
ÖZ

Leishmaniasis, sıklıkla 5 yaş altında görülen retiküloendotelyal sistemi tutan enfeksiyon hastalığıdır. Visseral enfeksiyon, uzun süreli ateş, 
kilo kaybı, halsizlik, pansitopeni, hepatosplenomegaliye sebep olabilir. Türkiye’de Visseral Leishmaniasis’ten (VL) sorumlu etken Leishmania 
infantum’dur. Bu yazıda İndirekt Floresan Antikor Test (IFAT) ile tanı konan Leishmania enfeksiyonuna bağlı hemofagositik sendrom sunul-
muştur. Özellikle kemik iliği aspirasyonunda amastigot görülmeyen vakalarda, IFAT’ın VL tanısında çok önemli olduğunu düşünmekteyiz.
Anahtar Kelimeler: IFAT, Leishmaniasis, Hemofagositik Sendrom 
Geliş Tarihi: 27.04.2016 Kabul Tarihi: 22.07.2016

ABSTRACT

Leishmaniasis is a reticuloendothelial system disease that mostly observed before the age of 5. Visceral infection causes long-standing fever, 
weight loss, weakness, pancytopenia, and hepatosplenomegaly. Leishmania infantum is responsible for visceral leishmaniasis (VL) in Turkey. 
We present a case of hemophagocytic syndrome due to Leishmania infection diagnosed with an immunofluorescence antibody test (IFAT). 
Leishmania amastigotes were not observed on bone marrow aspiration. We consider that IFAT is very important for parasite detection in 
the diagnosis of VL in children, particularly when amastigotes are not obtained on bone marrow aspiration. 
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İndirekt Floresan Antikor Test İle Tanı Konan Leishmania 
Enfeksiyonuna Bağlı Hemofagositik Sendrom
Hemophagocytic Syndrome due to Leishmania Infection Diagnosed with 
Immunofluorescence Antibody Test
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GİRİŞ

Visseral leishmaniasis (VL), retikuloendotelyal sistemi tutan 
parazit hastalığıdır (1). Ülkemizde Ege ve Akdeniz bölgele-
rinde endemik seyretmektedir. Türkiye’de yapılan çalışma-
larda VL’de etkenin L.infantum olduğu saptanmıştır (2). Ana 
rezervuarı köpekler ve kemiricilerdir. Etkenin insana bulaş-
ması enfekte dişi tatarcık sinekleri (phlebotomus, yakarca) ile 
olmaktadır (3). 

Leishmania enfeksiyonlarına bağlı sekonder Hemofagosi-
tik Lenfohistiositoz (HLH) gelişebilmektedir. HLH, lenfosit 
ve makrofajların artmış aktivasyonu sonucu fazla miktarda 
sitokin üretimiyle oluşan hiperinflamatuar bir sendromdur 

(4). Histiosit içine yerleşen Leishmania, Mycobacterium tu-
berculosis veya Salmonella typhimuruim gibi intraselüler 
patojenler tarafından Toll Like reseptörlerin (TLR) direk ak-
tivasyonunun enfeksiyon ilişkili HLH’ye neden olduğu dü-
şünülmektedir (5). Leishmania enfeksiyonuna bağlı gelişen 
HLH’de kemik iliği aspirasyonunda hemofagositoz ve Leish-
mania amastigotları görülebilmektedir (6). 

Bu yazıda ateş, pansitopeni, hepatosplenomegali kliniği 
olan, kemik iliği aspirasyonunda hemofagositoz görülen 
fakat Leishmania amastigotları görülmeyen Immunofluores-
cence Antibody Test (IFAT) ile VL’e bağlı HLH tanısı konan 
hasta sunulmuştur.



