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Cocuklarda Uzun Siiren Nedeni Bilinmeyen Ates:

82 Vakanin Analizi

Nermin Giiler, Isik Yalgn, Ulker Ones, Nuran Salman

Ozei: Bu araglirmamizda 38.5°C'nin ddzerinde ve en az iki hafia sifren, cegitli tetkiklere ragmen nedeni bulunamayan ateg
sikayeti ile yalirian 82 gocnk incelendi. fu hastalarin 61 (% 74)'inde cegitti infeksiyon hastalikiar: saptandi, En sik
rastlanan infeksiyon, 18 (% 23) vakada saplunan iiriner infeksiyon idi. 11 (% 13) vakamiza infeksiyon dige hasialik tandar
kendu, 10 (% 12} hasta ise tanst konmadan taburcn edildi. Ayrintile anamnez ve fizik muayene, iyi planfannug basit
lnboratuvar tethikleri ve hastamn defalarce defieriendirilerek; ele alinmasi, dagra lan igin yardime olmugtur.

Anahtar Saccitkler: Nedeni bilimneyen ateg, firiner infeksiyon

Summary: Pralonged fever of unknown erigin in children: an analysis of 82 cases. In this stiedy, we have investigated 82

children who were hospitalized with fever of unknown origin,

over 38.5°C and longer than two weeks, We have diagnosed an

infections disease in 61 (74%) of our patienis. We have found urinary infection in 18 {2290} patients and it was the most
frequent disease. In 11 (13%) patienis neninfections diseases were diagnosed. A complete and detailed history and physical
examination, accompanied by well-reviewed simple laboratory tests and careful reevaluation of the patient were helpful to

correct diggnosis,

Key Words: Fever of unknown origin, wrinary tract infection

Girig

Ales, cocuklann hastaneye getirilmesine neden olan
semplomianin bagmda gelir. Bunlann cogunda alesin nedeni
cabuk ortaya gikar (1), Fakat bazen tam: hemen konulamaz
ve uzun siiren, nedeni bulunamayan ategli hastalar, tpta en
sik korsilaplan problemlerden biridir. Nedeni bilinmeyen
ales, yeni bir problem olmamasma ramen, son yillarda ye-
ni lam ve tedavi yontemlerinin ortaya gikmasy nedeni ile
gitlikee artan bir 'dnem kezanmakiadir (2).

Nedeni bilinmeyen ateg ile bagvuran hastalarm cofiundu
nadir hastaliklardan ziyade, sik kargilagilan, fakat atipik bir
tablo ile ortayn qkugindan anminmas gilg hastaliklar sapta-
mr (2-4), Ayrica cografi fekidrler de 1ol oynamaktadir (2).

Cocuklarda nedeni bulunamayan ates, bityilk merkezlerden
ziyade, hasiay: ilk géren ve izleyen hekimin sorunudur .
Gergekten problem olan ve nedeninin bulunmus; glic olan
ateg vakalan daha nedirdir (5).

Bu yazimizin amaci, 1985-1991 yillan arasinda klinigi.
mize yalurak tetkik cdilen 82 wzun siiren nedeni bilinmeyen
ateg vakosimn retrospektif incelenmesi ile hangi hastalikla-
nin suplandifimin belirlenmesi ve bayle bir problem kars:-
sinda, tlkemizde 6n planda halrlanmas: gereken durumlan
ortaya gikartarak tam yolunun daha kolay ve cabuk cizilme-
sine, hospitalize edilen hasta saysiun azaltilmasine yar-
dimel olmakur. -

Yintemler

Bu araguirmaya, istanbul Universitesi, Istanbut Trp Fakitl-
tesi, Cocuk Saglify ve Hastaliklart Anabilim Dalr'na dilgme-
yen dales sikayeti ile bagvuran ve yaurilarak tetkik edilen
33'it kaz, 49'u erkek olmak itvere 82 vaka alind, ‘

Hastalarm bu gruba alinma kriterleri sunlar idi (6,7): [1]
Ategin 2 haltadan wzun siirmesi. Bunun nedeni, kendi kendine

[stanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghfii ve Hastaliklan Anabilim Dal,
Infeksiyon Hastaliklan, Klinik immiinoloji ve Allerfi Bilim Daly,
Capa-Istanbul

diizelen akut infeksiyon hastaliklanimin ve ozellikle cocuk-
larda sik gérillen akut viral infeksiyonlarnn climine edilmesi-
nin amaglanmasidir. [2]. Atesin 38.5°C'nin fizerinde lespil
edilmesi ve yiiksck atesin arky arkaya cn az 5 glin var olma-
st. [3] Hastada ates disinda highir lokalize edici sign ve
semptomun olmamasi. [4] Interne edilmeden 6nce yapilan
tetkiklerde highir ipucunun yakalanamamas:.

