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Bulasici Hastaliklann Laboratuvar Tanisi icin Saha Rehberi ‘ 'ﬂ ’_

Saglik Bakanlig

KALA-AZAR*
Visseral Leishmaniasis (VL) ICD-10 B55

* Kala-azar (VL) Ulkemizde rutin izlenen bildirimi zorunlu bir hastaliktir. Vakalarin kayit ve bildirimi icin, Saglik

Bakanhginin yayinlamis oldugu “Bulasici Hastaliklarin Ihbari ve Bildirim Sistemi, Standart Tani, Siirveyans ve
Laboratuvar Rehberi”ne bakiniz.

insana Leishmania cinsi protozoon parazitlerle enfekte tatarcik (yakarca) sineklerinin
(Phlebotomus sp) sokmasi sonucu bulasan Kala-azar (visseral leishmaniasis; VL) kronik
sistemik bir hastaliktir. Ulkemizde Leishmania infantum tiiriniin neden oldugu Kala-azar,
tedavisiz olgularda olimle sonuglanabilmektedir. Enfeksiyon esasen bir zoonozdur;
etkenin baslica rezervuarlari evcil ve yabani kanidlerdir (kopek, tilki, cakal).

EPIDEMiYOLOJiSi

ve

SURVEYANS

: Dinyada tropikal ve subtropikal bélgelerin kirsal alanlari basta olmak tzere yaklagik 98
GEREKCESI Ulke veya bolgede VL halen endemiktir. Ulkemizde basta Ege, Akdeniz ve I¢ Anadolu
olmak lzere hemen her bdlgeden sporadik olarak bildirilmektedir. Enfeksiyona siklikla
gec tani konulmakta veya bazi hastalarin |6semi, lenfoma gibi hatali 6n tanilarla tedavi
edilmeye calisildigl gbzlenmektedir.

Hastaligin yayginhgini degerlendirmek ve kontroliine yonelik etkin programlar gelistirmek
icin stirveyansi gereklidir.

KLINiK Akut, subakut (en sik) veya kronik seyredebilir. inkiibasyon siiresi 3 hafta - 2 yil arasinda
o . ) degisir. Hastalik diizensiz ates, splenohepatomegali, anemi, I6kopeni, trombositopeni,
OZELLIKLERI hipergamaglobulinemi gibi kan tablosunda degisiklikler, kronik zayiflama, gligsiizlik ve
ileri donemde asit olusumu ile karakterizedir.

Klinik gorinim nadiren atipik olup, splenomegali olmadan ates, bulanti, ishal, kusma,
Oksurik veya bunlarin kombinasyonlari gordlebilir.

Hastalik siklikla cocuklarda gorilse de erigkinlerde de gorilebilecegi unutulmamahdir.

STANDART VAKA Klinik tanimlama:
TANIMI Turkiye’de enfeksiyonun “Akdeniz tipi” gozlenmektedir. Daha ¢ok 11 yasindan kuglk

¢ocuklarda olmak lizere baska nedenlerle agiklanamayan;

— uzun sireli dizensiz ates,

—  splenohepatomegali (dalak blyukligl daha 6n plandadir),
—  pansitopeni ve kilo kaybi, ile karakterize hastalik.

Tani icin laboratuvar kriterleri:

—  Klinik 6rneklerin (basta kemik iligi olmak Uzere, dalak, karaciger, lenf nodlari
biyopsisi, aspirasyon sivisi, kan) boyali preparatlarinda parazitin amastigot
sekillerinin gosterilmesi,

—  Klinik 6rneklerin uygun besiyeri (NNN besiyeri gibi) ve uygun isida (24°C)
kiltirlerinden parazitin izole edilmesi,

—  Serum orneginde IFAT veya ELISA ile pozitif seroloji,
—  Klinik 6rneklerde PCR pozitifligi

Vaka siniflamasi:
Olasi vaka: Yoktur.

Kesin vaka: Klinik tanimlama ile uyumlu ve en az bir laboratuvar kriteri pozitif olan vaka.
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KALA-AZAR TANISI iCiN LABORATUVAR iNCELEMESI

Laboratuvara ne tiir
klinik 6rnekler
gonderebilirim?

Ornekleri almak i¢in
en uygun zaman
nedir?

