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Sunu plan

Nedeni bilinmeyen ates (NBA) tanimi

Etyoloji
» Klasik NBA iilkemizde en sik nedenler
 Klasik NBA diinyada en sik nedenler

NBA tanisal yaklasim
- Oykii, Fizik muayene, algoritmalar

OLGU
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NBA, olgu

40 yasinda erkek hasta, Sivas'da yasiyor, giftgi

35 glindiir olan bel agrisi, bacaklarinda agri, halsizlik ve tsiime titremeyle
ylkselen ates tanimliyor

Evde farkli giinlerde ategsini 6lgmiisler,39°C'ye kadar yiikseliyor

Hastaneye gitmemis ama 10 giin boyunca gesitli antibiyotikler kullanmis
(adini bilmiyor)
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NBA, olgu

Sikayetleri devam edince poliklinigimize basvuran hasta NBA on tanisiyla servisimize yatiriliyor
Ozgecmisinde, soy ge¢misinde 6zellik yok
FM'de kalga ekleminde hareketle agri disinda 6zellik saptanmadi

Bu NBA olgusunda;
« Taniigin ilk once hangi tetkikler istenmeli?
*  Ampirik tedavi baglar misiniz?

* Baslarsaniz hangi antibiyotik/ler
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NBA

* Her uzun stiren ates NBA degildir Il

« Cunkd....

. .
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NBA Tanim

* Nedeni bilinmeyen ates (NBA) Petersdorf ve Beeson tarafindan 1961
yilinda;

* Birden fazla 6lgiimde 38,3 °C'yi gegen
« 3 haftadan uzun siire devam eden ve

 Bir hafta hastanede yatis yapilarak arastirilmasina ragmen nedeni bulunamayan
ates seklinde tanimlanmis

« Uzun yillar kabul gormis
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NBA Tanim

1991 yilinda Durack ve Street bu tanimi modifiye etmis
2 yeni oneri getirilmis (altta yatan neden ve siire)

A) Farkli sebeplerle ortaya ¢ikmasi goz éniine alinarak NBA tanimini 4 kategoriye
ayirmalari

+ 1) Klasik NBA, 2) Nozokomiyal NBA, 3) Notropenik NBA (imminyetmezligi olan hastalarda
NBA) ve 4) HIV enfeksiyonu ile iliskili NBA tfanimlamalar: yapilmis

B) Siire; NBA taniminda yer alan hastanedeki 1 haftalik inceleme siiresinin yerine
hastanede 3 giin yada hastane disinda en az 3 vizit seklinde siire 6nerisi getirilmis
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1974

NBA tanim

Klasik NBA; li¢ haftadan uzun siiren, bir kag 6l¢iimde 38,3°C'yi gegtigi saptanan ve
hastane diginda en az 3 vizitte veya hastanede 3 giin yatirilarak arastirilmaya ragmen

nedeni saptanamayan ates

Nozokomiyal NBA; en az bir giindir hastanede yatan ve yatisinda enfeksiyonu olmayan
yada inkiibasyon déneminde bulunmayan hastada, bir kag 6lgiimde 38,3°C'yi gegtigi

ce\Joe

saptanamayan ates
Bu ates, saglik hizmeti ile iliskili bir NBA seklidir
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NBA tanim

Notropenik NBA; notrofil sayisi 500/uL nin altinda olan hastada, bir kag 6lgiimde
38,3°C'yi gectigi saptanan ve en az 3 giindiir devam eden ve bu siire boyunca yapilan
arastirmalara ragmen nedeni bulunamayan ates

HIV enfeksiyonu ile iliskili NBA; HIV enfeksiyonu tanisi konmus hastada hastane
disinda 3 haftadan daha uzun siiredir var olan yada hastanede yatan HIV enfekte
hastada 3 giinden daha uzun siiredir devam eden, bir kag 6l¢iimde 38.3°C'yi gecen ates
varligi ve yapilan uygun incelemeye ragmen ates nedeninin bulunamamasi

« Burada uygun inceleme ile kastedilen kiiltirler igin 2 giinlik inkiibasyonu da iceren minimum g
ginlik arastirmadir
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Etyoloji

« NBA sebepleri gok ¢esitli, enfeksiyonlar ilk siralarda yer almakta

* Altta yatan hastaliklar, hastanin immin durumu, hasta yas, yasanilan
cografya, etkenin arastirildigi hastanenin tani olanaklari ve hekimin
tecribesi gibi pek gok faktére bagli olarak degisen oranlarda farkil
etyolojiler saptanir

10
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Etyoloji

e Sizin hastanenizde en sik neden ?2??