Laboratuvar tetkiklerini yuparken, her hasta ayr: ayn de-
ferlendirilerek en muhtemel lamya en kisa yoldan gidecck
sekilde plan cizildi. Bu durumdaki hastalara uygulanmak iize-
re énceden hazirlanmug sabit bir laborawvar gemas yoklu,
Hastalarimizda tani konulmadan, ampirik antibiyotik ve an-
tinflamatuar ilag uygulamasindan kacinild..

Sonuglar

Vakalannuzda konulan tamilar ve dafilimlan Tablo 1'de
gsterilmektedir. 82 vakanin 72 (% 88) lanesine tam konul-
du. Geri kalan 10 (% 12) vakaya kesin tam konulamada.

Tum konulabilen 72 vakamin 56 (% 78)smda infeksiyon
hastaliffy, geri kalan 11 (% 15)inde ise infeksiyon disi ne-
denler ya da alita yatan bagka bir hastalik saptanda.

Uriner infeksiyon, lam konan vakalar icinde en siku; 18
(% 25) vakaya bu 1eshis konuldu. Be vakalanmizin yas orla-
lamast 25 ay (dagihm 2.5 ay-13 yag) idi. 12 vaka, 1 yastan
kiteltk ve kizferkck oram 8/10 idi. Bu vakalarn 5 (% 28) 1a-
nesi néromotor gerilifi olan cocuklard,

Tiiberkiiloz tanist koydugumuz 8 (% 11} vakani yas or-
talamas: 13 ay (dagihmi 10-21 ay) idi; beg tanesi 1 yas al-
unda, geri kalun ilg vaka 1-2 yas arasinda ve kizferkek oram
3/5 idi. Bu hastalinmrzin hepsinde akciger radyolojisi nor-
mal ve Uiberklilin testi negatifii,

Vakalarimizdan bir tanesinde idrar tetkikleri ile intermi-
tan pyliri saptanmasma ragmen kiltr Uremesi olmadi ve int-
ravendz pyelografide bobrek tilberkiilozuna uyan buigular ile
tami kondu. Bir vakada kemiklerin radyolojik incelemesi si-
rasinda vertebrada iiberkilloz lezyonu gtiriildii. Bir vakamn
yaus siiresi icinde tiiberkilloz menenjit bulgular: gelisti. Bir
vakamn mide aglik suyunun tetkikinde, uiberkiiloz basili fire-
tildi ve akcifer uiberkiilozu tams1 kondu, Dért vakada isc,
hastalarda higbir kesin bulgu olmarnasmna ragmen aile hika-
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Tablo 1. Uzun Siren Nedeni Bilinmeyen Ateg ile Bagvuran
82 Cocufia Konutan Tandar ve Dagihmlur
Hasialik n (9a)
Infeksiyon Hastaliklar: 61 (74)
Uriner sistem infeksiyonu 18 (22)
Tiberkiiloz & §10)]
Salmonelle infeksiyonu 8 (10}
Septisemi 7 &)
Bronkopnémoni 5 (6)
Infeksiydz mononitkleoz 3 (4)
Ust solunum yolu infeksiyonu 3 4)
Akut otitis media 2 (2)
Brusclloz 2 (2)
Endokardit 2 (2)
Muksiller siniizit 1 (1
Hepatit 3 1)
Sitma 1 (1)
infelksiyon Disi Hastahiklar 11 a3
Kollagen doku hastahif 5 - (6}
Immiin yetersizlik 3 )
Ailevi Akdeniz atesi 1 ¢))]
Periferik néropati 1 (1)
Hodgkin hastalifs 1 (1)
Tan Konulamayanlar 10 (12)
\. S

