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ÖZET

�lk kez Petersdorf ve Beeson tarafından “3 hafta süreyle 38.3°C’nin üzerinde devam eden ve hastane �artlarında bir

haftalık ara�tırmaya ra�men nedeni saptanamayan ate�” �eklinde tanımlanan nedeni bilinmeyen ate� (NBA), infeksiyon

ve infeksiyon dı�ı çok sayıda hastalık sonucu kar�ımıza çıkabilir. NBA ülkelere göre de de�i�iklik gösterebilir. Her hastanın

özellikleri ayrıntılı incelenmeli ve hastalıkların ki�ilerde farklı tablolarla seyredebilece�i unutulmamalıdır. Her türlü

noninvaziv ve invaziv yöntemle tanı konulamayan olguda ara�tırıcı laparotomiden kaçınılmamalıdır. Ülkemiz ko�ullarında

NBA etiyolojisinde, infeksiyonların, özellikle de ekstrapulmoner tüberkülozun önemi bilinmektedir. Bu çalı�mamızda BOS’dan

Mycobacterium tuberculosis üretilerek tanısı konulan tüberküloz menenjitli bir hastanın, etkenin duyarlı oldu�u ilaçlarla

tedavi edilmesine ra�men, 2 yıl sonra NBA tablosu ile kar�ımıza gelerek gastrointestinal tüberküloz tanısının konması konu

edilmektedir.
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SUMMARY

Different Forms of Extrapulmoner Tuberculosis in Different Times in a
Case of Fever of Unkown Origin

Fever of unknown origin (FUO), firstly described by Petersdorf and Beeson as “fever higher than 38.3°C on several

occasions, persisting without diagnosis for at least three weeks in spite of at least one week’s investigation in hospital”

may present as the result of infections and many diseases other than infections.

Every patient must be evaluated in detail and it must not be forgotten that diseases may progress differently in each

patient. Explorative laparotomy should not be avoided in cases persisting undiagnosed in spite of every noninvasive and

invasive methods. In our country the importance of infections, especially extrapulmonary tuberculosis is known among

the etiology of FUO. In this study, a patient diagnosed as tuberculous meningitis depending on the growth of Mycobacterium

tuberculosis in her cerebrospinal fluid is the subject. Although treated by effective antibiotics, she come to us as FUO after

two years and was diagnosed as gastrointestinal tuberculosis.
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G�R��

Eski ça�lardan beri hastalıkların kardinal bir belirtisi

olan ate�, infeksiyon hastalıklarının da en sık bulgularından

biridir. Ancak ate�lerin tümü infeksiyonlara ba�lı olmadı�ı

gibi, infeksiyon hastalıklarının tümünde de ate� görülmez.

Nedeni bilinmeyen ate� (NBA) ilk kez Petersdorf ve

Beeson tarafından “3 hafta süreyle 38.3°C’nin üzerinde devam

eden ve hastane �artlarında bir haftalık ara�tırmaya ra�men

nedeni saptanamayan ate�” �eklinde tanımlanmı�tır(8). Bazen

nadir hastalıklar, bazen de sık görülen hastalıkların alı�ılmamı�

formları NBA’nın etiyolojisini olu�turmaktadır. Erken tanı ve

tedavi ile prognoz olumlu yönde etkilenmekte, mortalite

dü�mektedir. Mikrobiyolojideki geli�meler, giri�imsel

radyolojideki hızlı ilerleme, sosyoekonomik ve toplumsal

de�i�imler NBA’nın etiyolojisinde rol alan hastalıkların sıklı�ını

etkilemektedir. NBA’ya yol açan nedenler co�rafi bölgelere,

ülkelerin geli�mi�lik derecesine ve laboratuvar olanaklarına

göre de�i�ebilmektedir. NBA’ya neden olan hastalıklar için

farklı sınıflamalar yapılmı�tır. �nfeksiyon hastalıkları, kollajen

vasküler hastalıklar ve neoplazmalar NBA’nın en sık sebeplerini

olu�turur(3). �nfeksiyonlar açısından etkenin daha do�ru olarak

tahmin edilmesine yardımcı olması için klasik, nozokomiyal,

nötropenik ve HIV ile ili�kili NBA tanımları yapılmı�tır.

NBA olgularında spesifik tanıya ula�mak önemlidir. En

geli�mi� tanı yöntemlerine ve yeti�mi� uzman kadroya sahip

merkezlerde bile % 7-15 kadar hastada tanı konulamamaktadır
(5,14).

NBAetiyolojisine baktı�ımızda, infeksiyonların ilk sırayı

aldı�ı görülmektedir. �nfeksiyonlar arasında ise ilk sırayı

tüberküloz, özellikle de akci�er dı�ı tüberküloz almaktadır(2).

