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1.GĠRĠġ VE AMAÇ 

 

Nedeni bilinmeyen ateĢ (NBA), vücut ısısının 38.3° C ve üzerinde olduğu, en 

az üç hafta süren ve hastaneye yatırılarak yapılan bir haftalık incelemeye karĢın 

nedeni saptanamamıĢ ateĢ olarak tanımlanmıĢtır (1). Daha sonra Durack ve Street 

1991 yılında bazı değiĢiklikler önermiĢtir. Buna göre NBA dört alt gruba ayrılmıĢ ve 

tanımlama değiĢtirilmiĢtir(2).Bu değiĢikliğe göre yeni tanımlamada “ayaktan izlenen 

hastada en az üç poliklinik muayenesi veya hastanede izlenen hastada mikrobiyolojik 

kültürlerin 48 saat inkubasyonunu da kapsayacak Ģekilde üç günlük uygun inceleme 

sonunda tanı konulamaması” yer almaktadır. 

NBA etiyolojisinin tespiti zor olup genellikle uzun sürer. Klasik NBA 

etiyolojisinde beĢ grup ön plana çıkmaktadır: Enfeksiyonlar, neoplaziler, bağ dokusu 

hastalıkları, diğer nedenler ve tanı konulamayan hastalıklardır. Bu tanıların sıklığı, 

coğrafik faktörler, hastanın yaĢı, nutrisyonel, hijyenik ve yaĢadığı çevresel faktörler 

ve medikal uygulamaların tipine göre değiĢiklik gösterebilmektedir (3).  

NBA‟lı hastaların değerlendirilmesinde anamnez, ateĢin doğrulanması, ateĢ 

paterni, tekrarlayan fizik muayeneler, laboratuvar incelemeleri, görüntüleme 

yöntemleri ve invaziv tanısal incelmeler önemli rol oynar.  

 ÇalıĢmamızın amacı 2009-2015 yılları arasındaki 7 yıllık süreçte kliniğimizde 

yatarak tetkik ve tedavi edilen, klasik NBA kriterlerine uyan hastaların 

etiyolojilerinin belirlenmesi, laboratuvar bulgularının değerlendirilmesi ve bu 

bulguların literatür bilgileriyle karĢılaĢtırılıp irdelenmesidir.  
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2.GENEL BĠLGĠLER 

 

2.1 Vücut ısısının düzenlenmesi 

 

 Termoregülasyon,sinir sisteminin dıĢ çevreden ve derin vücut dokularından 

gelen ısıyla ilgili bilgileri algılama ve bir araya getirme yeteneğidir. Kontrolde en 

önemli merkez hipotalamustaki preoptik alandır. Preoptik alanın deneysel olarak 

soğutulması titremeye ve ısı üretimine neden olur. Aynı zamanda metabolik 

hormonların (tiroksin, katekolaminlar ve glukokortikoidler) plazma düzeyinini 

arttırarak kahvernegi yağ dokusundaki metabolik aktiviteyi ve termogenezi uyarır. 

Preoptik bölgenin ısıtılması ise deride vazodilatasyon, terleme, solunum sayısında 

artıĢa neden olur (4). 

Periferdeki ısı değiĢikliği algıları periferik termoreseptörler aracılığıyla, vücut 

öz ısısına iliĢkin değiĢiklik algıları ise MSS‟deki termoreseptörler aracılığıyla 

sağlanır. 

Isı değiĢikliklerini alıgılayan ve vücut yüzeyine en yakın sensörler soğuğa 

duyarlı olanlardır. Merkezi algılayıcılar ise sıcaklığa duyarlı olanlardır. Derideki 

soğuk algılayıcılar epidermisin içerisinde ya da hemen altında yerleĢmiĢtir. Sıcaklık 

algılayıcıları ise dermisin derin bölgelerinde bulunur.  
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ġekil 1.Termoregülasyon (9). 

 

 

2.2 Isı üretimi 

Tüm canlı hücrelerde, biyokimyasal reaksiyonların bir sonucu olarak ısı açığa 

çıkar. Glukoz gibi besin maddelerinin katabolizmaları sonucu ortaya çıkan enerji, 

adenozin difosfatı (ADP), adenozin trifosfata (ATP) dönüĢümü ile sonuçlanan 

oksidadif fosforilasyon reaksiyonunda kullanılır. Bu reaksiyonda yan ürün olarak ısı 

ortaya çıkmaktadır. Hücre düzeyinde ısının üretimi tiroid hormonları, insülin, adrenal 

glukokortikoidler ve katekolaminler tarafından düzenlenir (5,6). 