yesinde tilberkitloz veya tiberkiiloz ile temas tamymlanmakia
idi. Yapilan rutin tetkikler ile tani konulamadig: igin ampi-
fk olarak antititberkilld tedavi bagland: ve tic vakada cevap
iyi oldu. Sadece bir vakada ateg tam dilgmedi; lig ay sonra bu
hasta afir biling bulamkhps ve hemipleji ile geldi. Bilgisa-
yarli beyin tomografisinde arteria carotis interna seviyesinde
bir damar lezyonuna bali olabilecefi dustinillen, bir hemis-
ferin bilyitk bir kismum kaplayan infarkt lezyonu saptand1 ve
titberkitloz ihtimali gtiglendi. Hastanm aldif: antitfiberkitls
tedaviye direncli bir mikobakteri infeksiyonu dilsitnelerek
ilag kombinasyonu defiistirildi. Hasta tedaviye iyi cevap ver-
di: nédrolojik bulgular geriledi.

Salmonella infeksiyonu tamst konan 8 (% 11) vakamn
yag ortalumas: 63.5 ay ve kizferkek oram 7M1 idi. Hastalarn
hepsi antibiyotik tedavisine iyi cevap verdi.

Pans konulan vakalardan néromotor gerilifi olan 5 (% 7)
tanesinde haslancye yaunldiktan sonra hronkopnémoni bul-
gulan saptandh ve verilen antibiyotik tedavisi ve postiiral
drenaja iyl cevap almdi, Bir vakada bronkepndmoni hecme-
lerinin ok sik tekrar etmesi zerine yapilan letkiklerde
gastrodzofageal reflii suptandi ve hem antirefiti medikal teda-
vi hem de antibiyotik tedavisi ile kontrol altina almdi. An-
cak taburcu olduktan kisz bir siire sonra ani bir aspirasyon
tablosu ile eksitus oldufu @grenildi.

Tan koydugumuz vakalanm 7 (% 10} tanesine seplisemi
tams: kondu, Bu hastalarimizin yas ortalamas: 9.8 ay, kizf
erkek orami 3/4 idi. Kan kiltirlerinde, iki vakada Staphylo-
coccus, bir vakada Klebsiella cinsinden bukteriler firedi. Sep-
tisemi digiintilen dier dért vakamzin kan kilirlerinde ire-
me olmamasina ragmen hematolojik tetkikleri ile tam ko-
nuldu. Kan kidtiirlerinde tireme olmayan iki vakada klinik se-
yirde bronkopnémoni bulgulan da saptandi ve antibiyotikler
ile tedavi edildi. Septisemi tams: ile tedavi edilen yedi has-
tamzdan bes tancsi tedaviye iyi cevap vererck diizeldi; foknt

iki tanesi eksitus oldu. Bunlardan biri septik sok ve myokar-
dit klinik tablosu ile kaybedilen 14 aylik bir bebek idi.
{kinci vaka isc 4 aylik ve aym zamanda arlrogripoz da gliphc
edilen bir vakamizdL

Immiin yetersizlik tams: konan fig vakamizdan 5 ayhk ve
i1-aylik olan iki tanesinde hipogammaglobiilinemi ve 4 ya-
sindaki bir vakada IgA'nin digiik oldugu saptandi, Bu hasta-
larin hepsinde hilcresel imminite tetkikleri norma] bulundu.

Kollagenoz diisiiniilen beg vakamizda hepsi 4 yagin dze-
rinde idi ve yas ortalamasi 6 yes bulundu. Bir vakada polim-
yoziti' dilgiindiiren bulgular ortaya giku. 1ki vakamizda sedi-
mentasyon yikscklifi, splenomegali ve eklem bulgularnn
ortayn gikmasi ile jivenil romatoid artrit tanis1 kondu ve as-
pirin tedavisine baglandi. Bir vakada kanda romatoid fakidr
miispet bulundu ve jivenil romatoid artrit tamsim klinik bul-
gular da destekledi. Bir vakamizda klinifimizde yaplan tet-
kikler ile sonug ahnamad: ve ailesi tarafmdan ABD'de tetkik
edilmek Uizere potiriildt, Orada da tetkik edilmesine ramen

Xesin bir tang konulamamist ve ailevi Akdeniz atesi (FMF)

diisiiniilerek verilmis olen kolgisin tedavisine de cevap alna-
mady. Daha sonra kollagen doku hastalif agismdan cilt bi-
yopsisi yapildi ve periarterilis nodosa tanmisi kondu.

