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Konjenital sitma, sitmanin ¢ok az bilinen ve ihmal edilen bir alanidir. Bu konudaki bilgiler daha ¢ok immun

olmayan annelerden dogan cocuklarin vaka
kullanimiyla, konjenital

sunumlarina dayanmaktadir.
enfeksiyon endemik iilkelerde kadinlardan dogan

Molekiiler
infantlarda

tekniklerin
saptanmaya

baslanmistir. Ayrica, tedaviye yaklasimda klinik kilavuzlar a¢isindan konsensus eksikligi bulunmaktadir. Bu
konu hakkinda daha fazla arastirmaya ihtiya¢c bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Konjenital sitma, infant.

Sitma hastaligi, Plazmodium tiirlerinin anofel
sivrisinekleri ile insana bulastirilmasi ile ortaya
¢ikan ates nobetleri, anemi, splenomegali ile
karakterize bir protozoon infeksiyonudur (1).
M.O. 460-370 yillarinda Hipokrat tarafindan
tanimlanmistir. Sitma anofel cinsi sivrisineklerle
insandan insana tasinan kapali bir infeksiyondur.
Sitma, her yil 200-500 milyon episodu olan ve
senede 1-3 milyon 6liime yol agan bir hastaliktir.
Sahra alti Afrika iilkelerinde sik goriilmektekle
birlikte giinimiizde Asya ve Okyanusya
iilkelerinde de giderek artmaya baglamistir (2).
Ozellikle endemik iilkelerde hastaliktaki artis
daha sik gen¢ ¢ocuklar ve hamile bayanlarda
goriilmektedir (3).

Sitmanin dort tipi: Plasmodium falciparum,

P.vivax, P.ovale ve P. malariae insanlari
etkilemektedir. P. falciparum, morbidite ve
mortalitenin en Onemli sebebidir. P.vivax,

belirgin hastalikla karakterizedir. Tiim tiirler, disi
anofel sivrisineginin 1s1r181 ile taginmaktadir (4).

Konjenital sitma hastaliginin tarifi hakkinda
net bir goriis birligi bulunmamaktadir. Konjenital
sitma, sitma parazitlerinin hamilelik veya dogum
esnasinda  plasentayr  ge¢cmesiyle meydana
gelmektedir (5).
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Hayatin ilk yedi giinii igerisinde periferal kanda
aseksiiel sitma parazitlerinin goriilmesi olarak da
tarif edilmektedir (6). Konjenital sitma sikligi,
immun olmayan annelerde % 10 oraninda
goriilmektedir (7). Literatiirde  bahsedilen,
sitmanin  endemik  olmadigi  bdlgelerdeki
konjenital sitma olgularinin ¢ogu, sitmanin
endemik oldugu bolgeler kokenli ya da o
bolgelere ziyarete giden annelerin bebekleridir.
Bu bebekler dogumdan giinler veya haftalar sonra
klinik bulgular gostermektedirler. Bu bebeklerin
periferik kan yaymalarinda P.  falciparum,
P.vivax, P.ovale ve P. malariae tespit edilmistir
(8-12). Endemik iilkelerde P. falciparum, kord
kaninda yenidoganda higbir enfeksiyon bulgusu
olmaksizin %1-3 oraninda gosterilmistir (13).
Konjenital sitma, Plasmodium tiirlerinin hepsiyle
gelisebilir, ancak avrupa ilkelerindeki vakalarin
¢ogu P.malariaec ve P.vivax kokenlidir. Buna
sebep olarak zaman igerisinde sitmaya karst
olusan immunitede azalma ve gebeligin son
doneminde meydana gelen immunosupresyon
gosterilebilir (14). Gebelik boyunca yapilan sitma
proflaksisinde anneden bebege gecen koruyucu
antikorlarin azligi, konjenital sitma sikligindaki
artisin sebebi olabilir (15).