OLGU

34 ya�ındaki, Çin do�umlu Türkmen kadın hasta, ba�

a�rısı, ate�, karın a�rısı, bulantı-kusma, halsizlik ve terleme

�ikayetleri ile klini�imize ba�vurmu�tur. Hasta iki yıl önce

klini�imizde tüberküloz (TB) menenjit ve TB lenfadenit tanısı

ile yatırılmı�, Löwenstein-Jensen besiyerine ekilen beyin-

omurilik sıvısı (BOS)’undan M.tuberculosis üretilmi� ve

majör antitüberküloz ilaçlara kar�ı E -test ile duyarlılık gösteren

MIC de�erleri alınmı�tır. Bilgisayarlı beyin tomografisinde

frontal bölgede saptanan 1x1 cm’lik kitle tüberkülom lehine

de�erlendirilen hasta; 18 ay standart dörtlü antitüberküloz

tedaviyi [izoniazid, rifampisin, etambutol ve pirazinamid

(�NH+R�F+ETB+PRZ)], ilk altı aydan sonra ikili olarak

�NH+R�F kullanmı� ve �ikayetleri tamamen kaybolmu�tur.

Tedavinin bitiminden altı ay sonra bir aydır süren ba�

a�rısı, ate�, karın a�rısı, bulantı-kusma, halsizlik ve terleme

�ikayetleri ile ba�ka bir hastaneye tetkik amacıyla yatırılan

hastada, sedimantasyon yüksekli�i dı�ında bir bulgu saptana-

mamı� ve nonspesifik tedaviye cevap alınamamı�tır.

Hastanın hikayesinde, tedavisinin tamamlanmasını takiben

gitti�i Çin’de, daha önceden saptadı�ımız tüberkülomun

lokalizasyonu ile uyumlu olan bölgeye bir cerrahi giri�im

uygulandı�ı ö�renilmi� ve hastanın muayenesinde de o bölgede

1x1 cm boyutlarında bir kemik defekti saptanmı�tır. Hastaya

kitle lezyonu (lösemik infiltrasyon, lenfoma gibi) oldu�u

dü�ünülerek cerrahi giri�im uygulandı�ı sonucuna varılmı�tır
(11).

Hastanın fizik muayenesinde; 39°C ate� ve karında

palpasyonla hassasiyet, laboratuvar incelemelerinde lökositoz,

anemi ve sedimantasyon hızında artı� saptanmı�tır.

Hastadan alınan kan, idrar, balgam, dı�kı ve BOS

örneklerinin nonspesifik kültürlerinde üreme olmamı�, BOS’ta

ve idrarda aside dirençli boyanan bakteri (ARB) görülmemi�,

serolojik tetkikleri (Gruber-Widal, Wright, Weil-Felix,

monotest, so�uk aglütinin testleri, ekinokok hemaglütinasyon

testi, CRP ve RF) negatif kalmı�tır. Kalın damlada Plasmodium

trofozoiti görülmemi�tir. Anti-HIV testi negatif bulunmu�tur.

Akci�er grafisi ve tomografisinde herhangi bir patolojik bulgu

saptanmamı�tır. Hastamızın yapılan transtorasik ekokar-

diyografisi normal sınırlarda bulunmu�, PPD’si 14 mm

endürasyon olu�turmu�tur. Takipleri sırasında be�inci gün,

tabloya günde 3-4 kere, sarı renkli, sulu, kansız ve müküssüz

ishal �ikayeti eklenen hasta, bir aydır devam eden ate� ve bir

haftadır hastanede tetkik edilmesine ra�men tanının konamamı�

olması nedeniyle NBA olarak de�erlendirilmi�tir.

Hastamızda gastrointestinal �ikayetler ön planda

oldu�undan yaptırılan batın ultrasonografisi ve bilgisayarlı

tomografisinde paraaortik multipl lenfadenopati, çekumda

nodüler kalınla�ma ve dansite artı�ı bulunmu�tur. Noninvaziv

tetkiklerle sonuca ula�ılamadı�ından, kolonoskopi yapılması

planlanmı� ve kolonoskopide terminal ileumda nodüler ve

vejetan karakterli kitle lezyonu tespit edilerek biyopsi yapılmı�,

biyopsinin patolojik incelemesi sonucu submukozada Langhans

tipi dev hücrelerin ve epiteloid histiositlerin görülmesi

tüberküloz ile uyumlu bulunmu�tur.

Hastaya gastrointestinal tüberküloz tanısı ile klasik dörtlü

antitüberküloz tedavi ba�lanmı�, hastanın 10 gün sonra ate�inin

dü�üp �ikayetlerinin azaldı�ı saptanmı�tır.

TARTI�MA

Geli�mi� ülkelerde yapılan çalı�malarda NBA

etiyolojisinde infeksiyon dı�ı hastalıklar ilk sırada yer alırken

ülkemizde NBA olgularının incelendi�i çalı�malarda

infeksiyonlar % 42-65 sıklı�ında bulunmu�tur. �nfeksiyona

ba�lı NBA tanısı ile izlenen hastaların % 15-65’inden, ortalama

yarısından tüberküloz sorumludur(4,7,12,14). Tüberkülozun
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G �engöz ve ark

tüm NBA olgularındaki sıklı�ı ise % 30’dur. Mert ve ark.(7)

1984-2002 arası 19 yıllık dönemi içeren çalı�malarında, 162

hasta içinde 65’inin (% 40) tüberküloz oldu�unu bildirmi�lerdir.