KLIMIK 2015, ANTALYA
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Nozokomiyal NBA etyoloji

Yaklasik yarisindan enfeksiyonlar sorumlu, %20'sinde etyolojik tan
konulamayabilmekte

Septik tromboflebit, akciger embolisi, kan transfiizyonuna bagl ates, Clostridium

difficile enterokoliti, ilag iliskili ates, apse gibi postoperatif komplikasyonlar ve
sinizit nozokomiyal NBA olgularinda arastirilmasi gereken oncelikli sebepler

KLIMIK 2015, ANTALYA
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Notropenik NBA etyoloji

Notropenik NBA (imminyetmezligi olan hastalarda NBA)
Cogu hastada firsat¢i bakteriyel infeksiyonlar etken

Hepatosplenik kandidiYaz, aspergilloz gibi mantar enfeksiyonlari, daha az siklikta CMV, RSV, varicella-
zoster ve herpes simpleks viris enfeksiyonlar: etken olabilmekte

Malignite tanili hastalarda ates buna bagl olabilir yada altta yatan diger hastaliklara bagli olabilmekte

Hastalarin almakta olduklar: proflaktik antibiyotikler, kemoterapétik ilaglar ya da kan irinleri ates
nedeni olabilir, transplant hastalarinda greft reddi ates yapabilir ||

13
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NG tropenik NBA

« DIKKAT:

« Notropenik hastalarda immin cevap bozuk oldugu igin ates digindaki inflamasyon
bulgularinin olmayabilecegi yada azalmis olabilecegi ve tani koymada yararl
olabilecek radyolojik bulgularin saptanmayabilecegi unutulmamali !!
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HIV enfeksiyonu iliskili NBA etyoloji

* Hastanin immunosupresyon derecesi, CD4 sayisi ve viral yiike bagl olarak NBA
sebepleri degismekte

« En sik gorilen sebep enfeksiyonlar

« Streptococcus pneumoniae ve Staphylococcus aureus gibi sik karsilasilan etkenlere bagl
enfeksiyonlar,

« Viris hastayi enfeksiyonlara duyarli hale getirdigi icin M. tdberculosis, M. avium kompleks
ve diger mikobakteriler, P. jiroveci (P. carinii), CMV, Toksoplazma gondi, Histoplasma
capsulatum ve diger mantarlara bagh firsat¢i enfeksiyonlar

15
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HIV enfeksiyonu iliskili NBA etyoloji

@

1974

HIV'in kendisi, visceral leishmaniasis, kullanilan ilaglar yada ortaya ¢ikacak
malignitelere bagli ates gordlebilir !l

Enfeksiyon disi nedenler iginde lenfoma, ilag atesi ve Kaposi sarkomu éncelikli
olarak akla geftirilmeli

16
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Klasik NBA etyoloji

NBA kategorileri iginde en sik goriilen

Etiyolojide 6n planda iig temel hastalik grubu yer almakta; enfeksiyonlar,
kollajen doku hastaliklari ve malign hastaliklar

KLIMIK 2015, ANTALYA
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TAEBLE 2

Common Etiologies of Fever of Unknown Origin

Infections

Tuberculosis (especially
extrapulmonary)

Abdominal abscesses
Pelvic abscesses
Dental abscesses
Endocarditis
Osteomyelitis
Sinusitis
Cytomegalovirus
Epstein-Barr virus
Human immunodeficiency virus
Lyme disease
Prostatitis

Sinusitis
Malignancies
Chronic leukemia
Lymphoma
Metastatic cancers
Renal cell carcinoma
Colon carcinoma
Hepatoma
Myelodysplastic syndromes
Pancreatic carcinoma
Sarcomas

Autocimmune conditions
Adult 5till's disease
Polymyalgia rheumatica
Temporal arteritis
Rheumatoid arthritis
Rheurmatoid fever
Inflammatory bowel disease
Reiter's syndrome

Systemic lupus erythematosus
Vasculitides

Miscellaneous
Drug-induced fever
Complications from cirrhosis
Factitious fever

Hepatitis (alcoholic,
granulomatous, or lupoid)

Deep venous thrombosis
Sarcoidosis

Roth & Basello
Am Fam Physician 2003;68:2223-8 _




Klasik NBA etyoloji

Ulkemizde enfeksiyonlar ilk sirada

Tiirkiye'den bildirilen klasik NBA olgular: Sipahi ve arkadaglari tarafindan literatiir
taramasi yoluyla arastirilmig

1990 yili sonrasinda bildirilen ve olgu sayisi 5'den fazla olan yayinlar dahil edilmis

« Toplam 13 makalede 857 NBA olgusuna ulasiimis

149
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Klasik NBA etyoloji

Etyolojide 857 NBA hastasinin;

« %47 ini enfeksiyonlar
«  %15.9'sini kollajen vaskiiler hastaliklar

*  %14.7'ini neoplaziler olusturmakta

Hastalarin %16.1'inde etyolojik taniya ulasilamamis

Enfeksiyonlar icerisinde en sik gorilenler; tiberkiloz, brusella ve infektif endokardit

Kollajen vaskiiler hastaliklar igerisinde en sik Still hastalig

Neoplaziler igerisinde Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma fazla

20
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Case studies of fever of unknown origin
. |