Yeni gelistirilen daha duyarli molekiiler analiz
teknikleri o6rnegin PCR, yenidogan periferik
kaninda veya kord kani orneklerinde konjenital
sitma saptanma oranimi %10-32’ye c¢ikarmistir

(16,17). Ancak PCR sonuglarmma dikkatle
yaklasilmalidir. Ciinkii, plasental zar1 gegen
parazit makromolekiilleri ve canlt olmayan

parazitler kord kaninda pozitif PCR sonucuna yol
acabilirler. insan plazma ve serumunda serbest
olarak dolasan, infeksiy6z ajanlarin bir pargasi
olan ve aktif enfeksiyona yol agmayan serbest
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niikleotidler, real time PCR ile
saptanabilmektedir (18).
Bircok c¢alismada konjenital sitmayi tespit

etmek amaciyla kord kan 6rnekleri incelenmistir.
Kord kan Ornegiyle beraber periferik kan
orneklerinin de incelendigi calismalarda bebek
periferik  kan  oOrneklerindeki  parasiteminin
frekans1 ve ciddiyeti kord kan &rneklerine gore
daha diisiik olmaktadir (19, 20).

Bulas ve Yasam Dongiisii

Sitma, plasmodium familyasina ait protozoer
parazitler tarafindan husule getirilen infeksiyoz
bir hastaliktir. Sitma etkeni olarak doért farkli tip
plasmodium bulunsa da en yaygin olam
Pvivax’tir (1, 4, 12). Bulasma sivrisinekler
yoluyla olur. Sivrisinegin 1sirmasi ile kana gegen
sporozoitler, ilk olarak karacigere
giderler.Karacigerde  hepatik  sizont (doku
sizontu) olarak 1-2 haftalik gelisimden sonra
merozoitler formunda kana karisirlar. P.
falciparum ve P.malaria enfeksiyonlarinda
hepatik sizontlar dogrudan pargalanarak kana
karigsmaktadirlar. Dolagima salinan merozoitlerin
eritrositlere girisi ile eritrositer donem baslar.
Eritrosit icindeki parazit aseksiiel c¢ogalma
gerceklestirir. Once trofozoit bigimleri olan
yliziik formlar1 151k mikroskobunda giemsa boyasi
ile kromatin kirmiziya, bunun altinda bulunan
vakiiolu  ¢evreleyen  sitoplazmanin  pembe
mavimsi renge boyanmasi yiiziik-halka seklinde
goriilir. Bu sekil plasmodium  tiirline gore
farklilik  gosterir (21-23). Malarya parazit
metabolizmas1 eritrosit hemoglobinin hazmina
biiyiik 6l¢iide dayanmaktadir ve Schiifner
graniilleri ve Maurer lekeleri gibi malarya
pigmentleri bdylece meydana gelir (1,21-23).
Yiiziik sekillerinde pigment yoktur, sadece "ge¢
trofozoid" ve sizontlarda goriilebilir hale gelirler.
Bazilari, eritrosit i¢i donem sonunda doniiserek
gametosit adint alir. Digi anofel tarafindan kan
emilirken bu gametositler alinirsa, sivrisinekte
seksiiel gelisim dongiisii gergeklesir. Enfekte
insanlardan kan emen disi sivrisinek (anofel),

erkek ve disi gametositleri alir. Sivrisinegin
barsaginda her bir erkek gametositten 4-8
mikrogamet olusur. Bunlar disi

makrogametositleri dolleyerek, bagirsak duvarina

yapisan ookinetlere doniisiirler. Daha sonra
ookinetler ookistlere doniiserek, tekrarlayan
bolinmeler  sonucu  ookistlerden  binlerce

sporozoit olusur. Sporozoitler, sivrisinegin tiikriik
bezlerinde birikirler. insana bulagma, sporozoitler
yoluyla olur (1,12, 21-23).

Plasmodium vivax, geng eritrositleri enfekte
etmektedir. P. malariae ise yasli, eritrositleri
enfekte eder. P. falciparum geng, eriskin ve yasl

eritrosit  serisinin  hepsini  enfekte  etme
kabiliyetindedir. Boylece fazla parasitemiye
sebep olur. Ayrica eritrositlerde ¢ikintilar
olusturarak bunlarin agliitine olmalarina imkan
verir. BoOylece, mikrotrombuslarla kapillerlerin
tikanmas1 meydana gelir (1, 4, 12). Orak hiicreli
anemi, hemoglobinopati ve glikoz 6 fosfat
dehidrogenaz eksikligi olanlar, dogustan sitmaya
direnglidir (4, 22). P. vivax ndbetlerinde takriben
I mm3 kanda 20000 merozoit, P. malariae'de
10000'den daha az, P. falciparum nobetlerinde ise
takriben 500000 merozoit olusmaktadir (1, 4, 12,
21, 23). P. vivax nobetleri her 48 saatte bir
olustugundan tersiyana malaryasi, P. malariae
nobetleri 72 saatte bir oldugundan kuartana
malaryasi, P. falciparum ndbetleri 48 saatte bir
olusmakla beraber tropika malaryasi diye anilirlar
(1, 21, 22).