Bu oran geli�mi� ülkelerde azalmaktadır. Geli�mi� ülkelerdeki

NBA serilerinde tüberküloz sıklı�ında yıllar içinde azalma

olmakla birlikte, son yıllarda HIV infeksiyonundaki artı�

nedeniyle tüberküloz olgularında da artı� görülmektedir(12).

NBA olgularında görülen tüberküloz infeksiyonu en sık miliyer

tüberküloz olmasına ra�men ekstrapulmoner tüberküloz da

görülebilir(2,9).

Tüberküloz, gastrointestinal sistemin herhangi bir yerini

tutabilir. Primer olarak; oral yolla alınan bakterilerle veya

primer infeksiyon sırasında kan yoluyla barsa�a gelen

bakterilerin buraya yerle�mesi ve daha sonra infeksiyonun

aktifle�mesiyle, sekonder olarak da akci�er tüberkülozu

olgularında yutulmasıyla olu�abilir. Barsa�a ula�an bakteriler

lenfoid dokudan zengin ileo-çekal bölgeyi tercih ederler

(% 85-90). Gastrointestinal sistemde multipl tutulum olabilir

ki, bu olguların ayırıcı tanısında Crohn hastalı�ı mutlaka

dü�ünülmelidir. Hemoraji, perforasyon, fistül formasyonu,

obstrüksiyon, malabsorbsiyon sendromları ba�lıca

komplikasyonlardır. Karan ve ark.(5)’nın 26 NBA olgusunu

irdeledikleri çalı�malarında 13 olguda (% 50) infeksiyonlar

etiyolojide ilk sırayı almı�tır. �nfeksiyonlar içinde de tüberküloz,

4 olgu (ikisi tüberküloz adenit, biri tüberküloz peritonit ve

biri de pankreas tüberkülozu) ile en sık saptanan infeksiyon

olmu�tur. Olgumuzda oldu�u gibi gastrointestinal tüberküloz

ekstrapulmoner tüberkülozun bir formu olarak NBA

etiyolojisinde sık yer almaktadır.

Gastrointestinal tüberküloz dünyanın fakir yörelerinde

hâlâ sık kar�ıla�ılan bir sa�lık problemidir(6). Gastrointestinal

sistem ve periton tüberkülozunda semptomlar genellikle

nonspesifik oldu�undan tanı için öncelikle �üpheci olmak

gerekir. Aksi takdirde tedavide gecikmeye neden olunur ve

komplikasyonlar olu�abilir.

Bu olguda gastrointestinal tüberkülozun ortaya çıkı�ı

reaktivasyona da, reinfeksiyona da ba�lı olabilir. Etkenin

duyarlı oldu�u ilaçlarla yeterli sürede tedavi edilse bile

tüberkülozda dormant basillerin varlı�ı ya da merkezi sinir

sistemine (MSS) uygulanan cerrahi müdahale gibi sebepler

reaktivasyonu do�urabilecek faktörlerdir. Ancak MSS’ye

uygulanan cerrahi müdahale sonrası meningeal reaktivasyon

de�il de gastrointestinal tutulumun ortaya çıkması bizi

reaktivasyon fikrinden uzakla�tırmaktadır. Zira, Çin’deki

tüberküloz insidansının ülkemiz ile yakın de�erlerde seyrediyor

olması (36/100,000)(13), o bölgede yaygın olan ve hastamızda

da varolan çi� süt tüketimi hikayesi, bazı çalı�malarda(10)

ortaya konulan tüberkülozlu hastalardaki yüksek nüks oranları,

olgumuzdaki gastrointestinal tüberkülozun bir reinfeksiyon

olması  ihtimalini arttırmaktadır. Buna ra�men aynı �artlarda

ya�ayan di�er aile bireylerinde tüberküloz ile ilgili klinik bir

tablonun ortaya çıkmaması reinfeksiyon aksine bir bulgu

olarak kaydedilecektir(1).

Bir hastada ekstrapulmoner tüberkülozun üç ayrı

formunun (TB lenfadenit, TB menenjit, gastrointestinal TB)

ard arda izlenmesi de dikkat çekicidir.

Sonuç olarak tüberküloz, ülkemizde yaygın bir hastalık

olup NBA etiyolojisinde de halen ilk sıralarda bulunmaktadır.

Bu olgu, tüberkülozun etkin antitüberküloz ilaçlarla tedavi

edilse bile tekrar ortaya çıkabilece�ini göstermesi bakımından

ilginçtir. NBA olgularında tüberküloz, ilk ara�tırmamız gereken

hastalık olmalıdır.
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