Author Alt Petersdorf | Vanderschueren | Miller Knockaert | Bleeker-
Rovers
Year 1913 | 1952to | 1990 to 1999 1989 1980 2003 to
to 1959 to to 1989 | 2005
1930 1993
Locale Boston | Seattle Belgium London | Belgium Netherlands
Subpopulation | Adults | Adults Adults AIDS | Elderly Adultso

Diagnostic categoriesA

Infections 11 36 20 ‘ 80 \ 25 16
Neoplasms 6 19 10 8 12 7
Multisysteme 0 17 24 1 31 22
Miscellaneous 6 21 13 2 20 4 Uptodate
No diagnosis 78 7 34 9 12 51 A




Approach to the Patient with Fever
of Unknown Origin

V Shantaram, AMVR Narendra

TABLE 2 | Comparison of three major etiologic categories of fever of unknown origin in various series reported in India

@%t al® D Kejarwal et 2|10 ﬂ}jﬂjan Bandyopadhyay et al2
Infections T 438% 53% 58530
Collagen vascular disease 15.7% 1% 11%
Neoplasms 8.3% 17% 22
Infections Tuberculosis especially extrapulmonary, abdominal abscess, pelvic abscess, dental abscesses, endocarditis,
osteomyelitis, sinusitis, prostatitis, viral (cytomegalovirus, Epstein-Barr, HIV) ncketsial, fungal, malana, typhoid
and kala azar
Malignancies Lymphoma, chronic leukemia, metastatic cancer, renal cell carcinoma, colon cancer, hepatoma and sarcomas
Autoimmune conditions Adult still's disease, polymyalgia rheumatica, temporal arteritis, SLE, RA, Reiter's syndrome, vasculitides and

inflammatory bowel disease

Miscellaneous Drug-induced fever, factitious fever sarcoidosis, granulomatous hepatitis, DVT and PTE

PR




NBA TANISAL YAKLASIM

 Nasil bir sira izlenmeli

* Hangi test ne zaman??

255
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NBA TANISAL YAKLASIM

Ilk asama detayl bir dykii almak
Iyi anamnez baglangi¢ laboratuvar tetkiklerini belirlemede de yol gésterici

Hastanin kullandigi ilaglar, seyahat 6ykiisiu, meslegi ve ¢alisma ortami, hayvan temasinin olup
olmadigi, etrafinda ya da ailesinde benzer belirti ve bulgulari tasiyan kimse olup olmadigi, niiks
potansiyeli tasiyan onceki bir hastaligi olup olmadigi arastiriimali

Ailevi Akdeniz Atesi gibi atese neden olabilecek kalitsal hastaliklar agisindan sorgulanmal

Hastada gergekten ates yiksekligi olup olmadigi arastiriimali

26
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NBA TANISAL YAKLASIM

Atesin derinligi, ates tipi yada antipiretiklere cevap verip vermedigi NBA tanisini

koymada yeterince spesifik bir klavuz degil

 Steroid kullanan hastalarda ates yaniti diisiik saptanabilir

Bazi ates tipleri taniya ulasmada yol gdsterici olabilmekte
« Hodgkin hastaliginda Pel-Ebstein atesi,

« Sitmanin tipik ates paterninin saptanmasi

Ates egrisinin izlenmesi hastaligin iyilesmesi konusunda yol gosterici olabilmekte

27
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NBA FIZIK MUAYENE

* Hastalarda giinliik fizik muayeneler aksatilmamali

 Yeni ortaya gtkan bulgular tani koymada ve istenecek tani testlerinin
yonlendirilmesinde cnemli
« Onceden duyulmayan kardiyak iifiridmin varligi ardigik kan kiiltirleri ve

ekokardiyografi istenmesine, infektif endokardit tanisini koymaya giden bir siirece
neden olabilir

« Eklem agrilarina eslik eden ve ates yiksekligi sirasinda goriliip sonrasinda solan
gegici dokiintiler; Still hastaligi

28
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NBA FIZIK MUAYENE

* Muayene bulgulari silik olabilir; dikkatli bir sekilde yapilmali!
* Yagl hastalarda nodiiler yada zayif pulsatil temporal arter; temporal arterit
« Agizda saptanacak tekrarlayan llserler; Behget hastalig:

« Rektal fluktiiasyonun saptanmasi perirektal apse agisindan ipuglari olabilir

* Lenfadenopati saptanirsa lenf bezi biyopsisi yapilabilir
 Tanisal degeri lenfoma disinda ¢ok yiiksek degil

24
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Fizik muayenede tani ipuglari

 Orofarinks muayenesinde hassas digler; dis apsesi

« G0z muayenesinde koroid tiiberkil, Roth lekesi; Tbc, infektif
endokardit

 Tiroid bezinin blyiik ve hassas olmasi; tiroidit

 Prostat hassasiyeti; apse

KLIMIK 2015, ANTALYA




NBA TANISAL YAKLASIM

* Literatirde ¢ok sayida tanisal algoritma var

KLIMIK 2015, ANTALYA




Diagnosis of Fever of Unknown Origin

Complete history and physical assessment

Y
Positive findings — Yes — Order appropriate and specific

diagnostic testing.