Ornek almak igin
gerekli malzemeler
nelerdir? Nasil temin
edebilirim?*

Mikroskopik inceleme ve kiiltiir igin - kemik iligi, dalak, karaciger, lenf nodu biyopsisi veya

aspirasyon ornegi

Molekiiler teknikler icin — EDTA iceren tiiplerde tam kan/kapiller kan ve yukarida
belirtilen aspirasyon 6rnekleri ve/veya boyanmamis preparatlari

Serolojik inceleme igin — serum

olarak doldurulmali ve érneklerle birlikte laboratuvara génderilmelidir.

Ornekler miimkiinse tedavi baglanmadan énce alinmalidir.

ONEMLI: VL tanisinda kiiltiir ve mikroskopi icin alinan érneklerin hemen islemesi gerekir.
Supheli vaka oldugunda laboratuvar ile baglanti kurup yardim istemeniz énerilir!

Klinik 6rnekleri hastadan nasil almaliyim?
Gerekiyorsa, hangi islemleri uygulamaliyim?

Antikoagllansiz, jelli
vakumlu, serum tiipi
DIKKAT: agzi pamuk tikagh
veya flasterli bir tiip, asla
kullaniimaz!

Kaltdr isteniyorsa NNN*
besiyeri 6nceden
laboratuvardan temin
edilmelidir (sizdirmaz
vida kapakli tiipte!)

Lamlar, temizlenmis (bir
kenari buzlu)

Saf metanol

Steril, genis agizl, vida
kapakl kaplar,
%10’luk formalin,

Steril SF

ETDA igeren vakumlu
kan alma tipd

NNN besiyeri® (tipi
sizdirmaz vida kapakh
olmalidir!)

Kisaltmalar - s: saat;

dk: dakika;

Serum: Hastadan onerilen tiipe ~5 ml kan alinir; 5-6 kez
yavasca alt st edilerek karistirilir. Calkalama isleminden
kesinlikle kaginilmalidir. 15-20 dk bekledikten sonra santrifdj
edilir ve laboratuvara gonderilir.

Jel icermeyen kan tiipi kullaniimasi halinde (ya da 6rnek
sehirlerarasi gonderilecekse) santrifiij sonrasinda serum
kismi mutlaka steril, vida kapakh bir tiipe aktariimaldir.

Kemik iligi / Dokq_aspirasyonu:" Aseptik kosullarda, hekim
tarafindan alinir. Ornek miktari >0.3 ml olmalidir. Miimkiinse
kiltir icin hemen NNN tlpine ekim yapilir. Ekim 6ncesinde
NNN besiyeri oda sicakligina getirilmis olmalidir!

Kalan 6rnekten 2-3 lam {izerine yayma preparat yapiimahdir
(bu amag igin asla lamel kullanmayiniz!). Lam havada
kurutulur ve saf metanol ile fikse edilir.

Kemik iligi ve doku aspiratindan yayma veya NNN ekimi
yapilmamissa; steril, EDTA’li vida kapakli bir tipe aktarihr.

Doku biyopsisi:# Aseptik sartlarda, hekim tarafindan alinir.
En az 2-3 gr doku, 3-4 parca halinde alinmalidir (kulttr
yapilacaksa en az 2 parga).

Bir pargasi ile temiz 2-3 lama bastirarak preparat hazirlanir.

Kalani iki kisma ayrilir; birine kurumayi 6nlemek igin 1-2 ml
steril SF konur ve kiltlr igin parazitoloji laboratuvarina
gonderilir; digeri histopatolojik inceleme igin %10’luk
formaline alinir, patoloji laboratuvarina gonderilir.

Tam kan: Hastanin kani EDTA’lI bir tiipe alinir. Ornek miktari
>1 ml olmalidir. TUpiin igerisinde pihti olusmamasi igin kan
alinir alinmaz tiip 5- 6 kez yavasga alt Ust edilerek karistirilir.
Calkalama isleminden kesinlikle kaginilmalidir. Miimkiinse
kiltdr icin hemen NNN tlpiine ekim yapilir.

Kalan 6rnekten 2-3 lam (izerine yayma preparat yapiimalidir
(bu amac igin asla lamel kullanmayiniz!). Lam havada
kurutulur ve saf metanol ile fikse edilir.

