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OzET

Leptospiroz tiim dlinyada gériilen, insan ve hayvanlari etkile-

yen infeksiyoz bir hastaliktir. Multipl organ tutulumu olabilir. Renal
tutulum bu hastalikta siktir.

vinin 6nemi ve zorluklari anlatiimistir. Leptospiroz siddetli bobrek

da klinisyen leptospirozdan stphelenmelidir. Leptospiroz, immin

mezligine neden olabilir.
Anahtar sozcikler: akut bobrek yetmezligi, leptospiroz

Giris

Leptospiroz diinyada tiim bolgelerde bulunabi-
len, hayvanlarda ve insanlarda tim organ ve doku-
lar1 etkileyebilen infeksiyoz bir hastaliktir (1). Mul-

tipl organ tutulumunun olmasi nedeniyle hastalar

degisik semptom ve bulgularla basvurabilir. Teda-
vi edilmediginde kendiliginden dizelebilecegi gibi,
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ABSTRACT

Leptospirosis is a re-emerging infectious disease, affecting

: both animals and humans worldwide. Multiple organ involvement
: may be encountered in leptospirosis. Renal involvement is very

Bu yazida sarilik ve bobrek yetmezligi ile bagvuran, Weil send-
romu tanisi konan bir hastanin klinik 6zellikleri, erken tani ve teda- :

common.
We describe the patient with Weil's syndrome from central Ana-

tolia in Turkey who presented with renal failure and jaundice. lllust-
yetmezligi ile ortaya cikabilir. Sarilikli ve bobrek yetmezlikli hasta- :

rating the medical history, initial findings and clinical course, we po-

:int out the importance and difficulties of early diagnosis and treat-
komplekslere baglh mezangiyoproliferatif glomeriilonefrit, interstis-
yel nefrit veya akut tiibiiler nekroz ve sonucunda akut bobrek yet- :

ment. This case indicates that leptospirosis presenting with renal fa-
ilure is a severe disease. The association of acute renal failure and

¢ jaundice should lead the clinician to suspect leptospirosis. Leptospi-
: rosis may be associated with mesangioproliferative glomeruloneph-
: ritis most likely mediated by immune complexes, interstitial nephri-
tis, or acute renal failure resulting from acute tubular necrosis.
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olime kadar gidebilen komplikasyonlara da yol
acabilmektedir. Bobrek tutulumu siktir. Tutulum
en sik tibtlointerstisyel nefrit ve tibiler disfonksi-
yon seklindedir (2).

Olgu

Altmis bir yasinda kadin hasta, acil servise istah-
sizlik, bulanti, kusma, sarilik sikayetleriyle basvurdu.
Basvurudan 10 giin 6nce bogaz agrst ile birlikte ag-
zinda yaralar ¢cikmis ve yemek yiyemez olmus. Dort
glin 6nce ani bas donmesi sonucunda diismiis, ancak
suur kaybt olmamis. Son iki glindir goze carpan sa-
riligt ortaya ¢ikmis. Hasta bulanti ve kusmasmin de-
vam etmesi, sariliginin artmast, yapilan tetkiklerinde
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bobrek ve karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk
tespit edilmesi tizerine yatrildi. Anamnezinde hijyen !
sartlarinin kotii oldugu ve farelerin bulundugu bir ev-
de yasadigi ogrenildi. Ozgecmisinde bilinen ciddi bir
hastalig1 yoktu. Fizik muayenesinde cilt ve skleralarin
ikterik oldugu, agiz icinde aft6z lezyonlarin bulundu-

gu, tonsillerinin hipertrofik oldugu gorildi. Ele gelen

geciyordu ve agrisizdi. Diger sistem bakilart olagandi.

Laboratuvarinda; Hb: 12.7g/dL, BK: 18 000/mm’, erit-

rosit sedimantasyon hiz: 108 mm/saat, Plt: 474 000,
BUN: 106 mg/dL, Cre: 7.5 mg/dL, Gli: 116 mg/dL, Na:
132 mmol/L, K: 3.6 mmol/L, Cl: 99 mmol/L, T. Bil:
17.4 mg/dL, D. Bil: 13.7 mg/dL, ALP: 332U/L, AST:
42U/L, ALT: 28 U/L, GGT: 63 U/L, LDH: 507 U/L, T.