Y
No

i

CBC, electrolytes, LFT, blood culture, urinalysis,
urine culture, ESR, PPD skin test, chest radiograph

l

Positive results — Yes — Order appropriate follow-up
diagnostic testing.

¥
CT of abdomen/pelvis with contrast

Y Roth et al. Am Fam Physician 2003
Assign to most likely category.




'

Assign to most likely category.

i

Infection

Urine and sputum cultures
for AFB, VDRL, HIV test;
serology for CMV, EBV,
ASQ titer (geographically
specific testing)

Diagnosis clear?

l

Mo

l

TTE/TEE, lumbar puncture,
gallium 67 scan, sinus
films (radiography or CT)

l i l

Malignancies Autoimmune conditions  Miscellaneous
| Rheumatoid factor, ANA Order appropriate
Diagnosis dear? dlagnmnc tests based
l i on information from
Hematologic Nonhematologic l the history.
Peripheral smear, Mammaography, chest No
Serum protein CT with contrast,
electrophoresis upperflower i
endoscopy, bone

. . , .
Diagnosis clear scan, gallium 67 scan ~ Temporal artery biopsy,

lymph node bi
v Diagnosis clear? Ympn note biopsy

o

¥ No
Bone marrow biopsy i

Roth et al. Am Fam Physician 2003

MRI of the brain, biopsy of suspicious
skin lesions or lymph nodes, liver
biopsy, diagnostic laparoscopy



3 Dizenle Gordndm  Pencere  Yardim

Flow chart 1: Algonthm for the diagnosis of fever of unknown ongin

Complete history and physical examination

I

Positive findings —Yes — Order appropriate
and specific diagnostic testing

v

No

v

CBC, ESR, Urine analysis, culture, blood culture,
LFT, PPD skin test, chest radiograph,
muscle enzyme and abdominal ultrasonogram

v

Positive results — Yes — Order appropriate
diagnostic test and follow-up

v

No

v

CT chest abdomen, pelvis with contrast

Shantaram and Narandra,
Approach to the patient with
Fever of unknown origin

[ Assign to most likely category |




3

Dizenle Garandm  Pencere  Yardim

¥

CT chest abdomen, pelvis with contrast

l

Infection

v

Urine, sputum culture, AFB
Brucella, HIV, CMV, EBV
serology
Lumbar puncture
Temporal artery biopsy
ECHO cardiogram (TEE)
Gallium 67 scan
FDG PET scan

Assign to most likely category

Shantaram and Narandra,
Approach to the patient with
Fever of unknown origin

.

Malignancies

v

Hematologic assessment
S. protein electrophoresis
Bone marrow aspiration
and biopsy
Lymph node biopsy
Colonoscopy
Liver biopsy

l

Autoimmune diseases

v

ASO, RF, ANA, ANCA
Ferritin
Muscle and skin biopsy

After full work-up for FUO

l

If arrived at diagnosis

v

v

r Empiric therapy j

Specific therapy

l

If no diagnosis

Anti-TB, antimicrobial _
therapy NSAIDs steroid

Watchful waiting




3 Didzenle

Garandm  Pencere  Yardim

A comprehensive evidence-based approach to fever of unknown origin

Table 1. Minimal Diagnostic Workup to Qualify as Fever of Unknown Origin

|
Comprehensive history

Physical examination

Complete blood cell count + differential

Blood film reviewed by hematopathologist

Routine blood chemistry (including lactic dehydrogenase, bilirubin, and liver enzymes)

Urinalysis and microscopy

Blood (X 3) and urine cultures

Antinuclear antibodies, rheumatoid factor

Human immunodeficiency virus antibody

Cytomegalovirus IgM antibodies; heterophil antibody test (if consistent with mononucleosis-like
syndrome)

Q-fever serology (if exposure risk factors exist)

Chest radiography Mourad et al
Hepatitis serology (if abnormal liver enzyme test result) Arch Intern Med 2003:163:545-51

,% 3 2794 mim

4 I



NBA TANISAL YAKLASIM

Algoritmalar yararli, ancak korlemesine uyulmasi gereksiz testlere neden
olabilir

Oykii, fizik muayene yada basit laboratuar testlerinden elde edilecek
ipuglarina gore istenecek tetkiklerin ne olacagi ve sirasi belirlenmeli

Altta yatan neden genellikle ender goriilen bir hastaliktan ziyade sik
rastlanan bir hastaligin atipik sekli !l




NBA TANISAL YAKLASIM

- Iyi bir anamnez ve detayli fizik muayenenin ardindan temel laboratuar
ve radyolojik incelemelerin yapilmasi uygun

« Temel laboratuvar ve radyolojik incelemeler (ilk basamak);