Konjenital Sitma

Konjenital sitma, genellikle gebeligi sirasinda
sitma ataklar1 olan gebelerin ¢ocuklarinda
goriiliir. Yenidoganlarin ilk giliniinde veya ilk 7
glin icinde kanlarinda parazitin gosterilmesi,
konjenital sitma olarak kabul edilir (1, 4, 12, 23).

Yenidoganlara bulagsma, sivrisinekler yoluyla
olabildigi gibi, enfekte kan transfiizyonlar1 ve
kontamine ignelerin kullanimi ile de olabilir.Bu
durumda semptomlar 13-21 giin sonra ortaya
¢ikar. Sitma paraziti kanda haftalarca yasar ve
P.vivax ile relapslar iki yila kadar olabilir (23).

Gebelikte, kandaki parazit sayisi artar. Dogum
sayist artikca parazitemi yogunlugu azalir. Bu
durum, giderek artan bagisikligin sonucu ortaya
cikmaktadir (23). Plasental sitma, konjenital
sitma ic¢in bir diger risk faktoriidiir. Enfekte
plasentanin intervilloz alanlarinda bol miktarda
lenfoid makrofajlar ve olgun sizontlar goriiliir.
Trofozoit ve gametositler nadirdir. Bu intervilldz
mononiikleer inflamasyon 6zellikle ilk gebelikte
ciddidir ve maternal anemi ve disiik dogum
agirhig ile iliskilidir (12, 23-26). {1k trimesterde
sitma ataklar1 geg¢iren kadinlarda spontan
abortuslar siktir.

Sitmanin endemik oldugu bolgelerde bile

yenidoganlardaki klinik hastalik %3-4
civarindadir. Ancak yasla beraber hastaligin
goriinme siklig1 da artar.

Konjenital sitma nadir bir  hastaliktir.

Genellikle gebeligi sirasinda sitma ataklari olan
gebelerin ¢ocuklarinda goriiliir. Yenidoganlarin
ilk giininde veya ilk 7 gilin i¢inde kanlarinda
parazitin gosterilmesi, konjenital sitma olarak
kabul edilir (12, 23, 27). Kordon kaninda
parazitin gdsterilmesi, her zaman konjenital sitma
anlamma gelmez. Konjenital sitma olan
bebeklerde semptomlar ortalama 10-28 giin sonra
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ortaya cikar. Bu semptomlar arasinda ates, anemi
ve splenomegali, olgularin %80’den fazlasinda
gorilir (5, 7, 12, 23, 28, 29). Hepatomegali
splenomegali kadar agir degildir. Sarilik,
hiperbilirubinemi, uykusuzluk,siyanoz, beslenme
bozuklugu, biiylime geriligi, regurgitasyon ve
yumusak diskilama gibi nonspesifik belirtiler de
goriilebilir (12, 23, 30). Konjenital sitmadaki
bulgular edinsel sitmadan farkli degildir (31).

Tam

Sitmanin  erken ve dogru tanisi,uygun
antimalaryal tedaviyi baglamada biiyilk 6nem
tagir. Tanida altin standart, Giemza ile boyanmis
periferik kan yaymalarinda parazitlerin
gosterilmesidir. Ozellikle atesin en yiiksek
oldugu donemde yapilan kalin ve ince yaymalar
birlikte degerlendirilmelidir. Kalin yayma az
sayidaki parazitlerin yogunlastirilmasinda, ince
yayma parazitin tlriinlin saptanmasinda ve
paraziteminin ylizdesini dolayisiyla hastaligin
siddetini, belirlemede degerlidir. Sitma tanisinin
tam olarak diglanabilmesi ya da tedaviye yanitin
tam olarak degerlendirilmesinde, tedaviden sonra

Tablo 1. Pratik noktalar

paraziteminin %1’in altina distiigiinden emin
oluncaya kadar, her giin ince ve kalin yaymalar
tekrarlanmalidir. Tedaviye tam yanit i¢in 48 saat
arayla iki ayr1 incelemenin negatif olmasi
gerekmektedir. Plasmodium HRP2 antijenini
aramaya dayanan ELISA testleri, polimeraz zincir
reaksiyonu ile DNA hibridizasyonu, malaryal
ribozomal RNA gibi gelistirilmekte olan yeni
tanisal testlerin erken tanida kullanilmasini
destekleyecek veriler heniiz yetersizdir (32).