On yagindaki bir erkek gocuk, dilgmeyen ateg sikayeti ile
yauriimig olmasma rufmen karn pgrlart da ortaya gikh ve
yapilan tetkikler ile FMF tanisi kondu. Kolgisin tedavisine
iyi cevap alindi

Endokardil tamis: konan iki vakamzdan bir tanesinde
Staphylococcus epidermidis redi ve ckokardiyografi ile en-
dokardit tams1 kondu. Diger vakada ise tam sadece ekokardi-
yografi ile kondu; killtitrde {ireme olmadi. Bu iki vakamin da
yag ortalamas 6.5 yas idi.

Periferik ndropati tams konan bir hastanmz 8 aylik bir
vaka idi. Hastanede ates tctkikleri yapldigy sirada hig agn
duymadifi ve terlemediginin fark edilmesi tum icin ipucu ol-
du.

Tam koyamadifmuz 10 (% 12) vekamzin yag ortalamasi
38.6 ay idi ve alu tanesi 1 yagin altinda olan bebeklerdi.

. Kizferkek oram 4/6 idi. Bu vakalardan iki tanesi aileleri to-

ralindan imza verilerck hastaneden ¢ikartildr, Diger iki vaka-
mizda néromolor retardasyon vardi Yapilan tim tetkiklere
rafmen ategin etyolojisi aydinlatiimadi ve serchral disfonk-
siyon disiliniildl; ancak ispat edilemedi.

Hastaneden tgburcu olduktan sonra beg vakamiiz izleye-
bildik. Bunlardan iki tanesi néromotor retarde olun vakalard
ve nteg taburcu olduktan sonra da ditgmedi; gok kisa aralik
verse de tekrar etii. Bir vokamuzda ateg taburcu olduktan he-
men sonra diistll ve bir deha hig tekrar etmedi. Bir vakanzda
ise hastaneden gikuikian B¢ ay sonraki kontrolde ates halen
devam ediyordu ve kisa sireli kann agnst periyodlan da gis-
teriyordu. Bu vakads da FMF diigtnitlerek kolgisin denendi;
faknl highir cevap almamadi ve kollagenoz aqismdan dahia
ileri tetkikler planlandy; ancak hastalarn bizimle iligkisi ke-
sildi. Bir vakada takip sirasmda dilate kardiyomyopati gelis-
li ve ates subfebril smirlara indi ve daha sonra kayboldu.

Ateg efirisi ve tam kan sayimi, sedimentasyon gibi nons-
pesifik laboratuvar bulgulan ile tamlar arasmnda bir korelas-
yon saptanmadi.

irdeleme

Nedeni bilinmeyen ates gikayeti ile polikliniklerden tet-
kikleri yapilan ve tami konulamadigs igin hestaneye yaunla-
rak incelenen 82 cocuk hastanm 72 (% B8)'sine kesin tani
komulabilmesi, hastaya yaklagsmmn daha iyi olmasindsn kay-
naklanmakiadir. Hastaneye ystan bir hastada hem laboratuvar
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olarak tetkik imkan: daha iyi olur, hem de dikkatli ve gere-
kirse delalarca anamnez alma, fizik muayene yapma gans: do-
gar. Hospitalizasyon, hasta hakkinda diigiinme, biitéin bulgu-
lIar1 analiz etme sans1 verir. Hastay interne ctmek, hekime
oldugu kadar aileye de rahatlik verir (5,7).

Cocuklarda gergek nedeni bulunamayan ates, nadir bir an-
titedir. Klinik ve laboratuvar bulgular iyi deferlendirilirse,
hastalann en az yarismda hospitalizasyonden Snce tam ko-
nulabilir {5). Iyi ahnmig bir anamnez ve aynntili fizik mua-
yenenin yerini higbir sey tutamaz. Basit laboratuvar testleri-
nint buminls birlestirilmesi ve hastanin dikkatli bir sekilde
ele alinmas: dogru tam igin gergek anahtarlardir (1-4,8,9).