0OS: oda sicakligi;  SF: serum fizyolojik;

EDTA: etilen diamin tetra asetik asit
* Tabloda 6nerilen 6rnekleme malzemesini -ayrica belirtilmedik¢e- hastanenizin laboratuvarindan temin edebilirsiniz.

Sehir igi Sehirlerarasi
(kisa mesafe) (uzun mesafe)
tagima tagima
stire-sicaklik | stire-sicaklik
<1s;0S <48 s; +4°C
>1s; +4°C >48 s; kuru
buzda
(-70°C)
NNN tapu NNN tdpa
ve lamlar: ve EDTA’li
(6N tupte
aspirasyon
veya ornegi:
Kemik iligi; <48s; 05
aspirat,
biyopsi:
<15 dk; OS
<15dk; 0OS -
Formalin Formalin
icindeki icindeki
ornek; OS ornek; OS
Kan: Kan:
<15dk; OS <24 s; +4°C
veya veya
NNN tipd:  NNN tlpu:
<48 s; OS <48 s; OS
I

¥ Besiyerini 6rnekleri géndereceginiz Parazitoloji Laboratuvarindan temin edebilirsiniz. NNN besiyeri buzdolabinda 4 hafta, derin
dondurucuda (-20° ile -80 °C) ¢ok uzun stire korunabilir.Kullanmadan 6nce mutlaka oda sicakligina getirilmelidir!

§ Mikrobiyolojik ¢alismada yayma hazirlanirken asla lamel kullaniimaz! Lamel; yalnizca direkt preparatlarda lam lizerine konulan
son derece ince, dayaniksiz bir malzemedir. Kolayca kirilir ve tani igin ¢cok degerli olan hasta érnedi bu yiizden kaybedilebilir!

# DIKKAT! Taze biyopsi, taze aspirat ve kan érnekleri sehirlerarasi transport edilemez! Aspirat ve kan 6rnekleri EDTA’lI tiipe alinarak
gonderilebilirler. Biyopsi 6rneginden temiz lamlara bastirarak yayma preparat hazirlanir.
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1. NNN kdltar taplerinin transport esnasinda kirilma olasiligina karsi 6nlem alinmalidir!

2. Yaymalarin kirilma olasiligi ve birbiriyle temasi kesinlikle 6nlenmelidir. Yuzeye fikse
edilmis 6rnegin kazinip kaybolmasi 6nlenmelidir. Bu amagla lamlar bir lam kutusuna
konmalidir. Ayrica her lamin Gzerine hasta adi-soyadi vb bilgi yazilmis olmaldir.

3.  Yaymalar havada kurutulup, saf metanol ile tespit edildikten sonra boyali ya da
boyasiz olarak oda isisinda uzun stire saklanabilir.

4.  Biyopsi ve aspirasyon érnekleri saklan(a)maz, 15-20 dakika icinde kurumadan ekim
yapilmali ya da yayma preparat hazirlanmalidir. Ekim hemen yapilamayacaksa 6rnek
EDTA’li tipe alinir ve 72 saat iginde islem gergeklestirilir

En ciddi risk kan alma islemi esnasinda personele kan-kaynakl patojenlerin (6zellikle HIV
ve hepatit etkenleri) bulasma riskidir. Kan alma, serum ayirma gibi islemler yapilirken
kesinlikle eldiven giyilmeli, standart giivenlik onlemleri uygulanmalidir. Ayrica her tirli
klinik 6rnek “enfeksiy6z” kabul edilmeli ve bu &rneklerle galsilirken standart glivenlik
onlemleri alinmali, uygun kisisel koruyucu ekipman giyilmelidir.

KALA-AZAR (VISSERAL LEISHMANIASIS; VL) SUPHELI VAKA

— Ates (dUzensiz olabilir), zayiflama, halsizlik

— Splenohepatomegali

— Pansitopeni (veya anemi, I6kopeni, trombositopeni)

— Hipergamaglobilinemi

— Endemik bolgede yasama veya seyahat

— Uygulanan farkli tedavilere ragmen semptomlarin devam ediyor olmasi

Oda +4°C'de
sicakhginda saklanir,
saklanir, tasinir tasinir
Kemik iligi, aspirasyon 6rnegi, Serum

kan (EDTA’l tiipte), biyopsi*
‘ | Hizli tani testi
(dipstick)

yayma preparat, NNN tiipiine ekim
Giemsa boyali - ‘

yayma preparat, . .
metil alkol tespitli Kiltiirde Gireme Negatif Pozitif

boyanmamis ‘
Kala-azar tanisini
diglamaz**

inceleme veya dogrulamalar igin 48 saat icinde Referans Laboratuvara gonderilir.

