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Sunum plani

* Olgu sunumu
* Epidemiyoloji

* Klinik AR —
[ = ‘
Tani [ #0001  ANOPHELES MOSQUITO #0001 ANOPHELES MOSQUITO
° d . : AKA: THE MALARIA MOSQUITO SIZE: 4-5mm AKA: THE MALARIA MOSQUITO GENDER: FEMALE
Tedavi N GUILTY OF: TRANSMITTING MALARIA GANG MEMBERS: Anopheies gambis, Arophels unests

* Kemoprofilaksi
* Asl



* E.M, 55 yas, erkek

* Sikayeti: Usime, titreme, ates, bulanti, kusma, ishal, idrar renginde
koyulasma

* Hikayesi:

* 10 glin 6nce Fildisi seyahati ( 2 yil once gittiginde profilaksi almis)
* 4 gindur titremeyle yikselen 39-40°C ates

e 2-3 guindur idrar renginde koyulasma

e 2 glin amoksisilin/klavulanat, 1 kez doksisiklin kullanimi+



« Ozgegmis:
* Kronik hastaligi yok
* Operasyon oykusu yok
* Ilac 6ykisi yok

* Aliskanliklari: Sigara-alkol kullanimi yok
* Soygecmis: Ozellik yok



Fizik Muayene

* GD orta, bilinc acik, uykuya meyilli

* Ates: 36,7 TA: 120/70 mmHg KTA: 101/dk SpO2: %97 SS: 22/dk
* VKI: 27,5 kg/m?

* Mukozalar hafif dehidrate, palpebral 6dem +

e S1+ S2+, ek ses/lflirim yok

* Batin rahat, defans yok, rebound yok, PTO-/-



Laboratuvar-Basvuru

CRP - 177,69 mg/L (0-5 mg/L) WBC- 13,03 10*3/ul (4,6-10,2 10*3/ul)
Prokalsitonin - 18,24 ng/mL (0-0,5 ng/mL) NEUT% - 86,85 % (40,3-74,8 %)

Ure - 120 mg/dL (12,8-42,8 mg/dL) NEUT- 11,31 10*%3/ulL (1,82-7,42 10*3 /ul)
BUN - 56,07 mg/dL (6-20 mg/dL) LYMPH -0,68 10*3/ulL (0,85-3 10*3/ul)
Kreatinin - 4,24 mg/dL (0,5-1 mg/dL) HGB - 13,62 g/dI (13-17,5 g/dl)

eGFR - 15 mL/min/1.73 m2 PLT - 27 10*3/ulL (142-424 0*3/ul)

AST - 138 U/L (0-34 U/L) HCT - 38,62 % (40-52 %)

ALT - 154 U/L (10-49 U/L)

LDH - 650 U/L (122-222 U/L)

Sodyum - 135 mmol/L (135-145 mmol/L)
Potasyum - 3,63 mmol/L (3,5-5,1 mmol/L)
ALP - 206 U/L (40-150 U/L)

GGT - 399 U/L (<73 U/L)

Bilirubin (total) - 2,34 mg/dL (0,2-1,1 mg/dL)
Bilirubin (direkt) - 1,64 mg/dL (<0,3 mg/dL)
Ferritin - 10159,48 ng/mL (22-322 ng/mL)



Tam idrar Tahlili Koagitilasyon Paneli

Eritrosit - 21 HPF (0-3 HPF) Protrombin Zamani (INR) - 1,03 (0,8-1,2)
Lokosit - 7 HPF (0-5 HPF) Protrombin Zamani (sn) - 13,8 sn (11,1-15,7 sn)
Protein - ++Pozitif APTT-37,1sn (22-40 sn)

Hemoglobin - ++Pozitif D-Dimer - 10840,0 ng/MI (0-300 ng/Ml)
Bilirubin - Negatif Fibrinojen - 419 mg/dL (170-400 mg/dL)