« Tam kan sayimi, periferik yayma, idrar tahlili, AST, ALT, AKS, LDH, CPK, total
protein, albumin ve elektrolitleri igerecek sekilde rutin biyokimyasal analizler, PPD
testi, akciger ve sinis grafileri, C-reaktif protein, eritrosit sedimantasyon hizi ve
kan kiltird




NBA ilk basamak incelemeler

Kan kiltiri en az 3 set seklinde farkli damarlardan alinmali

Klinik endikasyona uygun olarak diski, bogaz, balgam gibi diger
bélgelerden kiiltirler

Cocuk ve geng hastalarda heterofil antikorlar

Riskli kisilerde anti HIV




NBA TANISAL YAKLASIM

 Saptanan belirti, bulgulardan yola gikilarak diger incelemeler
yonlendirilir
« Spesifik serolojik testler
» Ultrasonografi, BT ya da MR
« Kemik iligi incelemesi

 Bazi romatolojik serolojiler

 Endoskopik islemler




NBA TANISAL YAKLASIM

Baslangi¢ tarama testleri ve batin/toraks CT'leri ile sonuca
ulagilamamig, yada tim viicudun gozden gegirilmesi isteniyorsa
sintigrafi, F-florodeoksiglukoz pozitron emisyon fomografisi gibi
nikleer tip testlerinin istenmesi

Sonuglara gére gerekliyse biyopsi, laparotomi gibi invaziv islemler




NBA TANISAL YAKLASIM

« Tani konulamayan hastada ampirik olarak baslanan tedaviye alinan
yanit ile fani koymak mimkin olabilmekte (tbc)

* Hastalarin bir kismina tani konulamamakta !!

- Ozellikle erigkin hastalarda bunlarin prognozu iyi

KLIMIK 2015, ANTALYA




Sonug¢

* NBA hastalarinda halen enfeksiyonlar 6nemli bir sorun

 Ayrintili anamnez ve tekrarlayan fizik muayene bulgularina gore
istenen tetkikler ile taniya ulagsmak akilci bir yaklagim

KLIMIK 2015, ANTALYA
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Olgu

CA, 24 yasinda erkek hasta
Ogrenci, Erzincan'da yasiyor
17 yasindan beri kalga agrisi ve dénem donem diger eklemlerinde agr:

Cesitli hekimlerce verilen ilaglar: kullaniyor (prednol, non-steroid anti inflamatuar
ilaglar, kas gevsetici ilaglar..), sikayetleri devam ediyor




Olgu

Acil poliklinikte yapilan NSAT ilag enjeksiyonu sonrasinda ani biling kaybi
05.01.2010, Cumhuriyet iniversitesine sevk

Oykii yakinindan aliniyor

Sikayet;

* Ani biling kaybi, uzun siredir kollarda ve bacaklarda agri, halsizlik
* Yaklagik 1 aydir siiren ara ara olan ates (39°C'ye kadar ¢ikiyormus)
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Olgu

Ozgegmis;

 Sol kalga agrisi nedeniyle opere edilmis (7-8 yil once), platin konulmus ??, 1 yil sonra
ctkarilmis

2 yil ance brusella tanisiyla tedavi
. Soy ge¢mis: Ozellik yok

«  Menenjit ?, ensefalit ? on tanilariyla Néroloji servisine yatis
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Olgu

Genel durum kotd, biling kapali, oryantasyon ve kooperasyon yok
Ense sertligi, kernig ve brudzinski yok

Pupiller izokorik, plantar yanitlar bilateral flexér

Batin muayenesinde karaciger derin inspiryumda ele geliyor
Diger sistem muayenelerinde 6zellik yok

Ates 38.4°C,TA:120/80 mmHg, nabiz 85/dk

48
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Erzincan DH Acilde
cekilen PA-AC

05/01/2010




Olgu- laboratuar (05.01.2010)

* Lokosit 14300/mm3, hemoglobin: 14,1 gr/dL trombosit: 187000
* Periferik yaymada parcali %80, lenfosit %16, monosit %4

« Sedimantasyon 28 mm/saat , CRP 64 ml/L (0-8)
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Olgu- laboratuar (05.01.2010)

« BUN 14, kreatinin 0.7, ALP 94 (30-120) U/L, ALT 40 U/L (0-35), AST 50 (O-
35), LDH 351 U/L (0-247), T.prot: 5.7 g/dL (6.6-8.3), alb 2.5 g/dL (3.5-5.2)

« TIT normal, diger biyokimya degerler normal

 P-A akciger grafisi normal

51
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LABORATUAR

BOS Gram, Kiiltir
« 05.01.2010;-Protein:42 O lokosit,
-Glukoz:86/129  gram 6z. yok
-LDH :12/424 ireme yok

« 06.01.2010;-Protein:20 O lokosit,
-Glukoz:75/106  gram 6z. yok
-LDH :13/351 ireme yok

S
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LABORATUAR

BOS brucella agl.: Negatif

VDRL/RPR ve TPHA : Negatif

Wright Agl.(kan) : 1/20

Tiroid Fonksiyon Testleri : Normal
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Olgu- laboratuar