Tedavi

Klorokin direngli P.falciparum vakalar1 disinda
klorokin ilk tedavi yontemidir. Klorokin oral
yoldan 10 mg/kg yiikkleme dozunu takiben 6 saat
sonra 5 mg/kg daha verildikten sonra 24-48 saat
ara ile 5 mg/kg dozunda kullanilir. Parenteral ilag
olarak ise kinidin glukonat, normal salin
solusyonu icinde 1-2 saatte yavasca gidecek
sekilde IV 10 mg/kg yiikleme dozu bunu takiben
oral tedavi baslayana kadar 0.02 mg/kg/dakika
devamli infiizyon seklinde kullanilabilir (4, 12,
22, 23).

e Aciklanamayan atesi olan ve anneleri sitmanin endemik oldugu bolgelerden olan bebeklerde mutlaka

konjenital sitmadan siiphenilmelidir.

e Konjenital sitmanin klinik tedavisinde tam olarak oturmus protokoller yoktur.

e  Immun olmayan bir anneden dogan konjenital sitmali bebekler klorokinle tedavi edilmelidir.

e Immun olmayan hamile kadin sitmanin endemik oldugu bolgelere ziyaretlerini ertelemelidir.

e  Vektor kontrolii

Tablo 2. Arastirma konulart

e Konjenital sitma tanimi
e Enfeksiyonun mekanizmasi ve zamanlamasi

o Konjenital sitma tedavisi

e  Konjenital sitmanin infant mortalite ve morbiditesine etkisi

e  Gebelikte sitmadan korunma stratejileri

Direngli P.falciparum enfeksiyonlarinda IV
kinidin  veya  kinidin ve  trimetoprim-
sulfametaksazol kullanilir ve kan degisimi
yapilabilir (7, 8, 12, 23, 29).

Gebelikte en etkin korunma yolu,
sivrisineklerden uzak durmaktir. Yeni kusak
ilaglardan artemisin esasli kombinasyonlarin

(ACTs) gebelikte kullanimi ile ilgili ¢ok az bilgi
mevcuttur. Proflaktik primetamin, dihidrofolat
rediiktaz inhibisyonu yaptigi icin gebe kadinlarda
kullanilmamalidir. Klorokin ise proflaktik olarak
kullanilabilir. Bu amacla haftada bir kez 300 mg

klorokin wverilir (12, 33, 34).Klorokine bagh
teratojen bir etki gdzlenmemistir. Klorokin
direngli sitmanin goriildiigi yerlere ziyaret eden
yolculara mefloquine onerilebilir (35).
Doksisiklin, gebelikte kontrendikedir. Vektor
kontrolii, miicadele de olduk¢a 6nemlidir.

Sonuc¢

Agiklanamayan atesi olan ve anneleri sitmanin
endemik oldugu bdlgelerden olan bebeklerde
mutlaka konjenital sitmadan siliphenilmelidir.
Konjenital sitmanin klinik tedavisinde tam olarak
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oturmus protokoller yoktur. Buna ragmen immun
olmayan bir anneden dogan konjenital sitmali
bebekler klorokinle tedavi edilmelidir. Immun
olmayan hamile kadin sitmanin endemik oldugu
bolgelere ziyaretlerini ertelemelidir. Vektor
kontrolii, konjenital sitmada da  Onemli
konulardan biridir (Tablo 1). Bu konu hakkinda
daha fazla arastirmaya ihtiya¢ bulunmaktadir
(Tablo 2).

Congenital Malaria

Abstract

Congenital malaria is the least known and a very
neglected manifestation of malaria. Most of the
information is limited to case reports in children
born to non-immune women. With the use of
molecular techniques, congenital infection is being
detected among infants born to women in endemic
countries. Also there is a lack of consensus on the
clinical guidelines for its management. More
research is needed about this subject.

Key words: Congenital malaria, infant
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