 Çevre ısısındaki düĢüĢte, vücutta ısı koruma mekanizmaları olan 

piloereksiyon ve vazokonstrüksiyon ile iskelet kaslarında ritmik kasılmalar ve 

titreme devreye girer. Isı üretimini artırmanın baĢlıca yolu nöral yolla uyarılan 

periferik 
reseptörler Afferent sinyal: 

DRG 

spinal kord 

beyin sapı 

Hipotalamus 

preoptik alan 

median preoptik 
nukleus 

 sıcağa  

duyarlı 

nöronlar 

Efferent yollar: 

hipotalamus 

beyin sapı 

spinal kord 

sempatik sistem 

Termo efektörler: 

vazokonstruksiyon 

vazodilatasyon 

titreme 

terleme 

BaT termogenezis 

davranıĢsal değiĢiklikler 

periferik 

sıcaklık çekirdek  

reseptörleri 

çekirdek  

sıcaklığı 
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titremedir. Titreme dıĢı termogenezde ise baĢlıca rolü kahverengi yağ dokusu oynar. 

Bu özellikle yenidoğanlarda ve soğuk iklimde yaĢayan memelilerde önemlidir (7).  

 

2.3 Isı kaybı 

Fiziksel ısı aktarımı mekanizmalarıyla ısı kaybedilir. Bunlar: 

Kondüksiyon: Fiziksel temas halinde bulunan nesneler arasındaki ısı 

aktarımıdır. Örneğin, deri yüzeyinin daha soğuk bir yüzeyle teması sonucu oluĢan ısı 

kaybı bu grupta yer alır (7). 

Radyasyon: Kapalı mekanlarda ısı aktarımının baĢlıca yoludur. Temas 

gerektirmez. Isı, kızılötesi elektromanyetik dalgalarla aktarılır. Isı, daha sıcak 

nesnelerden, daha soğuk olanlara aktarılır. Vücut ısı kaybının yaklaĢık %60‟ı bu 

yolla gerçekleĢir (7).  

Konveksiyon: Farklı ısılara sahip partiküllerin kütle halindeki hareketlerinin 

bir sonucu olan ısı aktarımıdır. Vücut çevresindeki hava tabakası ısındıkça yükselir 

ve daha soğuk bir hava tabakası ile yer değiĢtirir. Konveksiyon yoluyla ısı kaybının 

oranı, hava akım hızı ve temas yüzeyinin büyüklüğüne bağlıdır (7).  

Evaporasyon (buharlaĢma/terleme):Çevre ısısının vücut ısısına yakın 

olduğu koĢullarda ısı aktarımının baĢlıca yoludur. Vücut yüzeyinin ısısı sıvıdan gaz 

haline dönüĢür. Vücut ısısındaki 1°C‟lik artıĢı önlemek için yaklaĢık 100ml suyun 

buharlaĢması gerekmektedir (7).  

 

2.4 Normal vücut ısısı ve olağan sapmalar 

Ġnsanlarda normal vücut ısısı Carl Reinhold AugustWunderlich‟den bu yana 

37°C olarak kabul edilmekte ise de sağlıklı bireylerde, gerçekte 36.8 ± 0.4 °C‟dir.  

Vücut ısısı günlük değiĢiklikler gösterir. Oral ısı sabah erken saatlerde 

(04:00-06:00 arasında) 37.2°C, akĢama doğru (16:00-18:00 arasında) 37.7°C‟ye 

yükselerek değiĢir.  
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Hipotalamusta düzenlenmiĢ ısı, pratikte aort kanı ısısıyla aynıdır. Klinik 

olarak, kulak zarı ve özofagus ısıları aort kanı ısısına yakındırlar. Oral ısı 0.25°C 

kadar düĢüktür. Rektal ısı 0.5°C kadar yüksektir. Koltukaltı ısısı ise 0.9°C kadar 

düĢüktür. Vücut yüzeylerinden daha derin dokulara gidildikçe, her 4 mm.‟de ısı 

yaklaĢık 1.0°C artar (8). 

 

2.5 AteĢ patogenezi 

“International Union of Physiological SciencesCommission for Thermal 

Physiology” isimli Komisyon ateĢi, “Çok hücreli organizmaların, kendileri için 

patojen, yabancı, canlı ya da cansız maddelerin iĢgallerine karĢı geliĢtirdikleri, 

kısmen savunmayla iliĢkili yanıtlarının bir parçası olarak vücutlarının öz ısılarının 

yükselmesi durumu” olarak tanımlamıĢtır (9). Febril yanıt ise, “hastalık durumuna 

karĢılık organizmanın verdiği karmaĢık bir tepkime olup vücut ısısında sitokin 

kaynaklı bir artıĢ, akut faz reaktanlarının ortaya çıkıĢı ve çeĢitli fizyolojik, 

endokrinolojik, immünolojik sistemlerin aktivasyonuyla özellenir” (7). 