5.1.10 (acil poliklinikte) Beyin BT; Normal

5.1.10 -EEG ; Bu EEG frontal bolgede egemen zemin aktivitesi yavaslamasi ve
epileptiform aktivitelerin varligindan dolayi anormal
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Olgu

Atesi olan ve bilinci kapali olan hastaya noroloji servisinde ensefalit?? ontanisi ile
asiklovir tedavisi planlandi

Asiklovir tedavisinin ilk dozu verilmeden hastanin uyanikligi artti

Asiklovir tedavisi verilmedi

Kan kdltird alinarak meropenem tedavisi baslandi (ates, I6kositoz, CRP yiiksek)

55
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Olgu

« 8.1.2010, Batin USG: Karaciger boyutu MCH'da 16 cm olup parankim eko

oo ce\Joo

multipl sayida hiperekojen nodiiler lezyonlar (hemanjiom?, met ?) izlendi

56
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LABORATUAR

TARIH BK CRP SEDIM HB PLT
5.1.10 14300 64 28 14.1 187000
8.1.10 6700 69 11.8 99000
12.1.10 6500 109 10.2 153000
15.1.10 4300 358 108 9.0 127000
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LABORATUAR

TARIH BUN CREA ALP ALT AST LDH
5.1.10 14 0.7 94 40 50 351
8.1.10 14 0.5 96 53 50 422
12.1.10 34 1.2 172 308 184 425
15.1.10 24 0.4 229 209 126 1276
17.1.10 16 0.7 223 247 384 1157
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LABORATUAR

HBS Ag : Pozitif
HBV DNA : 825 IU/ml
Anti HIV : Negatif
Anti HCV : Negatif
AntiHBc total: Pozitif
AntiHBc IgM negatif
Hbe Ag  : Pozitif
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Olgu

Kontrol EEG normal

Sol kalga eklemi ve gluteal bélge muayene ile agrili

* Yapilan USG'sinde: Sol gluteal balge cilt alti yag dokusu yerlesimli,
lobile kontirld, yogun igerikli, yaklasik 10x15 cm boyutunda eklem

arahg ile iligkili sivi lokilasyonu izlenmekte
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Olgu

* Ne yaparsiniz?

« Tetkik, tedavi...
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RADYOLOJI

Beyin MR : Bilateral talamus,bazal ganglionlarda ve kapsiiler yapilarda daha belirgin olmak
uzere sag serebellar pedincilde, her iki serebellar hemisfer beyaz cevher alanlarda, korpus
kallosum spleniumunda, serebral beyaz cevher alanlarinda ¢ok sayida nodiiler sinyal degisikigi
izlenmekte, lezyonlarin MR bulgular: vaskiilit lehine yorumlanmistir

63
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Olgu

« 12.1.10 -Aortografi; Arcus aortografi, karotis anjiografi , ve
serebral DSA normal

* RF, ANA, Anti-ds DNA, Anti-ssDNA: Negatif
« EKO: Vejetasyon goriinmiyor, 6zellik yok

«  Wright Agl.(kan) : 1/20 (15.1.10)
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Olgu

« 8.1.10 -Batin BT ;KC normal, Dalak kraniokaudal boyutu 13 cm olup
parankimde buylgl 2 cm boyutunda multipl hipodens alanlar
izlenmekte (apse? , infarkt?)

65
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Olgu

Kan kiiltirlerinde Sa/monella spp. tiremesi oluyor (15.1.2010)
Sol gluteal bédlgeden alinan sivida, digki kiiltiriinde de ayni etken lriyor

Salmonella infeksiyonu tanisi ile seftriakson tedavisi baslaniyor

Ates yuksekligi devam eden hastanin 1 gin sonra genel durumunda
bozukluk olmasi, pansitopeni gelismesi,dispne ve tasikardi olmasi lizerine
seftriakson tedavisi stoplanip Meropenem 3x1 gr iv flk tedavisine

gegiliyor




Olgu

« 15.1.10 Spiral Toraks YRBT Incelemede; Her iki akcigerde alt
loblarda belirgin olmak ilizere yaygin alveolar 6dem veya hemoraji ile
uyumlu dansite artiglar: izlenmekte
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LABORATUAR

TARIH HB BK PLT
19.01.2010: 10,7 2300 19000

20.01.2010: 10,3 2300 36000
2101.2010: 94 3000 22000
22.012010: 99 3000 18000
25.01.2010: 9,3 2600 49000
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LABORATUAR

TARIH CRP SEDIM ALP ALT AST

19.01.2010: 358 110 184 141 153
21.01.2010: 154 256 435
22.01.2010: 225 139 251 257
25.01.2010: 243 148 289 325
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Olgu

PPD

: Negatif

Tumor markerleri : Normal

Ekinokok ITHA

: Negatif
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TAKIP

Hasta 20.01.2010 tarihinde intaniye servisine devir aliniyor

Disetinde kanamasi olan,atesleri devam eden ve bilinci agik olan hastaya trombosit replasmani