Bircok hekim tarafindan ategi uzun siiren cocuklarda bir
kollogen hastalik ya da bazi sistemik hastehklar olma ihti-
malinin yilksek ve prognozun kitii oldugu ileri siiriilmesine
rafmen gegitli galigmalarda bunun aksine vakalann bilyik
cofunlugunda sik rastlanabilen infeksiyon hastaliklani sap-
tanmakiadir (5). Tyi bir klinik yaklagim ile ¢8ziimlenebile-
cek bu problem yiiziinden gocuklar bazen gereksiz yere hasta-
neye yatrtlarak ekonomik yénden zorlayic: ve agresif tet-
kiklerle tamiys gidilmektedir.

Cocuklarda diigmeyen atese neden olan hastaliklar erig-
kinlerden farklilik gdstermektedir. Cocuklarda uzamg basit
ve viral infeksiyonlar sikur; tiiberkiiloz ve gizli abselerin
daha nadir oldufu bilinmektedir (5,10),

Bizim vakalarimizin gok bilytlk bir kisminda toplumu-
muzds sik rastladifimiz infeksiyon hastaliklan saptands,

Vakelanimizin hepsine, servisimize bagvurmadan 6nce ge-
sitli antibiyotikler uygulanmig ve yararsiz kalmist. Bu da
bize boyle bir tedavinin gercksiz oldufunu, atesin nedeni
bulmadan geligigiizel antibiyotik verilmesinin yarar sagla-
madifim ve baz vakalarda tamiy: maskeledigini digiindiir-
mektedir. Infeksiyon hastahiffs oramnm yiksek bulunmast
nedeni ile antibiyotik vermeden &nce bakieriyel kiiltiirleri
defalarca yapmak gereklidir (5).

Bizim serimizde en sik rastlanan infeksiyon hastalifi
firiner sisteme aittic. Bu konuda daha &nce yayinlanan seri-
lerde bulunandan cok dahe yilksek oranda saptanmgur.
MeClung, 59 nedeni bilinmeyen ates vakasindan dért tane-
sinde pyelonefrit saptamigtir (1). Pizzo ve arkadaslan ise in-
celedikleri 100 vakads, 6 yagm sltindaki 52 gocugun g ta-
nesinde, 6 yasin ilzerindeki 48 vakamn bir tanesinde firiner
infeksivon saptamislar ve bu tamy: koyarken tam kan sayi-
m ile idrar analizlerinin pek yararlh olmadigmm éne sirmiig-
lerdir (5). Bizim vakalanmzda ise tam tersine, tekrar tekrar
yapilan idrar tetkikieri ve kiiltiirleri ipucunun yakalanmasm-
da cok yardime: olmugtur. 1lk tetkiklerde idrarin normal bu-
hindugu vakalarda, bunu israrle tekrar ederck lamiya gidilebil-
mesi bizi bunun Qizerine gitmeye tesvik etmis ve gok sayida
vakada dahe ileri tetkiklere gerek kalmadan teshis konulmus-
tur.

Normal popiilasyonda, asemptomatik ¢ocuklarda bakteritl-
ri insidensini saptamak amaci ile yepilan ¢aligmalarda, kiz-
larda % 0.7-1.4; erkeklerde ise % 0.03-0.2 oraminda anlaml:
bakterifiri saptanmigtir {11-13)., Nedeni bilinmeyen atesi
olan gocuklarda % 4.1 craninda bulunmug ve bu serilerc gore
aradaki fark anlamli bulunmugtur (14). Ancak bizim sonugla-
rimiz bu rakamlann ¢ok zerindedir. Bunun nedeni, polikli-
nik gartlarinda yapilan kisa stireli muayene ile tiriner infeksi-

yona ait klinik bulgularin ve idrar analizlerinin tam olarak .

degerlendirilememesidir.

Uriner infeksiyon tams: koydugumuz 18 vakanmn 12 (%
67)si 1 yagin altnda idi. Daha 6nee yapilan bazi caligmalar-
da da kiigitk bebeklerin firiner sistem infeksiyonu bakimndan
okul cocuklarina gore daha biiyiik bir risk alunda olduklun

gosterilmigitr (11-13).