OLGU SUNUMU

Ateş ve iştahsızlık nedeniyle başvuran hastanın bir haftadır 
39-40oC’yi bulan ateş, halsizlik, iştahsızlık ve her iki bacağında ağrı 
şikayetleri bulunmaktaydı. Üç yaş dört aylık olan hastanın öyküsün-
de ailenin hayvancılıkla uğraştığı, hastanın hayvanla temas ve çiğ 
sütten yapılan peynir tüketim öyküsü mevcuttu. Fizik muayenesin-
de genel durum orta, soluk görünümlüydü. Servikal, supraklaviku-
ler, aksiller, inguinal lenfadenopati saptanmadı. Karaciğer 5 cm, da-
lak 6 cm palpe edildi. Laboratuvar tetkiklerinde beyaz küre: 3140 /
mm3 (4.000-12.000/mm3), Hemoglobin: 7,3 gr/dl (>11 gr/dL), MCV: 
85 (73-92), trombosit sayısı: 55.000 /mm3 (150.000-450.000/mm3), 
AST: 98 IU/L (<45 IU/L), ALT: 60 IU/L (45 IU/L), LDH: 503 U/L (120-
330 U/L), sedimentasyon: 54 mm/sa (<20 mm/sa), CRP: 7,3 mg/
dL (<0,5 mg/dL), böbrek fonksiyon testleri ve elektrolitler normal 
saptandı. Periferik yaymasında nötrofil: %40, lenfosit: %54, mono-
sit: %6, atipik hücre-blast yoktu, hipokromi ve anizositoz mevcuttu, 
trombositler her sahada ortalama 4-5 adet görüldü. Viral serolojik 
incelemelerinde Toxoplazma, CMV, Rubella, EBV testlerinde özel-
lik saptanmadı. Brucella tüp aglütinasyon testi negatif saptandı. 
Leishmaniasis kültürü gönderildi. Hemofagositik sendrom düşü-
nülen hastanın ferritin: 573 ng/mL (20-200 ng/mL), trigliserid: 193 
mg/dL (32-99 mg/dL), kolesterol: 79 mg/dL (109-189 mg/dL), HDL: 
3 mg/dL (35-84 mg/dL), LDL: 37 mg/dL (60-140 mg/dL), fibrinojen: 
287 mg/dL (200-400 mg/dL) saptandı. Kemik iliği aspirasyonu nor-
moselüler, heterojen görünümdeydi. Blast, amastigot görülmedi, 
3 adet hemofagositoz görüldü. Leishmania kültüründe üreme ol-
madı. Leishmania IFAT istendi. Hastaya 1 gr/kg/gün dozunda 2 
kez IVIG verildi. Takiplerinde ateş yüksekliği devam eden hastaya 
HLH 2004 protokolü başlandı. Tedavinin 3. gününde hastanın ate-
şi normal sınırlara geriledi. Leishmania IFAT pozitif gelen hastaya 
lipozomal amfoterisin-B tedavisi 3 mg/gün dozunda 7 gün verildi. 
Tedavi başlangıcının 15. gününde laboratuar tetkiklerinde, beyaz 
küre: 7.840 /mm3, hemoglobin: 8,6 gr/dL, trombosit sayısı: 204.000 
/mm3, tedavinin 30. gününde beyaz küre: 9.200 /mm3, hemoglo-
bin: 10,1 gr/dL, trombosit sayısı: 223.000 /mm3 saptandı. Hastanın 
kontrol kemik iliği aspirasyonu normal olarak değerlendirildi. Te-
davi sonrası fizik muayenesinde hepatosplenomegali saptanmadı. 
Kontrol için gönderilen Leishmania IFAT negatif saptandı.

TARTIŞMA

Visseral leishmaniasis, daha çok çocuklarda görülen, retiküloen-
dotelyal sistemi tutan protozoon infeksiyonudur. Kuluçka süresi 
10-14 günden 10 yıla kadar değişebilmekle birlikte ortalama 2-4 
aydır. VL olgularının %80’i beş yaş altındaki çocuklardır. Hastalığın 
bulgularının özgül olmaması ve kuluçka döneminin uzun olması 
nedeniyle çocuklarda tanı koymak zordur (7). Hastamız 3 yaş 4 
aylık olup şikayetleri bir haftadır mevcuttu.

Sekonder HLH, enfeksiyon etkenleri içinde viral nedenlerden 
en sık CMV ve EBV enfeksiyonlarına, paraziter nedenlerden en 
sık Leishmania enfeksiyonlarına bağlı olarak gelişmektedir (8). 
HLH’de ateş, hepatosplenomegali, anemi, nötropeni, trombosi-
topeni, hepatit, karaciğer fonksiyon testlerinde bozukluk, hiper-
ferritinemi, hipofibrinojenemi, hipertrigliseridemi gibi klinik ve 
laboratuar bulgular görülebilmektedir. Kemik iliği aspirasyonun-
da hemofagositoz %60 vakada görülebilir. Klinik ve laboratuar 
şüphe varlığında kemik iliği aspirasyonunda hemofagositozun 
olmaması tanıdan uzaklaştırmamalıdır (9). Hastamızda 1 haftadır 