26.01.2010 tarihinde Sa/monelloz tanisi ile takip edilen hastanin Meropenem tedavisi
stoplanip Ciprofloksasin 2x200 mg iv flk tedavisine gegiliyor

72
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Olgu

Ates+pansitopeni; kemik iligi biyopsisi yapild

Kemik iligi biyopsi patolojisi: Retikdlin ve kollajen fibrozis, fokal seroz
dejenerasyon odaklari iceren hiposeliiler heterojen gérinimli kemik
iligi biyopsi materyali

Ferritin degeri 4500 olan, atesli donemde viicudunda dokinti gorilen
hastanin Eriskin still hastaligi olabilecegi diistinildi

Tekrarlanan kan kiltirlerinde ireme yok, antibiyotik tedavisi kesildi




Romatoloji- Olgu

« Hasta 06/02/2010 tarihinde erigkin Still hastaligi + Kr Hepatit B'nin
indikledigi vaskiiliti digtintlerek romatoloji servisine devir

« Steroid tedavisi ve HBsAg pozitifligi nedeniyle Zeffix (lamuvidin)
tedavisi baslandi
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Romatoloji-Olgu

* Solunum sikintisi ve anizokori gelisiyor

 Beyin MR incelemesinde 05/01/2010 da ¢ekilen MR'a gore lezyonlarin
sayisinda azalma izlendigi gorildu, hastada patoloji digtinilmedi

75
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Toraks BT- romatoloji, 9.2.2010

 Her iki akciger apekste fibrotik degisiklikler, sol hemitoraksta 1 cm
kalinlikta plevral effiizyon izlenmekte ve komsu parankimde kompresyon
atelektazisi

* Sag akciger alt lob siperiorda plevra tabanli konsolide alan izlenmekte
(pnémoni?)

76
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TAKIP

* Hastaya Piperasilin-tazobactam+klaritromisin tedavisi bagland:

 Solunum sikintisi ve anizokori bulgusu diizeldi
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st + alt abdomen BT

* Dalak boyutu 13 cm olup parankimde biytgi 1 cm boyutunda multipl hipodens alanlar
izlenmekte (abse ? , infarkt ?)

« Sagda daha belirgin olmak iizere bilateral sakroiliak ekleme komsu kemik yapilarda skleroz
ve rezorbsiyon alanlari izlenmekte

« Her 2 femur basi deforme goriinimde olup sol kalga eklemi gevresinde hava partikiilleri
iceren eflizyon izlenmekte (osteomyelit , septik artrit)
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« Bu asamada tani ve tedavi icin he onerirsiniz?
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Romatoloji-olgu

« 14 gunlik tedavi sonrasi Tazocin+klaritromidin tedavisi kesildi

« Kemik biyopsisi yapilamayan hastada Osteomyelit ? ekarte edilemedigi
igin Cipro 500 mg tb 2x1 1.5 ay siireyle devami onerildi
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Romatoloji-olgu

« Ates dustil ancak sedimentasyon yiiksek
« Agri sikayeti azalmakla birlikte devam ediyor
 Prednol tedavisi

 Metotreksat

 Hidroksiklorokin (Plaguenil)
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Romatoloji- olgu

Yaklasik 90 glindir hastanede yatan hasta ila¢ tedavisi altinda
hisan ayinda kontrole gagrilarak evine gonderildi

Takip agisindan kemik grafileri yenilendi










Kontrol tetkikleri

 Lokosit 8350, Hb 8.8, PLT 296.000, CRP 14, sedim 68, ALP 68, ALT
69, AST 33, LDH 352

 Kalga agrisi devam

* Hasta Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Romatoloji bélimine gonderildi
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Olgu- Istanbul

Basvuru degerleri; Hb: 8,4, Sedim:100, CRP: 57, karaciger enzimleri
normal

Periferik yayma; % 53 pargali, %37 lenfosit, %3 atipik hiicre, %4
monosit, %1 bazofilik, %2 comak

88
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Olgu

* Kan kiltird; treme yok

« Kemik iligi aspirasyon mayinin sari renkli oldugu, yag damlaciklar:
ihtiva ettigi dikkati gekfi

 Alinan 6rnekte ARB negatif, Tbc PCR negatif

84
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Olgu

Hastanin kemik iligi aspirasyonunda Salmonella spp. lredi

Ates saptaniyor (>38°C), sedim 100, CRP 57, yaygin litik kemik lezyonlar:
osteomyelit oldugu duslndliyor

Intaniye énerisiyle Seftriakson+ TMP-SXT tedavisi

Salmonella spp. iremesine yatkinlik yaratacak primer hastalik arastiriliyor
(orak hiicre anemisi, primer immun yetersizlik tablolar)

0
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Olgu

Oraklasma testi negatif

Immunglobulin diizeyleri normal

Wright testi negatif

ANA, C-ANCA P-ANCA, MPO, PR3 , ANTI DS-DNA negatif

Hastaya gekilen batin USG; Dalak boyutunun arttigi (147 mm ) tespit edildi, parankimde ¢ok

