki kadm hasta Celal Bayar
Universitesi Hafsa Sultan Hastanesi Tibbi
Parazitoloji laboratuvarma KL ontanisi ile bag-
vurmustur (Resim 2). Alinan anamneze gore
hasta; irmak yaninda yer evinde yasadigini,
Salihli iiztim baglarinda Eyliil ay1 baginda iiziim
kesmeye katildigin1 ve baglarda geceledigini
Manisa digina ¢ikmadigini bildirmistir. Yara
dokusu aspirasyon materyalinden hazirlanan
yaymada Giemsa boyama ile amastigot goriil-
mesi, NNN besiyerinde Leishmania promasti-
gotlariin iiremesi ile hastaya tan1 konulmustur.
Ayrica kutanoz lezyon ornegine uygulanan Real-
Time PCR yontemi sonucunun da pozitif oldugu
gorililmiis ve etken L. tropica olarak saptanmig-
tir. Hastaya haftada iki giin olmak iizere dort
hafta siireyle wuygulanacak intralezyonal
Meglumine antimoniate (Glucantime®) tedavisi

Resim 2. Sol yanakta 6 aydir iyilesmeyen lezyon.
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verildi. Tedavi sonunda hastanin lezyonunun
iyilestigi, yapilan parazitolojik degerlendirme
sonucu parazite rastlanmadigi goriildii.

OLGU 3

Sag ayaginda 3 aydir iyilesmeyen tek lezyonu
bulunan 18 yasinda kadin hasta Celal Bayar
Universitesi Hafsa Sultan Hastanesi Tibbi
Parazitoloji laboratuvarma KL ontanisi ile bag-
vurmugtur (Resim 3). Alinan anamneze gore
Turgutlu’da oturan hasta, Dagmarmara il¢esine
bagli Karakoy’e 15 giinde bir gidip geldigini ve
Manisa digina ¢ikmadigint bildirmigtir. Olguya
yara dokusu aspirasyon materyalinden hazirla-
nan yaymada Giemsa boyama ile amastigot
goriilmesi; NNN besiyerinde Leishmania pro-
mastigotlarinin iliremesi ile tan1 konulmustur.
Ayrica kutanoz lezyon 6rnegine uygulanan Real-
Time PCR y6ntemi sonucunun da pozitif oldugu
goriilmiis ve etken L. tropica olarak saptanmis-
tir. Hastaya haftada iki giin olmak iizere dort
hafta siireyle uygulanacak intralezyonal
Meglumine antimoniate (Glucantime®) tedavisi
verildi. Tedavi sonunda hastanin lezyonunun
iyilestigi, yapilan parazitolojik degerlendirme
sonucu parazite rastlanmadigi goriildii.

Resim 3. Sag ayakta 3 aydir iyilesmeyen lezyon.
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TARTISMA

Leishmaniasis, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tara-
findan bildirilen 6 6nemli tropikal hastalik arasinda
gosterilen, zoonotik/antroponotik karaterli vektor
araci@iyla bulagtirilan bir protozoon paraziter
enfeksiyon hastaligidir. Leishmania parazitleri
kendiliginden 1iyilesebilen ve oldiiriicii olmayan
deri enfeksiyonlarindan (KL), epidemilere neden
olabilen, i¢ organlari tutan ve binlerce kisinin olii-
miine neden olabilen sistemik enfeksiyonlar (VL)
gibi farkli hastaliklara neden olmaktadir.

L. tropica’nin etken oldugu kutandz leishmanisis
Tiirkiye’de 1983 yilindan bu yana bildirilmekte
olup 2013-2014 yillar1 arasinda Saglik Bakanlig1
verilerine gore yaklasik 4000°e yakin yerli KL
olgusu saptanmuigtir.