Prot: 5.4 g/dL, Alb: 2.6 g/dL, Ca: 8.2 mg/dL, P: 43
mg/dL, Urat: 11.9 mg/dL, CPK: 45 U/L idi. Kan gaz

normal idi. Hepatit belirtecleri negatif idi. idrar mik-

basil vardi. Gunltk 1.5 g proteintirisi mevcuttu. Batin

potyphosa antikoru da 1/800 (+) gelmesi tizerine We-

silin G tedavisine baslandi. Tedavi ile onuncu giiniin-
de bobrek ve karaciger fonksiyon testleri tamamen

normale donen hasta taburcu edildi.

Leptospiralar dinyadaki en yaygin zoonozlar-
dandir. Leptospira interrogans tirii altinda 30 se- !
rogrup ve yaklasik 240 serotip vardir. Leptospira :
ratlar, fareler, kirpi, tilki, kopek, sigir, koyun, do- :
muz ve tavsanlarda konakci olarak bulunur. Bu !
hayvanlarin bobreklerinde asemptomatik olarak

yasar ve idrarlartyla dis diinyaya ¢ikar. Insanlara bu

lerin kontaminasyonu sonucu bulasir. Ayrica zede- !
lenmis deri ve mukozalardan da viicuda girebilir

(3). Mikroorganizma kuru ortamda 6 saat yasarken,

nemli ortamlarda 6 aya kadar yasayabilir. Gelis-
mekte olan tlkelerde, 6zellikle kalabalik gecekon- !
du bolgeleri ve koti saglik kosullart hastalikta

onemli faktorlerdir (4).

Cocuklar dahil her iki cins ve tiim yaslarda has- :
talik olusur. Doruk insidanst 11-40 yaslari arasinda-
dir. Erkeklerde daha sik goriiliir. Subklinik infeksi-
yondan fatal hastaliga kadar genis bir spektrumda

karsilasilir (3).

Genellikle subklinik seyreden leptospiroz fatal
olabilir. Leptospiraya bagli ates, hemoraji, sarilik ve
akut bobrek yetmezligi gibi semptomlarin bulun-
dugu tablo Weil sendromu olarak tanimlanir (5).
Vakalarin %90’dan fazlas: anikteriktir (4).

Tedavi edilmeyen hastalar kronik tasiyici olarak

. yasamlarini stirdurebilirler (2).
lenfadenopatisi yoktu. Karaciger kot kavsini 5-6 cm

Semptomlar tipik olarak maruziyetten 7-13 giin
sonra ortaya cikar. Hastalik bifazik karakter izler.
Leptospiremik fazda ani baslangicly, titremeyle ge-
len ates, bas agrisi, kaslarda hassasiyet ve agri var-
dir. Hastalarin yarisinda istahsizlik, bulanti ve kus-
ma olur. Yizde 25-85 oraninda okstrik ve gogiis
agrist olabilir. Bu donemde idrarda ilimli proteinii-
ri, hiyalen ve grantler silendirler vardir. Bu bulgu
birinci haftadan sonra hizla kaybolur. Bu donem 4-
10 gilin stirer. Ardindan 1-3 glin stiren asemptoma-

. tik faz ortaya ¢ikar. Immun fazda ates ve konstitiis-
roskopisinde bol 1okosit ve gram boyamasinda Gr(-)

yonel semptomlar tekrar ortaya ¢ikar. Bu fazda en

. belirgin bulgu konjtige hiperbilirubinemidir. Viral
ultrasonografisinde karaciger 16 cm ve homojen eko-
da, intrahepatik safra yollari ve portal ven genisligi
normal, dalak ve bilateral bobrekler normal boyut ve
ekoda izlendi. Parankim kalinliklart normaldi ve ek-
tazi yoktu. Leptospira IgM 1/800 (+) ve Leptospira gri-

hepatitin aksine AST diizeylerinde ilimlt bir artis ve
vakalarin %30’unda CPK’da artis gortlebilir. Loko-
sitoz ve eritrosit sedimantasyon hizinda artis siktir.
Aseptik meningoansefalit ve miyokardit gelisebilir.
Karaciger ve bobrek tutulumu karakteristiktir. Has-

. talarda atipik pnomoni, pulmoner hemoraji, akci-
il hastaligi tanust ile hastaya 4*1.5 milyon tnite peni-

ger o6demi, ARDS, interstisyel pnomoni seklinde
pulmoner komplikasyonlar da gortilebilir (6). Sag
hipokondriyumda agri ve hassasiyet ile birlikte he-
patomegali ve progresif sarilik olusabilir. Epistak-
sis, hemoptizi, gastrointestinal sistem kanamasi ve
adrenal bez i¢ine kanamalar gortilebilir (3).