39-40oC bulan ateş, halsizlik, iştahsızlık ve her iki bacağında ağrı 
şikayetleri fizik muayenesinde hepatosplenomegalisi bulunmak-
taydı. Laboratuvar tetkiklerinde pansitopeni, karaciğer fonksiyon 
testlerinde yükselme ve hiperferritinemi mevcuttu. Yapılan kemik 
iliği aspirasyonunda 3 adet hemofagositoz görüldü. Mevcut bul-
gularla HLH 2009 tanı kriterlerine göre 3 major, 2 minör kriter ile 
HLH tanısı konuldu ve HLH 2004 tedavi protokolü başlandı.

Leishmania enfeksiyonu, hem HLH’ye yol açabilir, hem de HLH’yi 
ateş, splenomegali, sitopeniye neden olduğundan taklit edebilir 
(10). Akut başlangıçlı hastalıkta ateş yüksekliği, solukluk, halsizlik, 
iştahsızlık ve karın şişliği en sık başvuru nedenleridir. Fizik muaye-
nede, en sık bulgu masif splenomegalidir. Hepatomegali ve lenfa-
denopati de görülebilmektedir. Yurdumuzda yapılan çalışmalarda 
hepatosplenomegali %97,7-99, solukluk ise %50-99 saptanmıştır 
(11). Dokularda amastigotların gösterilmesi veya kültürde organiz-
manın üretilmesi ile kesin tanı konulabilmektedir. Karaciğer biyop-
sisi ve dalak ponksiyonu değerli tanı yöntemleri olsalar da her ikisi 
de kanama riski sebebiyle pratikte kullanılmamaktadır. Kemik iliği 
aspirasyonu güvenilir bir tanı yöntemidir. Amastigotlar, Giemsa ve 
Wright boyalarıyla %54-86 olguda görülmektedir (12). Spesifik 
Leishmania antikorlarını belirlemek üzere ELISA (Enzyme-Linked 
Immunosorbent Assay), IFAT, kompleman birleşmesi, hemaggluti-
nasyon gibi tanı yöntemleri de kullanılmaktadır. IFAT, VL tanısı için 
sıkça kullanılan bir yöntemdir. Promastigot ve amastigot formların-
dan hazırlanan antijenler kullanılmaktadır ve %90 olumlu sonuç 
vermektedir (13). Literatürde asemptomatik olup IFAT pozitif sap-
tanan olgular vardır (14). Ayrıca klinik bulgular ile birlikte IFAT 
pozitifliğinin VL tanısı için çok anlamlı olduğu bildirilmiştir (15). 
Ülkemizden yapılan bir çalışmada kemik iliği aspirasyonunda 
amastigotların görülme oranı %69,2 olmasına rağmen IFAT ile tüm 
hastaların VL olduğu saptanmıştır (16). Başka bir çalışmada 4 has-
tanın ikisinde kemik iliği aspirasyonunda amastigot saptanmamış, 
diğer 2 hastanın kemik iliği aspirasyonu aile izni olmadığı için 
yapılamamıştır. Bu hastalara VL tanısı IFAT ile konulmuştur (17). 
Hastamızda kemik iliği aspirasyonunda amastigot görülmedi. 
Leishmania kültüründe üreme olmadı. HLH 2004 protokolü başla-
nan hastanın Leishmania IFAT pozitif gelmesi üzerine VL bağlı HLH 
tanısıyla tedaviye lipozomal amfoterisin-B tedavisi eklendi. Kemik 
iliği aspirasyonunun yapılamadığı veya yapılıp da amastigotların 
görülemediği hastalarda serolojik tanı yöntemlerinin kullanılması-
nın çocukluk yaş grubunda fatal seyredebilecek bir hastalığın 
tanısını koymada çok önemli olduğunu düşünmekteyiz.

SONUÇ

Sonuç olarak Leishmania enfeksiyonundan şüphe duyulan hasta-
larda kemik iliği aspirasyonunda amastigot görülmese bile IFAT 
ile antijen tayini yapılabileceği ve Leishmania enfeksiyonlarının 
HLH ile birlikteliğinin olabileceği unutulmamalıdır.

Hasta Onamı: Hasta onamı bu çalışmaya katılan hastalardan alınmıştır.

Hakem Değerlendirmesi: Dış bağımsız. 
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