AteĢ oluĢumuna neden olan maddeler, endojen ve ekzojen pirojenler adıyla 

anılır. Ekzojen pirojenler; mikroorganizmalar (m.o), onların ürünleri ya da toksinleri 

olabilir. Endojen pirojenler ise; baĢlıca monosit ve makrofajlardan salınan 

sitokinlerdir. Ġntrensek olarak pirojenik özellikteki sitokinler Ģunlardır: IL-1a 

(interlökin), IL-1b, TNF-a (tümör nekrozis faktör), TNF-b, IL-6 ve ciliary 

neurotrophic factor (CNTF) (7). 
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Tablo1. Ekzojen ve Endojen Pirojenler (7). 

Ekzojen Pirojenler Endojen Pirojenler 

Mikroorganizmalara iliĢkin  
IL1  

IL6  

TNF-a / TNF-b 

CNTF (ciliary 

neurotrophic factor)  

 

IFN alfa  

C5a  

PAF  

 

 

Virüsler (tüm virüs, hemaglütinin, dsRNA) 

Bakteriler 

Gram negatif (tüm mikroorganizma, peptidoglikanlar, 

lipopolisakkaritler) 

Gram pozitif (peptidoglikanlar, lipoteikoik asit, 

ekzotoksinler, enterotoksinler, eritrojenik toksinler, grup B 

polisakkaritler) 

Mikobakteriler (tüm mikroorganizma, peptidoglikanlar, 

polisakkaritler, lipoarabinomannan) 

Funguslar (tüm maya, kapsül polisakkaritleri, proteinler) 

Mikroorganizma dıĢı 

 

Antijenler (örneğin; bovim serum albümin, HAS, BCG, 

ovalbumin) 

Ġnflamatuvar ajanlar (örneğin; asbestos,turpentin, silika) 

Bitki lektinleri (örneğin; fitohemaglütinin, konkanavalin A) 

Ġlaçlar (örneğin; sentetik immünoadjuvanlar, kimi bitki 

alkoloidlerinden üretilmiĢ antitümör ilaçlar,kimi opiatlar ve 

öteki bağımlılık yapıcı narkotikler) 

Konak kaynaklı  

 

Antijen-antikor kompleksleri 

Kimi androjenik steroid metabolitleri (etiyokolanolon vb) 

Ürat kristalleri 

Ġnflamatuvar safra asitleri 

Aktive olmuĢ kompleman komponentleri (C5a vb) 

Lenfositlerin kimi ürünleri 
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 PGE2 (prostaglandin), komplemanın anafilotoksik komponenti C5a, trombosit 

aktive edici faktör (PAF) ateĢin baĢlatılmasında rol alan mediyatörlerdir. Pirojenik 

sitokinler etkilerini zengin bir damar ağı olan organum vasculosum laminae 

terminalis (OVLT) üzerinden gösterir. OVLT, her biri internal karotid arterlerle 

beslenen preoptik alanın her iki tarafında kan-beyin engeli görevi görür. Ventrikülleri 

çevreleyen organlar(Circumventricular organs CVO); OVLT, subfornikal organ ve 

area postremadan  oluĢmaktadır. Proinflamatuvar moleküllerin beyni dört yolla 

uyardıklarına iliĢkin kuramlar ortaya sürülmüĢtür (10). Bunlar; OVLT kuramı, vagus 

kuramı, sinyal aktarıcı olarak kan-beyin engeli kuramı ve transport kuramıdır. 

Günümüzde en yaygın kabul göreni OVLT kuramıdır. Bu kurama göre karotid 

arterler aracılığıyla CVO‟ya ulaĢan sitokinler kan-beyin engelinin yokluğu nedeniyle 

doğrudan bu bölgedeki yapılara etki etmekte ya da sitokinler, beyin endotel hücreleri 

veya perivasküler hücreler üzerindeki özgül reseptörlerle etkileĢmektedir. OVLT ile 

etkileĢime giren pirojenler, fosfolipaz A2 üzerinden araĢidonik asit salınımına neden 

olurlar ve PGE2‟ye dönüĢürler. Bu reaksiyonu prostoglandin sentetaz enzimi ile 

terminal PGE sentaz enzimi katalize etmektedir (11). PGE2‟nin siklik adenozin 

monofosfat (cAMP) düzeylerini artırdığı saptanmıĢtır. cAMP, beyin dokusunda 

nörotrnansmitter özelliğindedir ve ateĢ oluĢumunda temel sinyal aktarıcıdır.  