Bébrek tutulumu
En ciddi ve en sik 6lim nedeni bobrek tutulumu-
dur. Piytiri, hemattiri, grantler silendirlerin bulundu-

. gu driner sediment degisikliklerinden bobrek yet-
idrarlarin direkt temasi veya su, toprak ve yiyecek- !

mezligine kadar farklilik gosterebilir. Renal tutulum
leptospirozun tim formlarinda gorilebilir. Anikterik
hastalarda proteintri ve mikroskopik hematiri de
olabilir. Proteintiri hafiftir ve atesle iliskilidir. Hema-
tiri glomertler hasardan ziyade hemorajik diyatezle
iliskili olabilir (7). Akut bobrek yetmezligi vakalarin
%20-85'inde goriliir. Ure ve serum kreatininde hizlt
artis ile kendini gosterir. Ikinci haftanin sonunda has-
talar politirik faza girerler. Idrar miktarinda ve fraksi-
yone potasyum ekskresyonunda artis, proksimal ti-
biler lezyonlara bagli olarak hipokalemi ortaya ¢ikar
(2). Anikterik hastalarda bobrek yetmezligi, genellik-
le dimlidir ve oligtrik degildir (3).
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Azotemi 2 gruba ayrilir. Birinci grupta azalmis
renal perflizyon ve prerenal azotemi vardir ve hid-
rasyona iyi cevap alinir. Diger grupta ise ttibuler
nekroz vardir ve sivi replasmani ile olumlu sonug
alinamaz. Eger hipotansiyon ve volim acigi gibi
bozukluklar dizeltilmezse, prerenal azotemi tibu-
ler nekroza donebilir. Bobrek yetmezligi ortalama
iki haftada olusur; ancak, dordiinct giinde bile ge-
lisebilir (8).

Bobrek yetmezligi patogenezinde, hipovolemi
ve/veya hipotansiyona sekonder hipoksi ve leptos-
piranin toksik trtinlerine bagl direkt nefrotoksisite
gibi mekanizmalarin rol oynadig1 diistintilmektedir.

Siddetli endotelyal hasarin sonucunda vicut si-
vilarinin intravaskiiler alandan ekstravaskiler me-
safeye yer degistirmesi ile hipotansiyon ve sok ge-
lisebilir. Masif gastrointestinal sistem kanamalari da
hipovoleminin énemli bir nedenidir. Hipotansiyo-
nun nadir bir nedeni de adrenal hemorajiye sekon-
der adrenal yetmezliktir. Hipoperfliizyon, kardiyak
disfonksiyonun da bir sonucu olabilir. Toksik tibii-
ler zedelenmeden sitotoksik faktorler de sorumlu-
dur. Bobreklerde hematojen yayilimla glomertler
hasara neden olur. Perittibiiler kapillerlerle bobre-
ge ulasan mikroorganizma interstisyuma gecer. Re-
nal tibullerde ve tibiler limende interstisyel nef-
rit ve tubuler nekroza neden olur. Bobrekler sis-
mis, korteks soluk goriinimde, medulla konjesyo-
nedir. Glomertllerde polimorf niiveli 16kosit infilt-
rasyonu ile birlikte mezangiyal proliferasyon var-
dir. Immiinfloresan mikroskopta mezangiyal alan-
da, bazen de etkilenen arteriyollerde C3 birikimi
izlenir. Ara sira mezangiyal bolgede Clq ve IgM bi-
rikimleri de izlenebilir. Elektron mikroskopta me-
zangiyal, paramezangiyal ve intramembran6z alan-
larda dens depozitler gortlebilir. Sismis endotelyal
hiicrelerin  endoplazmik retikulumlarinda dilatas-
yon, mitokondrilerde biiylime vardir (3). Bobrekte-
ki vaskuler degisiklikler, 6zellikle kortikomeduller
alanda platelet agregasyonu ile birlikte endotelyal
sisme ve nekrozdan ibarettir.

Leptospiraya bagli bobrek yetmezliginde biyop-
si gerekli degildir, ¢ctinkt bobrege spesifik lezyon
yoktur. Ayrica hastalikla ilgili kanama diyatezi de
biyopsi yapilmasint giiclestiren faktorlerdendir (7).

