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Plasmodium falciparum ve Salmonella Typhi
Koenfeksiyonu: Bir Olgu Sunumu

Plasmodium falciparum and Salmonella Typhi Co-Infection:
A Case Report
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OZET

Sitma ve salmonella enfeksiyonlari 6zellikle gelismekte olan tlkelerde endemik olarak gorilen enfek-
siyonlardir. Sitma ve salmonella koenfeksiyonu ise nadir goriilmekle birlikte yiiksek mortaliteyle seyrede-
bilir. Koenfeksiyon gelisimindeki temel mekanizma; sitma sirasinda eritrositlerin yikimi ile ortaya cikan
hemoglobin yapisindaki hem ve hem oksijenaz aracihigiyla grandlositlerin mobilizasyonunun bozulmasi
ve bu durumun Salmonella tiirlerine karsi olan direnci azaltmasidir. Dolayisiyla sitmali bir hasta Salmonella
spp. ile karsilastiginda daha kolay enfekte olmaktadir. Bu raporda, Plasmodium falciparum ve Salmonella
Typhi koenfeksiyonu olan bir olgunun sunulmasi amagclanmistir. ishal, bulanti, kusma, karin agrisi, halsiz-
lik ve ates sikayetleriyle hastaneye basvuran 23 yasindaki erkek hastanin, yapilan laboratuvar tetkiklerinde
trombosit sayisi dusiik, ALT, AST ve CRP duizeyleri yiiksek bulunmustur. Hastanin Pakistan’da calisma
Oykisu olmasi nedeniyle ayirici tanida sitma dusliniilmis ve yapilan periferik yayma ve kalin damla pre-
paratlarinda P falciparum trofozoitleri goriilmustir. Klorokine direncli bélgeden geldigi icin hastaya sitma
tedavisinde kinin (3 x 650 mg) ve doksisiklin (2 x 100 mg/giin) baslanmistir. Yatisinda ishali olan hastanin
diski mikroskopisinde eritrosit, parazit yumurtasi ve mantar elemanlari saptanmamis; digki kultiiriinde
patojen mikroorganizma tremesi olmamistir. Yatigindan itibaren atesli donemlerinde hastadan alinan kan
kulttrlerinde bakteri Giremesi saptanmis ve izolat S.Typhi olarak tanimlanmistir. Buna gore P.falciparum
ve S.Typhi koenfeksiyonu tanisi konulan hastanin tedavisine antibiyogram sonucuna gore seftriakson (1
x 2 g/gun, 14 giin) eklenmistir. Uygulanan kombine tedavi (kinin, doksisiklin, seftriakson) ile hastanin
atesi kontrol altina alinmis, genel durumu diizelmis ve laboratuvar bulgulari normale donmustir. Ancak
sitma tedavisinin besinci glintinde ani bilateral isitme kaybi gelismesi tizerine, kinin tedavisi kesilerek arte-
misinin bazli kombine tedaviye (artemeter/lumefantrin) gecilmistir. Artemisinin bazli tedavide yan etki
gorilmemis ve kontroliinde genel durumu iyi olan hastanin isitme kaybi tamamen diizelmistir. Sonug
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olarak, sitmanin endemik oldugu bodlgelerden gelen hastalarda sitma tanisi konulsa da, koenfeksiyon
varligi agisindan hasta yakindan izlenmeli ve atesli donemde yapilan kan kiltirleri basta olmak lzere olasi
tim enfeksiyonlara yonelik tetkiklerin yapilmasi gerektigi akilda tutulmahdir.

Anahtar sozciikler: Plasmodium falciparum; Salmonella Typhi; koenfeksiyon.

ABSTRACT

Malaria and salmonella infections are endemic especially in developing countries, however malaria
and salmonella co-infection is a rare entity with high mortality. The basic mechanism in developing sal-
monella co-infection is the impaired mobilization of granulocytes through heme and heme oxygenase
which are released from haemoglobin due to the breakdown of erythrocytes during malaria infection.
Thus, a malaria infected person becomes more susceptible to develop infection with Salmonella spp.
In this report a case with Plasmodium falciparum and Salmonella Typhi co-infection was presented. A
23-year-old male patient was admitted to hospital with the complaints of diarrhea, nausea, vomiting,
abdominal pain, fatigue and fever. Laboratory findings yielded decreased number of platelets and
increased ALT, AST and CRP levels. Since he had a history of working in Pakistan, malaria infection was
considered in differential diagnosis, and the diagnosis was confirmed by the detection of Pfalciparum
trophozoites in the thick and thin blood smears. As he came from a region with chloroquine-resistant
Plasmodium, quinine (3 x 650 mg) and doxycycline (2 x 100 mg/day) were started for the treatment.
No erythrocytes, parasite eggs or fungal elements were seen at the stool microscopy of the patient
who had diarrhoea during admission. No pathogenic microorganism growth was detected in his stool
culture. The patient’s blood cultures were also taken in febrile periods starting from the time of his hos-
pitalization. A bacterial growth was observed in his blood cultures, and the isolate was identified as S.
Typhi. Thus, the patient was diagnosed with P.falciparum and Salmonella Typhi coinfection. Ceftriaxone
(1 x 2 g/day, 14 days) was added to the therapy according to the results of antibiotic susceptibility
test. With the combined therapy (quinine, doxycycline, ceftriaxone) the fever was taken under control,
his general condition improved and laboratory findings turned to normal values. However, on the fifth
day of his anti-malaria therapy sudden bilateral hearing loss developed due to quinine use. Thus, the
treatment was replaced with an artemisinin-based (arthemeter/lumefantrine) combination therapy. No
adverse effects were detected due to artemisinin-based therapy, and the patient completely recovered.
In conclusion, if a patient is diagnosed with malaria, he/she should be closely monitored in terms of hav-
ing co-infections and appropriate diagnostic methods including blood cultures taken in febrile episodes
should be performed.
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GIRi$