.o ce\Joo

sayida dizgin sinirl blylgl yaklagik 1,5-2 cm boyutunda hiperekojen solid lezyonlar izlendi,
ke buyikliugi 144 mm




Olgu

e Batin BT ¢ekildi ( 07.06.2010);

- Dalaktaki lezyonlar Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi'nde
cekilen BT ler (Ocak 2010) ile karsilastirildi ve nodiiler lezyonlarin
boyut ve lokalizasyonlarinda farklilik saptanmadi

G922
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Olgu

Kalga MR'i: Sol koksofemoral eklem sivisi artmig, eklem yizlerinde
destriksiyon dikkati cekmis, solda eklem ile istiraki olan iliopspas bursaya
uzana koleksiyon izlendi, izlenen tim kemiklerde mediiller alanda
heterojen sinyal degisikligi izlendi

 Sagda belirgin bilateral femur metafizer diizeyde kemik iligi enfarkt yada
abseyi distndiren alanlar mevcut, solda daha belirgin her iki sakroilak
ekemde posterior komsulukta lokule koleksiyon mevcut

>
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Olgu

« Tum uzun kemik MR'inda benzer gorinim izlendi

* Hastadan 3 fazl dinamik kemik sintigrafisi istendi. Kemik
sintigrafisinde tutulum yayginligi nedeniyle metabolik hastalik veya
hiperparatiroidizm distnild

KLIMIK 2015, ANTALYA
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Olgu

« Hastanin Parathormon degeri normal, ALP: 64 (N), Ca: 9,1
« Hematolojik malignite distnilmedi

« Kemik iligi biyopsisinde Gaucher hastaligi igin tipik histiosit benzeri
hicreler gordliyor

a0
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Olgu

Anne ve babasi kardes ¢ocugu olan hastada Gaucher hastaligi
dusiinilmesi lizerine hasta gocuk metabolizma hastaliklar: ve genetik
bélimtne danisildi

Kanda glukoserebrosidaz enzim diizeyine bakilmasi uygun gérildi

Gazi Universitesi metabolizma hastaliklari laboratuarina kan érnegi
gonderildi

a7
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Olgu

Enzim dizeyinin disik bulunmasi lzerine hastaya Gaucher tanisi
konuldu

Hasta tedavinin davami icin Gazi Universitesine transfer edildi

Enzim tedavisi sonrasi kontrole gelen hastanin agrilar: diizeldi, kan
degerleri normal saptandi

a8
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Gaucher hastalig

» Lizozomal enzim olan beta glukoserebrosidaz aktivitesindeki genetik
eksiklik sonucu gelisen, otozomal resesif aktarilan bir lipid depo
hastaligi

* Makrofajlarin lizozomlarinda glukoserebrozid birikir

 Bu hiicreler kemik iligi, dalak, karaciger gibi birgok organi infiltre
ederek multisistemik semptomlara yol agar
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Gaucher hastalig

En sik gorilen bulgular; Hepatosplenomegali, anemi, frombositopeni ve
kemik agrilari

Ostopeni, osteonekroz (avaskiiler nekroz), zaman iginde kemik
infarktlar: olabilir

Makrofaj fonksiyon bozukluguna sekonder immiin yetersizlik sonucunda
maligniteler veya gesitli infeksiyonlar hastaliga eslik edebilir
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Gaucher hastaligl ve ates

* Glukoserebrozidin makrofajlarin aktivasyonuna neden olarak,

sirdlmds

nadir sebeplerinden

sitokinlerin salinimini indikledigi ve inflamatuar cevaba yol a¢tigi 6ne

« Hastaligin kendisi yada eslik eden diger hastaliklar nedeniyle NBA'in
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INFECTIOUS

DISEASE CLINICS
OF NORTH AMERICA

SAUNDERS

[nfect Dis Clin N Am 21 (2007) 867-915

Fever of Unknown Origin: Clinical
Overview of Classic
and Current Concepts

Burke A. Cunha, MD, MACP*"*

“Infectious Disease Division, Winthrop-University Hospital, 259 First Street, Mineola,
Long Island, NY 11501, USA
bState University of New York School of Medicine, Stony Brook, NY, USA

Box 1. Rare causes of recurrent or persistent fevers
of unknown origin

o Aortic enteric fistulas

o Castleman’s disease

o Gaucher's disease

o Fabry's disease

o FAPA (fever, adenitis, pharyngitis, and aphthous ulcers)
syndrome

o Systemic mastocytosis

¢ Rosai-Dorfman syndrome

o TNF receptor I-associated periodic syndrome
(familial Hibernian fever)

o Erdheim-Chester disease

o Muckle-Well's disease

o Habitual hypothermia




Son soz

 Hastanin tanisi ve tedavisinde emegi gegen Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi ve Gazi lniversitesi Tip Fakiiltesi ogretim lyesi ve
personeline tesekkir ederiz....
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