Anti HBc IgG - 2,2 Pozitif
Anti HBs (Kantitatif) - > 1000
HBs Ag - 0,28 Negatif

Anti HIV - 0,05 Negatif

Anti HCV - 0,28 Negatif



e Kalin damla — ince yayma

* Plasmodium falc:parum



* Halk Sagligi Genel Mudurlagu Sitma Birimi ile iletisime gecildi
* Plasmodium falciparum sitmasi oldugu dogrulandi
* Artemether/Lumefantrine tedavisi baslandi

e PLT: 31000 10*3/ul ve aktif kanama bulgusu olmayan hastaya
trombosit rezerve edildi

e 2 set kan kultiri



Ik doz sonrasi kontrol yayma

* P. falciparum
 Parazitemi % 4



Yatisinin 3. gunu

* Hastanin atesi dustu
* ABY nedeniyle Nefroloji yakin takip
* Artemether/Lumefantrine tedavisi 2. doz



Yatisinin 4. gunu

e Kalin damlada Plasmodiuma
rastlanmadi

 Artemether/Lumefantrine
tedavisi 3. doz verildi

* Kreatinin artisi devam ediyor
e Kan gazi: pH:7,38 hCO3: 18

e Hafif yuklenme bulgulari ile
Hemodiyaliz
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https://www.google.com/search?sca_esv=ff007314d2b9c596&rlz=1C1GCEU_trTR1067TR1068&sxsrf=ADLYWIL4qES43-fyb7b4EWUCKnmCftUobA:1715171642297&q=Artemether+Lumefantrine+ne+i%C5%9Fe+yarar?&sa=X&ved=2ahUKEwiJ2d6jiP6FAxXTQvEDHcuYCYMQzmd6BAgSEAY

» KCFT yuksekligi, bisitopeni, ferritin (> 10000) ve d-dimer yiiksekligi
olan hastada Hemofagositik Lenfohistiositoz dustinulerek dekort 10
mg/m2 baslandi

* 3 doz daha Artemether/Lumefantrine plandi

* Hemodiyaliz

e Kan kultirinde Greme saptanmadi

* Steroid azaltilarak kesildi

* 14 gunlik tedavi sonucunda taburcu edildi


https://www.google.com/search?sca_esv=ff007314d2b9c596&rlz=1C1GCEU_trTR1067TR1068&sxsrf=ADLYWIL4qES43-fyb7b4EWUCKnmCftUobA:1715171642297&q=Artemether+Lumefantrine+ne+i%C5%9Fe+yarar?&sa=X&ved=2ahUKEwiJ2d6jiP6FAxXTQvEDHcuYCYMQzmd6BAgSEAY
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Trombosit (PLT)
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* Charles Louis Alphonse Laveran Fransiz

doktor. 1880  yilinda Konstantin,
Cezayir'deki  bir askeri  hastanede
calisirken sitmadan olen bir hastadan
alinan kan vyaymasinda ki parazitleri
gozlemledikten sonra sitma nedeninin bir
protozoa oldugunu kesfetti.

* Dogum: 18 Haziran 1845, Paris, Fransa
e Oliim: 18 Mayis 1922, Paris, Fransa

Alphonse Laveran was

the first to notice  Nobel Fizyoloji-Tip Odulu (1907)

parasites in the bloocd of
a patient suffering from
malaria.