Biititn bu vakalarumzda, haslaneye yatnilmadan énce ru-
tin idrar tetkiklerinin yapilmis olmasing tagmen tant konu-
lamamyg, ancak idrar kiltiirlerinde reme ve radyolojik tet-
kiklere dayanilarak tam konulmustur,

Titberkliloz, hem cocuklarda hem de erigkinlerde sebebi
bulunamayan ates etyolojisinde siklikla yer alir. Akcifer tii-
berklilozundun ziyade ckstrapulmoner titherkiiloz, sebebi bi-
linmeyen ates tablosu ile ortays cikar. Bizim biitiin hastala-
nimuzda tiberkiilin testi menfi ve akeifer grafisi normal idi.
Bu bulgular ile tilberkiiloz tams: ckarte edilemez (15). Hasta-
hikian gilphe etmek ve olasi karsilagmalar hakkinda dikkati
anamnez almak tamya gok yaklastirabilir ve ipucunu orlaya
gikartabilir, Bizim tilberkiiloz vakalanmizim hepsinde antitil-

" berkills tedaviye iyi cevap alindi. Dért vakamizda siipheli te-

mas gz dniine alimarak ampirik olarak antitiiberkiils tedavi
baslanmistir. Kesin tani konulmadan antibiyotiklerin kulla-
mimas: sakincal: bulunmasina rafmen baz duromlarda ampi-
rik tedavi denenmesi uygun bulunmaktadir. Bunlar iginde tii-
berkilloz siiphesinde antititherkiils ilaglar, Still hastalifi siip-
hesinde salisilatlar ve endokardit tedavisi bulunmaktadir
(7.9,16).

Salmonella'lar son yillarda birgok giday: kontamine cden
gjanlardir. Cocuklarda nedeni bilinmeyen ates tablosu ile or-
taya ¢ikmas: nadir degildir. Tekrarlanan kan ve digk kitlir-
leri tan: igin en yardime: yoldur (4).

Néromotor gerilifi olan gocuklann, ¢ok sik alt solunum
yolu infeksiyonu gegirdikleri bilinmektedir. Bu gocuklarda
aspirasyon riski normallere géire gok artmusiir. Spastisile ve
yatar durumda olmak, bunlarda bronkopntmoni jhtimalini ar-
trmaktadir, Bu ¢ocuklarde wzun stireli atesin etyolojisinde
akla gelmesi gercken ilk hastalik alt selunum yolu infeksi-
yonudur, Bu cocuklar tiriner infeksiyon acisindan da risk al-
timdadir.

Septisemi tams1 konan sekiz vakamzin hepsi 1.5 yag
altinda olan kiiglik gocuklardi. Pizzo ve arkadaglam, 6 yugpin
alunda iki gocukta septisemi tamisi koymuslar, 6 yagin iize-
rinde hi¢ rastlamamuslardir (5). Yagq kigik olan gocuklarda
nedeni bilinmeyen ates etyolojisinde, infeksiyonlar blyiik
gocuklara gbre deha 6n plandadir (13,17,18).

Kollagenoz ve ailevi Akdeniz atesi konan vakalanmizin
hepsinin 4 yssindan bliyllk olmasi da difer ¢ocuk serilerine
uygunluk géstermekie idi.

Tam Kkonulamayan vokalanimiz % 12 oraminda bulundu.
Bu defer literatiirde bildirilen oranlara ¢ok yakin idi {1,5,7}.

Senug olarak, bu aragtirmamizda uzun siiren ateg problemi
ile yatirarak tetkik ettifimiz hastalanmizda, literatlirde rast-
Ianan diger serilerc nazaran ¢ok dehn [azla oranda infeksiyon
hastalifz teshis edildi. Bu infeksiyonlar gocuklarda sik rast-
lanan tiirden idi. Infeksiyon hastalifi tams: konan hastalari-
mizin genellikle 2 yasin alunda cocukiar olmas: ise literatiir
ile uygunluk gdsterdi. Bu bulgulan géz ¢niine alarak uzun si-
reli ateg problemi ile kargilagan hekimin 6ncelikie basit ve
sik goriilen infeksiyonlan, &zellikle iiriner infeksiyonu ha-
urlamasi gerektigi, dikkatli anamnez ve fizik muaycne so-
nuglanm birlestirerck bu problemi ¢dzebilecefi mesaji veri-
lebilir, Bu gekilde hastarun gereksiz yere vakit kaybi, para
kayb1 ve travmatik girigimlere maruz kalmas: &nlenebilir.
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