Renal kan akiminin ytiksek olmas: kanla yiiksek
sayida mikroorganizmanin bobrege gelmesine yol
acar. Renal tutulum, mikroorganizmanin bobrek
dokusuna invazyonu sonucu ortaya c¢ikar. Renal
hasar bakteriyel enzimlerin, metabolitlerin, endo-

toksinlerin salinimindan kaynaklanir ve komple-
© man aracili renal hasar meydana gelir. Endotoksi-
© nin glikoprotein komponenti, renal Na'-K'-ATPaz’1
. inhibe eder. Apikal Na', K" ve Cl kotransportirlar
- etkilenir ve potasyum atilimina yol acar. Ek olarak
. sistemik infeksiyonun non-spesifik etkileri (hipo-
. tansiyon, hipovolemi, hemoglobiniiri ve miyoglo-
. bintir]) de bobrek hasarina yol acabilmektedir.

Siddetli leptospiroz vakalarinda kardiyak out-

© put azalabilir. Glomeriiler filtrasyon hizi ve renal
© kan akimi azalmasi, renal vaskiiler rezistansta art-
. ma ve tiibiiler nekroz bobrek yetmezliginin diger
- nedenleridir. Infeksiyonun non-spesifik etkileri
. olan intravaskiiler koagiilasyon, hemoliz, rabdomi-
. yoliz, sarilik ve artmis kan viskozitesi renal kan
. akiminin azalmasia katkida bulunan diger faktor-

lerdir (3).

Sonug olarak, leptospiroza bagli renal tutulum

immin komplekslerle olusan mezangiyoproliferatif
. glomeriilonefrit, interstisyel nefrit ve akut tiibiler
- nekroz seklinde olabilir. Akut bobrek yetmezligi
. %50'den fazla vakada oligiirik degildir (9).

Tam
Tani, kiltir ya da seroloji ile konur. Mikroorga-

nizma birinci fazda kandan ve daha sonra idrardan
. izole edilebilir. Antileptospira antikorlari ikinci faz-
. da tespit edilebilir. Anlaml1 titre 1/400 ve {isti ol-
i malidir (3).

Serolojik testler

e Mikroskopik aglitinasyon testi (MAT): Yikse-
len titreler ya da baslangi¢ ytksek titreleri lep-
tospiral infeksiyon i¢in tant koydurucudur. Te-
mel avantaji serovarlarin izole edilebilmesidir.
Dezavantajt ise titreler ge¢ artmast ve doruk dui-
zeye ortalama 3-4 haftada ulasmasidir. Yiksek
titreler uzun stirede normale gelir (10).

e FELISA: Spesifik IgM ve IgG antikorlarint tespit
eder. Spesifik IgM antikorlart hizli teshise yar-
dim eder (10-11). Bu test serogruplari tespit et-
mez.

Ayrica kompleman fiksasyon, serum ve tiki-

- riikten ELISA, hizli IgM dipstick ELISA da tani
- amacl kullanilabilen testlerdir.

Trombositopeni endotoksin maruziyetine se-

. konder olarak gelisebilir. Leptospira hemolizinleri-
. ne bagl hemolitik anemi siddetli olabilir. TNF-q,
. prokalsitonin ve solubl IL-2 reseptor diizeyi hasta-
lik siddetiyle orantili olarak artar (12).
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Tedavi

Hastalik kendini sinirlayicidir ve hafif vakalar
spontan iyilesme egilimindedir. Semptomatik vaka-
larda tedavi sivi replasmani ve elektrolit imbalansi-
nt dizeltme seklinde olmalidir. Penisilin, strepto-
misin, tetrasiklinler, kloramfenikol, eritromisin ve
siprofloksasin kullanilabilir. Ozellikle kristalize pe-
nisilin ve doksisiklin, ates, hastanede kalma stiresi
ve leptospirtiriyi belirgin azaltmalari acisindan 6n
plana c¢ikan ilaclardir.

Bobrek yetmezlikli hastalar diyaliz ihtiyaci gos-
terebilir. Strekli veno-venoz filtrasyon yapilabilir.
Plazmaferez ozellikle sitokinlerin ve medyatorlerin
kan seviyesini azaltmak i¢in etkili olabilir (6). Mor-
talite degisik serilerde farkl: olarak bildirilmektedir.
Yuz kirk sekiz hastayr kapsayan bir arastirmada
leptospiroza bagli mortalite %3.4 bulunmustur.
Oliim nedenleri bobrek yetmezligi, miyokardit ve
kanamalardir. Koti prognoz kriterleri ise ileri yas,
pulmoner komplikasyonlar, hiperbilirubinemi, di-
are ve hiperkalemidir. Akut bobrek yetmezliginin
uzun donem prognozu iyidir. Glomertler filtrasyon
hizi ortalama iki ay icinde normale doner. Siddetli
leptospiroz vakalarinda kan degisimi de konvansi-
yonel tedavilere ek olarak fayda saglayabilir (13).
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