https://www.google.com/search?sca_esv=e6402e358686dbdc&sca_upv=1&rlz=1C1GCEU_trTR1064TR1067&sxsrf=ADLYWIJ7FUzqgmnApFoj1RHWLwpDV_KwMQ:1715166882105&q=Paris&si=ACC90nyvvWro6QmnyY1IfSdgk5wwjB1r8BGd_IWRjXqmKPQqmxOa5XG4iyUYjKgDzPpZLQ3e1p_eSCo30KdcDiYYPqqGeLxqT_WTETsyMiVUDF6Y7WlW9A0GZCAaVxL7PW6SaYt25ryi5iK4TZ0SxGSiQaFTTMLAOgT63oywrJmkWSjYQyNA9VdyYjX-iRTciMgcYOwtLtDX&sa=X&ved=2ahUKEwipz_PF9v2FAxUOXvEDHaKNABUQmxMoAHoECCQQAg
https://www.google.com/search?sca_esv=e6402e358686dbdc&sca_upv=1&rlz=1C1GCEU_trTR1064TR1067&sxsrf=ADLYWIJ7FUzqgmnApFoj1RHWLwpDV_KwMQ:1715166882105&q=Paris&si=ACC90nyvvWro6QmnyY1IfSdgk5wwjB1r8BGd_IWRjXqmKPQqmxOa5XG4iyUYjKgDzPpZLQ3e1p_eSCo30KdcDiYYPqqGeLxqT_WTETsyMiVUDF6Y7WlW9A0GZCAaVxL7PW6SaYt25ryi5iK4TZ0SxGSiQaFTTMLAOgT63oywrJmkWSjYQyNA9VdyYjX-iRTciMgcYOwtLtDX&sa=X&ved=2ahUKEwipz_PF9v2FAxUOXvEDHaKNABUQmxMoAHoECCQQAg
https://www.google.com/search?sca_esv=e6402e358686dbdc&sca_upv=1&rlz=1C1GCEU_trTR1064TR1067&sxsrf=ADLYWIJ7FUzqgmnApFoj1RHWLwpDV_KwMQ:1715166882105&q=Nobel+Fizyoloji+veya+T%C4%B1p+%C3%96d%C3%BCl%C3%BC&si=ACC90nyvvWro6QmnyY1IfSdgk5wwjB1r8BGd_IWRjXqmKPQqmy7EJDxGjaVpHyLe3WfleDQ-UTMsagiWasWSZBWYAlebnqsoMo4rhRbsFj78jgjzf1GWOVrx5FWXQ22OT-evXx4urIj9uyZ9E4la3seHQHq0NAAO9vCNxgw7n-r3SDGwR9_CZpod5U0JkCQvarnfBnCBifz8d-wr4Hj6ksjHAS2I-oh8ze7hYJK9bIaYGYIVG4L9BBo%3D&sa=X&ved=2ahUKEwipz_PF9v2FAxUOXvEDHaKNABUQmxMoAHoECB8QAg

DSO 2023 SITMA RAPORU

* DUnyanin en mortal seyirli
vektor hastaligi

e 108 Ulkede endemik

* 3.4 milyar insan risk altinda

* Olgularin % 80 i Gineydogu Asya
ve sahra-alti Afrika Glkeleri




2006 247 milyon 881 bin | = World malaria
. —| | report 2023

2010 219 milyon 660 bin

2012 207 milyon 627 bin
2014 214 milyon 438 bin

2016 216 milyon 445 bin

2020 241 milyon 627 bin

2022 249 milyon 608 bin B v
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Sitma etkeni Plasmodiumlar

* P. vivax: Benign tersiyan S (En yaygin)

* P. malariae: Quartan/malaryal S

* P. ovale: Benign tersiyan veya ovale S

e P. falciparum: Malign tersiyan S (Mortalitenin %90’indan sorumlu)
* Plasmodium knowlesi

 Plasmodium simium

s*Sadece 10 parazitin bulunmasi bulas icin yeterli



P\asmodlum yagam dongusu

1. Anofel cinsi disi sivrisinek insani isirir ve tikruk
bezinde yer alan sporozoitleri insan kan dolasimina
sokar.

/ -

T8 \

2. Kan dolasimindaki sporozoitler hepatositlere

ulasir. Hepatositlerde binlerce merozoit iceren doku

mme sizontu gelisir (ekzoeritrositik olan bu evre
E‘m} asemptomatiktir)

Ommzag:

3. P. vivax ve ovale KC’de hipnozoit olarak uykuda
kalir (relaps)

Asol 4. KC sizontlari 6-30 glin sonra rlpture olarak

@ ;os;w dolasima merozoitler salinir, eritrositler enfekte olur.
e’ *@ Merozoitler arka arkaya trofozoit ve olgun sizontlara
B oo 0 Toroe Y donlgur. Asekstel dongluye devam eder (eritrositik
N sl evre)

Plasmodium

. 5. Merozoitlerin bir kismi olgunlasip gametositlere
life cycle san as’b £

donusir ve anofel cinsi sivrisinek tekrar isirdiginda
barsaginda yasam dongulsuni tamamlar




Plasmodium turlerinin karakteristik ozellikler;

Cografya Tropikal Tropikal Tropikal, Bati Tropikal Guneydogu asya
lliman lliman Afrika, Filipinler,
Bati Afrika’da yok  Endonezya,
Papau yeni gine

Eritrosit tercihi Her yas Geng Geng Olgun Her yas
Eritrosit donglisi. 48 h 48 h 48 h 72 h 24 h
Hastalik siddeti MOF, Oliim MOF, Oliim ? Siddetli Hafif Siddetli
inkiibasyon (giin) 12 14 15 18 11
Hipnozoit Yok Var Var Yok Yok

Klorokin direnci Var Var Yok Nadir Yok



* P. vivax eritrosite invazyonu icin Duffy kan grubu antijenleri gerekli
 Siyah irkta Duffy antijeni olmadigindan P. vivax enfeksiyonu olusmaz

* Bu yuzden Afrika’da P. vivax enfeksiyonu nadirken P. falciparum
enfeksiyonu fazladir

 Sitoaderans: enfekte eritrositler birleserek yumak olusturmakta,
saglam eritrositlere baglanarak rozet formu olusturur veya damar
endotelinde birikerek tikanikliga yol acar. Bu olayin en kot sonucu
serebral sitmadir. Hastaligin siddeti sitoaderans ve rozet formasyonu
ile uyumlu gelisir.



ZOONOTIK VE VEKTOREL HASTALIKLAR DAIRESI BASKANLIGI

HALK SAGLIE
GENEL MUDORLDGT

SITMA TOPLAM VAKA SAYILARI, 2012-2023, TURKIYE

2022
400 ~ 376 Parazit tiirii Say1 Yiizde
P.falciparum 229 82,4
350 P.vivax 27 9,7
300 280 278 Mikst 15 5,4
P.ovale 6 2.2
= 210 224 pmalariae 1 03

Genel Toplam 278 100,0
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*2023; Vakarin Planes sistemine girisleri illerden gelen Aylik Formlar dogrultusunda devam etmektedir.. 26 Ekim 2023 tarihli veridir



Sitma Semptomlari

* Titreme - Ates

* Terleme
 Halsizlik — bitkinlik
e Kuru oksuruk

e Karin agrisi

* Kas agrilari




Fizik Muayene

* Ates

* Solukluk

* Splenomegali: En sik bulgulardan

* Hepatomegali: Cocuklarda daha sik

* Sarihik

* Vakalarin %30-50’sinde karin agrisi, bulanti, kusma, ishal ile baslayabilir!

‘¢ Lenfadenopati: sitmada rastlanan bir bulgu @
**LAP varsa diger nedenler arastiriimali!!!!



Sitma nobeti

» Soguk faz (vazokonstriiksiyon)
« Usiime ve titreme
* Deri soguk ve soluk hatta siyanoze

* Sicak faz (vazodilatasyon)
* Ates yukselir

Tasikardi, takipne

Deri sicak ve kirmiz
Nonspesifik semptomlar

Nobet bol terleme ile sonlanir.

DUNYA SITMA GUND

'KUCUK BIR ISIRIK, BUYUK BIR TEHDIT'

Sitma Hastaligimin Belirtileni Nelerdir?