Sitma ve salmonelloz, 6zellikle gelismekte olan Ulkelerde endemik olarak gorilen
ve fatal komplikasyonlarin ortaya cikabildigi ciddi enfeksiyonlardir'2. Sitma &zellikle
anemi ve atesle seyrederken, Salmonella turleri bakteriyemi ataklarina neden olmakta-
dir. Yapilan ¢alismalarda, sitma enfeksiyonu varliginin salmonella enfeksiyonu gelisimini
kolaylastirdig; sitma ve salmonella koenfeksiyonunun mortaliteyi belirgin oranda artirdi-
g1 gosterilmistir' 4. Koenfeksiyon gelisimindeki temel mekanizma; sitma sirasinda eritro-
sitlerin yikimi ile ortaya ¢ikan hemoglobin yapisindaki hem ve hem oksijenaz araciligiyla
granilositlerin mobilizasyonunun bozulmasi ve bu durumun Salmonella tirlerine karsi
olan direnci azaltmasidir'. Bu raporda, endemik bélgeden gelen bir olguda saptanan
Plasmodium falciparum ve Salmonella Typhi koenfeksiyonu sunulmaktadir.
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OLGU SUNUMU

Yirmi ¢ yasinda erkek hasta 15 glindur suren ishal, bulanti, kusma, karin agrisi, hal-
sizlik ve ates sikayetiyle bagvurdu. Hastanin anamnezinden 6 aydir Pakistan’da calistigi,
stpheli gida tiketimi ve ilag kullanim 6ykisi olmadigi 6grenildi. Fizik muayenesinde
atesi 37°C, dil kuru pash olup, karaciger ve dalak ele gelmiyordu. Bagirsak sesleri hipe-
raktif olan hastanin diger sistem muayeneleri normaldi. Laboratuvar tetkiklerinde trom-
bosit sayisi 115.000/mm? (150.000-400.000/mm?), AST: 99 U/L (8-33 U/L), ALT: 68 U/L
(0-55 U/L) ve CRP: 75 mg/dl (0-5 mg/dl) olarak saptandi. Diger laboratuvar tetkikleri
normaldi. Diski mikroskobisinde her alanda 3-5 I6kosit gorildu. Eritrosit, parazit yumur-
tasi ve mantar elemanlari gorilmedi. Diski kiltiiriinde patojen mikroorganizma Gremesi
saptanmadi. Sivi tedavisi planlanan hastanin atesi diizenli bir ritim gostermeden 37.8-
38°C arasinda seyretti. Sitmanin endemik oldugu bir bolgeden gelmesi nedeniyle, atesli
donemde alinan kan 6rneginden yapilan kalin damla ve periferik yayma preparatlarinda
P.falciparum trofozoitleri goruldi (Resim 1). Yatisindan itibaren hastanin ategli donemle-
rinde kan kltdrleri alindi. Yatisinin ikinci gliniinde sitma tanisi konulan hastaya, klorokin
direncinin oldugu bir bolgeden geldigi icin kinin (3 x 650 mg) ve doksisiklin (2 x 100
mg/gtin) tedavisi baslandi. Yatisinin Gglinct gliniinde hastanin atesli ddneminde alinan
kan kultirlerinde Ureyen bakteri konvansiyonel yontemlerle S.Typhi olarak tanimlandi.
Antibiyotik duyarlilik testinde izolatin seftriaksona duyarli bulunmasi nedeniyle hastanin
tedavisine seftriakson (1 x 2 g/gilin) eklendi.

Pfalciparum ve S.Typhi koenfeksiyonu tanisi konulan hastanin ishal sayisi tedaviyle
azaldi ve takibinde atesi kontrol altina alindi. Genel durumu diizelen ve atessiz takip
edilen hastanin sitma tedavisinin besinci giiniinde kinine bagli ani, bilateral %70 isit-
me kaybi gelisti. Kinin tedavisi kesilerek artemeter/lumefantrin (artemisinin grubu) ile
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Resim 1. Kalin damla preparatinda gériilen ¢cok sayida cift kromatinli P.falciparum trofozoitleri.
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U¢ gunlik tedavi verildi. Seftriakson tedavisi 14 giine tamamlanarak kesildi. Hastanin
laboratuvar tetkikleri normale dondu. Sikayetleri diizelen ve atesi olmayan hasta 10 giin
sonra kontrole cagrilarak taburcu edildi. Kontroliinde genel durumu iyi olan hastanin
atesi yoktu ve isitme kaybi tamamen diizeldi.