‘ | | |
Mikroskopik incelemede
Leishmania paraziti Var Yok IFA/ELISA
7| Negatif veya ‘ .
siipheli pozitif Pozitif

Yok Var
a Molekiler testler

Kala-azar tanisini \— Pozitif Negatif

diglamaz** | [
Kala-azar tanisini

\4 dislamaz**
Hasta tedavi
ilir <« KALA-AZAR
edal (KESIN TANI)

* Taze biyopsi hemen laboratuvara ulastirilamayacaksa temiz lamlara bastirarak preparat yapilir ve NNN tipiine alinir.
** Klinik stiiphe devam ediyorsa diger yontemlerden yararlanilir.

Sekil 1: Kala-azar tanisinda 6rnek segimine gore tani olanaklari ve islem adimlari.
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Ornekleri hangi
laboratuvara
gonderebilirim?

Hangi durumlarda
ornekler
laboratuvara kabul
edilmez?

Hangi laboratuvar
incelemelerini

isteyebilirim?

Kala-azar siipheli vaka 6rneklerini size en yakin Parazitoloji Birimi olan Universite veya
Egitim Arastirma Hastanesi Laboratuvarina ya da Tirkiye Halk Saghigr Kurumu, Klinik
Parazitoloji Arastirma ve Referans Laboratuvarina génderiniz (adres ve iletisim bilgileri

Su 6rnekler laboratuvara kabul edilmez:

— hemolizli serum 6rnekleri (hatali sonug verebilir);

— ¢ok az miktarda olan EDTA’l kan 6rnekleri;

—  kinlmig yayma lamlari;

— kazinmis, yontulmus kan yaymalari;

— bakteri veya mantarla kontamine olmus kdltdr tupleri;

— Onerilen sure igerisinde ve uygun sicaklikta génderilmemis 6rnekler;
— ornegiiceren tlp/lam Uzerinde hasta bilgileri yazili olmayan érnekler;
— hastaya ait uygun bir istek formu diizenlenmemis 6rnekler.

Sonuglari ne Sonuglari nasil yorumlamaliyim?
kadar zamanda

alabilirim?

Mikroskopik inceleme
(Giemsa boyama ile)

Kaltir (NNN besiyerinde)

Hizh testler

Seroloji (IFAT, ELISA)

Molekdiler testler (PCR)

1gln Mikroskopik inceleme raporunda amastigot formlarin géruldtuginin

belirtilmesi - “kesin tani” bulgusudur (bkz. Sekil 1).
3 glin - 5 hafta* Kulturlerde Greme sonucunda yapilan mikroskopik incelemede
promastigotlar gérilmesi - “kesin tani” bulgusudur (bkz. Sekil 1).

Hasta basl,
hemen

Hizh testler ile pozitif sonug Kala-azar olasiligini destekler.

Dogrulama igin, serolojik bir test ile (IFAT / ELISA) serum analiz
edilmeli ve/veya diger tani yontemlerine (mikroskopik inceleme,
kalttr, molekiler testler v.b.) bagvurulmalidir.
1 hafta* Kala-azar tanisinda serolojik tekniklerin degeri benzer protozoon-
larla gapraz reaksiyonlar nedeniyle sinirli olmakla birlikte IFAT veya
ELISA ile elde edilen pozitiflik bulgusu - “kesin tan1” koydurucu
olarak kabul edilir (bkz. Sekil 1).
1 hafta* Molekdler testler ile Leishmania DNA’sinin varliginin gosterilmesi -
“kesin tanm” bulgusudur (bkz. Sekil 1).

|
* Sonucun ¢ikis sdresi igin laboratuvar ile baglanti kurunuz!

Daha fazla bilgi icin 6nerilen kaynaklar:

1. Bulasici Hastaliklarin ihbari ve Bildirim Sistemi, Standart Tani, Siirveyans ve Laboratuvar Rehberi, Saglik Bakanlig
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