"b_"




Sitma anamnezi

e Seyahat? Son 1 yil icindeki tum seyahatler, sureleri, gidis donus
tarihleri

* Profilaksi? Aldigi profilaksi ilaclari, baslama-bitis tarihleri, 6nerilen
surelere uyumu

* Sitma oykusu? Daha dnce sitma tanisi alip almadigl, hangi metotla
nerede tani aldigl, tedavi alip almadigi, hangi ilaci ne siire ile kullandigi

* Kan yolu? Sitma endemik bir bolgede kan transfiizyonu éykisu var mi?
Non-steril enjektor kullanimi var mi?

* Yayma icin alinan kan 6érnegine bu anamnez bilgileri eklenmeli

* Kanin alindigi sirada hastanin atesinin kac oldugu mutlaka yazilmali
(veya atesli-atessiz), ciddi bir komplikasyon varsa eklenmeli

e CDC guidelines on the investigation of locally acquired mosquito-transmitted malaria



Tani

* Nobetler tipikse klinik tani

* Kesin tani: laboratuar bulgulari

* Mikroskobi: altin standart (Giemsa-ince yayma ve kalin damla )

* Parazitin tur tespiti
* Paraziteminin dizeyi hakkinda bilgi

* Birkac saat icinde tani

* Serolojinin katkisi az






Sitma tanisinda hata nedenleri
* Atipik ates seyri

* Baslangi¢ donemi
» Sekonder enfeksiyon

* Hekimlerin bilgi ve tecriibe eksikligi

* Seyahat Oykiisiinlin atlanmasi

* Kan transfilizyonu Oykiistiniin atlanmasi
o Atipik klinik seyir

* Kanin yetersiz incelenmesi

» Kismen etkili bir ila¢ kullanimi1 (TMP-SMX, siilfanamidler, tetrasiklin,
klindamisin, azitromisin)



Ayaktan izlem

* P vivax, P ovale veya P malaria sitmali eriskin olgular ayaktan
izlenebilir

* Ayaktan tedavi verilen olgular giinlik yaymalarla degerlendirilerek
paraziteminin geriledigi gésterilmelidir!

* Aksi kanitlanana dek her olgu P. falciparum sitmasidir



* Hastaneye yatis endikasyonlari
» Supheli veya kesin P falciparum veya P knowlesi enfeksiyonu
e Cocuk olgular
* Gebe olgular
* Immuin diskin olgular

* Yogun Bakim Birimine Yatis Endikasyonlari
* Koagulopati veya uc organ hasari gibi ciddi sepsis bulgulari varlig
e Serebral malarya bulgulari varhgi(bilingc bozuklugu, tekrarlayan nobetler, koma)
e Baska herhangi bir agir malarya komplikasyonunun varlgi
e Yuksek dlizey parazitemi



Siddetli Sitma

e Serebral sitma

* Solunum sikintisi

* Hiperparazitemi

* Sok

 Siddetli anemi (Hb<5)

e Hipoglisemi (Glukoz<40)

Sarilik (T.bilirubin>3)

Bobrek yetmezligi (Kreatin>3), hemoglobiniri
Oral alim bozuklugu, kusma

Hiperpireksi




TEDAVI-P malaria, ovale, vivax

* |k trimesterdeki gebeler haric tiim vakalar artemether-lumefantrine tablet
(20 mg artemether ve 120 mg lumefantrine) ile tedavi edilir. Glinde 2 kez
olacak sekilde 3 giin verilir. llk iki doz 8 saat ara ile verilir.

* |k trimesterdeki gebeler kinin (600 mg, glinde 3 kez) + klindamisin (10
mg/k g, glinde iki kez) ile 7 glin tedavi edilir.

* P.vivax, P. ovale sitmalarinda G6PD enzim eksikligi bulunmuyorsa ve
kullanimi ile ilgili kontrendikasyon™ yoksa ilave olarak 14 glin primakin
(glinliik 0.25 mg/kg veya 0.50 mg/k g) tedavisi yapllir.