TARTISMA

Sitma ve salmonella koenfeksiyonu nadir goriilen, ancak mortalitesi yiiksek olan
enfeksiyonlardandir. Sitmada etken olan dort plasmodium tiirinden en agir klinige sahip
olan Pfalciparum’dur. Salmonella enfeksiyonlari ise bakteriyemiden lokalize enfeksiyonla-
ra ve kronik tasiyiciiga kadar degisebilen klinik dzelliklerle karsimiza cikabilir'-3.

Farkl klinik bulgular ile seyredebilen sitmanin prodromal doneminde halsizlik, istah-
sizhk, bas agrisi, miyalji, artralji, karin agrisi ve ishal gorilebilir. E§er hastanin, sitma
icin endemik bir bolgeye seyahat veya kan transfiizyonu 6ykusu varsa, 6n tanida sitma
mutlaka dustintlmelidir. Prodromal dénem sonunda Ugiime, titreme, ylksek ates ve
terleme ile karakterize sitma nobetleri baslar. Baslangicta nobetler diizensiz olabilir; 6zel-
likle Pfalciparum’da diizenli ates nobetleri goriilmez. Bu nedenle tipik sitma nobetleri
goriilmeden, siirekli atesin izlendigi olgularda ayirici tani zorlasir®. Bizim olgumuzda
basvuru bulgular sitma icin tipik olmamasina ragmen, endemik bolgeye seyahat oyki-
sinun bulunmasi nedeniyle ayirici tanilar arasinda sitma distnulerek ince yayma ve
kalin damla preparatlari hazirlanmistir. Sitma tanisinda, uygun sekilde boyanmis kan
yaymasinin stk mikroskobu ile incelenerek parazitin gériilmesi altin standart yontemdir.
Pfalciparum trofozoitleri ise ¢ift kromatinli olup “telefon ahizesi” seklinde gériilmekte-
dir®’. Olgumuzun tanisi, periferik yayma ve kalin damla preparatlarinda P falciparum
trofozoitlerinin gorilmesiyle konulmustur (Resim 1).

Sitma tedavisi, Plasmodium tirine, hastanin klinik durumuna ve ilag duyarlihgina gére
dizenlenir. Enfeksiyonun kazanildigi bolgede klorokin direncinin varligi 6nemli bir belir-
leyicidir. Klorokine direncli P.falciparum enfeksiyonlari kinin, doksisiklin, atovakuon/pro-
guanil, meflokin veya artemisinin bazli kombine ilaclarla tedavi edilebilir. Antimalaryal
ilaclar icinde en eskisi olan kinin gastrointestinal rahatsizlik, gérme ve isitme bozukluk-
larina neden olabilir. isitme ve gérme kaybi genellikle geri déner; kérliik nadiren ortaya
cikar®. Yan etki varliginda tedavi degisikligi 6nerilmektedir. Bizim olgumuza baslangicta
kinin ve doksisiklinden olusan kombinasyon tedavisi baslanmig, ancak tedavinin beginci
glintinde isitme kaybi gelismesi Gzerine tedavi artemisinin bazl kombine ilacla degistiril-
mistir. Tedavinin degistiriimesinden sonra hastanin isitme kaybi diizelmistir.

Salmonella turleri, 6zellikle immun stpresif bireylerde, vaskuler hastaligi olanlarda ve
basta orak hticreli anemi olmak Uzere diger kan hastaliklari olan kisilerde daha kolay
enfeksiyon olusturmaktadir®'°. Bakteriyemisi olan hastalarda, uygun zamanda ve uygun
sekilde alinan kan kulttrlerinde Salmonella tirleri enfeksiyonun birinci haftasindan sonra
saptanabilir'®. S.Typhi enfeksiyonunun klinik seyrinde ates, rélatif bradikardi, roseoller,
dikrot nabiz ve ishal gibi pek cok bulguya rastlanilabilir’'?. Bizim olgumuzda ates ve
ishal olmakla birlikte tifoda gorilen tipik bulgular tespit edilememis; yine de atesli
donemlerde kan kdltird alinmasiyla bu koenfeksiyonun gézden kagirilmasi onlenmistir.
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Kan kilturiinde Greyen bakteri S.Typhi olarak tanimlanmis ve antibiyogram sonucunda
elde edilen duyarlilik profiline gore hastaya uygun tedavi verilmistir. Salmonella turleri
genel olarak seftriakson ve siprofloksasin basta olmak Ulzere bircok antibiyotige duyarli-
dir’. Olgumuzda da 14 giinliik seftriakson tedavisi ile tam iyilesme saglanmustir.

Sonug olarak, sitmanin endemik oldugu bolgelerden gelen hastalarda eslik edebilecek
diger koenfeksiyonlarin olabilecegi ve koenfeksiyon varliginin mortaliteyi artirabilecegi
unutulmamaldir.
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