Kutanoz Leishmaniasis basta Giliney Dogu
Anadolu Bolgesi olmak iizere Akdeniz, Orta
Anadolu ve Ege bolgelerinden bildirilmektedir.
Giiney Dogu Anadolu Bolgesi’nde Sanlwrfa ili-
miz bu hastaligin goriildiigii baslica bolgedir ve
giiniimiizde o©nemini korumaktadir®. Ege
Bolgesinde basta Aydin ili olmak iizere yeni kuta-
noz leishmaniasis odaklart olugsmakta ve hasta
say1st hizla artmaktadir. Saglik Bakanlig verileri-
ne gore olgulart bildirdigimiz Manisa ilinde
2005-2014 yillar1 arasinda 33 hasta bildirilmistir.
Bu olgular1 bildirmemizdeki en dnemli amaglar-
dan biride artik iilkemizin en batisindaki illerde
bile KL olgularina sik¢a rastlanmaya baglanmig
olmasidir. Bu enfeksiyon hastaligina gerek klinis-
yenlerin gerekse laboratuvar calisanlarmin dikka-
tini gekmek icin bu ii¢ olgu verilmistir.

Lezyondan alinan serdz aspirattan yapilan yay-
mada mikroskobide Leishmania amastigotlari-
nin goriilmesi, NNN besiyerinde iiremis pro-
mastigotlarin goriilmesi KL tanisinin dogrulan-
masinda altin standart olup en cok tercih
edilenidir®. Bizim hastamizda mikroskobi, kiil-
tiir ve Real-Time PCR ile tan1 konmusg ve etken

L. tropica olarak saptanmuisgtir.

Kutandz leishmanisis Tiirkiye’nin yalnizca
endemik oldugu bolgelerde degil artik tiim iilke-
de saglik problemi olma potansiyelini tagimak-
tadir. Bu nedenle siiphe edilen olgularda hasta-
nin dykiisii iyice sorgulanmali, lezyonlarin ayiri-
ct tanisinda endemik olmayan bolgelerde de
oldugu akilda tutulmali, taniya yonelik uygun
laboratuvar tetkikleri hizla yapilmali, bu siirecte
laboratuvar ve klinik arasinda aktif diyalog
korunmali ve etkin tedavi edilerek enfeksiyon
zinciri kirllmalhidir.

Tedavi edilmedigi takdirde 1-1,5 yilda atrofik
sikatris birakarak iyilesebilen kutandz leishma-
nisis, mortaliteye ve belirgin fiziksel morbidite-
ye yol agmadigindan onemli bir halk saghgi
sorunu olarak goriilmemektedir. Kutanoz leish-
manisis lezyonu bulunanlar ve kutanoz leishma-
niasis sikatrisi olanlarda depresyon, anksiyete ve
yasam kalitesinde azalma saptandigi bildirilmig-
tir. Akdeniz havzasi’nda bulunan iilkelerde ve
ilkemizde kutanoz leishmanisis tedavisinde bes
degerli antimon bilesikleri kullanilmaktadir.
Meglumine antimoniate (Glucantime®), Sodyum
stiboglukonat (Pentostam®) lezyonun durumuna
ve yerine gore intralezyoner olarak uygulanmasi
tercih edilir. Ilag tedavisinin diginda fiziksel
(kriyoterapi, lazer, lokal 1sitma, cerrahi eksiz-
yon) ve immunoterapi uygulamalarda bulun-
maktadir ¥, Bizim olgularimizda Meglumine
antimoniate (Glucantime®) tedavisi sonucu kli-
nik ve parazitolojik iyilesme goriilmiigtiir.

Bu olgular, Leishmaniasisin iilkemizde yaygin
olarak bulunan fakat son yillarda Suriye’den
gelen gocmenler nedeni ile hasta sayisinin art-
masi1 ve yeni odaklarin artmasiyla daha da 6nem
kazanmis ve bat1 bolgelerinde seyahat Oykiisii
bulunmayanlarda bile gériilmesinden dolay1 iyi-
lesmeyen deri lezyonlarinda ayirici tanida goz
oniinde bulundurulmasini hatirlatmak amaciyla
sunulmustur.
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