* Saglik Bakanligi, Sitma Vaka Yonetim Rehberi 2019



TEDAVI - P falciparum, knowlesi

* Ilk trimesterdeki gebeler haric
tim vakalar artemether-
lumefantrine tablet (20 mg
artemether ve 120 mg
lumefantrine) BID/ 3 giin. llk iki
doz 8 saat ara ile

e |lk trimesterdeki gebeler kinin
(600 mg, TID) + klindamisin (10
mg/kg, BID) ile 7 gin tedavi
edilir.

* Saghk Bakanhgi, Sitma Vaka Yonetim
Rehberi 2019



TEDAVI- Komplikasyonlu Sitma

 Acilen IV veya IM artesunate kullanimina baslanir. Tedavi dozu 2.4 mg/kg
Uzerinden hesaplanir. 0., 12. ve 24. saatte, devaminda 24 saatte bir verilir.

* Artesunate tedavisine en az 24 saat olmak lzere oral alima gecene kadar
devam edilir.

* Hasta 24 saat artesunate ile tedavi edildikten ve oral tedaviyi alabilecek
duruma gelince 3 glnlik artemether-lumefantrine tablet ile (ilk
trimesterdeki gebeler haric) tedavi tamamlanir.

* |k trimesterdeki gebeler kinin (600 mg, glinde 3 kez) + klindamisin (10
mg/k g, glinde iki kez) ile 7 glin tedavi edilir.

* P.vivax sitmasinda G6PD enzim eksikligi bulunmuyorsa ve kullanimi ile ilgili
kontrendikasyon* yoksa ilave olarak 14 giin primakin (gtinliik 0.25 mg/kg
veya 0.50 mg/kg) tedavisi yapilir

e Saglk Bakanhgi, Sitma Vaka Yonetim Rehberi 2019



Kemoprofilaksi

i1k tercih

Alternatifilac

Klorokin duyarli

Klorokin (300mg/hf)

Meflokin
Doksisiklin
Atavaquone-proguanil

Klorokin direncli

Meflokin (250mg/hf)

Atavaquone-proguanil
(Malaron 250-100 mg/gln)

Doksisiklin

Primakin (donusten
sonra 1 hafta) veya

Klorokin-proguanil
(300-200 mg/glun)

Klorokin ve meflokin
direngli

Doksisiklin (100mg/gun)

Yok
Atavaquone-proguanil?




RTS,S/ASO1 (Mosquirix)

* 1960 da baslayan asi calismalarinin sonucunda 6 Ekim 2021 DSO
tarafindan onaylandi

* |lk Sitma asisi — Ik parazit asisi!

e CSP fragmanina karsi gelistirilen monovalan rekombinan protein asi
* Immuinojenik adjuvan HBs Ag

* GSK ve Walter Reed Army Institute of Research (WRAIR) isbirligi

e Etkinlik % 30-50



R21/Matrix-M

e 2 Ekim 2023’te DSO tarafindan onaylandi
e R21 virus benzeri bir partikul
* Adjuvan Matrix M

e Burkino Fasso’da 5-17 aylik cocuklarda Faz 2b calismasinda 4 doz ile
%75-77 etkinlik saglanmistir
» Kemoprofilaksi ile birlikte!!!
* Etkinlik artan yas ve gecen yillar ile birlikte dusiyor. Rapel?



DSO asilama onerisi

* Riskli bolgelerde yasan cocuklara 5. ayda baslayan toplam 4 doz asi
yapilmal

* Risk yuksekse 1 yil sonra 5. doz uygulanmall



Sonuc

* Sitma ile micadelede gelistirilen asilar cok 6nemli bir adim
* Asilarin risk bélgelerinin tamamina soguk zincir ile aktarim problemleri

* Maximum etkinlik icin uygun asi takvimlerinin belirlenmesi
* Etkinlik %100 degil!!!

* Vektor kontrol

* Erken tani ve tedavi
* Toplumun egitimi

* Profilaksi



226. glinde

* 15 bin 103"l cocuk,
* 9 bin 849'u kadin,

* 35 bin 456 Filistinli 6liumine de
sessiz kalmamaliyiz!

Ozgir Filistin
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