 Sonuç olarak hipotalamik ısı ayarının yukarıya çekilmesinde sitokinler ve 

PGE2‟nin merkezi etkisinin, ısı ayarının normale dönüĢünde de nöropeptidlerin 

merkezi etkisinin olduğu söylenebilir.  
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ġekil 2. OVLT kuramı (9) 
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2.6 Hipertermi 

Hipertemi, hipotalamus ısı ayarının normal ısı sınırları içindeyken vücut 

ısısnda artıĢ olması durumudur. AteĢ ile hipertermi arasındaki en önemli fark, 

hipertermide ısı düzenleme merkezindeki değerin normal denge noktasında 

kalmasıdır. AteĢ ise çeĢitli uyarılarla bu değerin normal denge noktasından daha 

yükseğe çıkmasıyla oluĢur (12). Akılda tutulması gereken önemli bir nokta da 

hiperterminin tedavisinin ateĢten farklı olup, mortal seyredebileceğidir. 

Sıcak çarpması (heat stroke); vücut ısısında 40C veya daha fazla artıĢ, 

mental değiĢiklik, kuru ve hiperemik deriyle özellenen ilk yardım yapılması gereken 

klinik tablodur (13). Çoğul organ hasarına ve %10-20 arasında değiĢen mortalite 

oranına neden olur. 

Malign hipertermi; otozomal dominant geçiĢli genetik bir hastalıktır (14). 

Depolarize edici kas gevĢeticiler ve inhalasyon yoluyla verilen bazı anesteziklere  

yanıt olarak vücut ısısında hızla yükselme görülmesidir. Bu etkenler arasında 

halotan, izofluran, enfluran, sevofluran, metoksifluran, desfluran ve süksinilkolin yer 

alır. BaĢlıca defekt ryanodine reseptörü (RYR1) adıyla bilinen iskelet kası kalsiyum 

salınım kanalındadır. Kalsiyum iyonunun regülasyonu bozulur, devamlı kas 

kontraksiyonları ile hipermetabolik tablo ortaya çıkar. Malign hiperterminin en sık ve 

en erken belirtisi end-tidal karbon dioksit düzeylerinde hızlı artıĢ, taĢikardi ve 

massater kası spazmıdır. Mortalite oranları %28-70 arasında görülmektedir (7).  

Nöroleptik malign sendrom;otonomik disfonksiyon (taĢikardi, değiĢen kan 

basıncı, terleme, dispne, üriner inkontinans), ekstrapiramidal disfonksiyon (kas 

kasılmaları, katotoni, histoni, psödoparkinsonizm), bilinç değiĢikliği ve hiperterminin 

görüldüğü bir tablodur (15). Patogenezde hipotalamus ve bazal ganglionlarda 

dopaminik yolun blokajı rol oynar. Kreatin fosfokinaz ve lökosit (10000-

40000/mm³)değerlerinde artıĢ görülür. Sıklıkla nöroleptik ilacın dozunda artıĢ 

sonrası ortaya çıkar. 

Serotonin sendromu;serotonin reseptörlerinin aĢırı uyarılması sonucu ortaya 

çıkar. Mental, otonomik ve nörolojik bozukluklarla kendini gösterir. Ġshal, ajitasyon 

ve miyoklonus görülmesi ayırıcı tanıda önemlidir. Selektif serotonin geri alınım 
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inhibitörleri (SSRI) , monoaminooksidaz (MAO) inhibitörleri ya da serotonerjik 

ilaçlarla oluĢur (15).  

Hipertiroidi, feokromositoma, ilaca bağlı hipertermi (anfetamin, kokain, 

ekstazi, lizerjik asit dietilamid vb.) diğer nedenler arasındadır.  

 

 

Tablo 2. Hipertemi nedenleri (slayt) 

 

 

 

Sıcak çarpması 

Malign hipertermi 

Nöroleptik malign sendrom 

Serotinin sendromu 

Hipertiroidi- Tirotoksikoz 

Ġlaç intoksikasyonu (aspirin, atropin) 

Serebrovasküler olay, travma 

Status epileptikus 

Feokromositoma 

Anhidrotik ektoderaml displazi 

Reye sendromu 

Duchenne MG 

SSPE terminal dönem 

Otonomik disfonksiyon 
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2.7 AteĢ Ģekilleri ve tanımlar 

Modern tanı yöntemlerinin kullanılmasından önceateĢ Ģekillerinin 

incelenmesi hastalıkların tanısında önemli bir yere sahipti. Günümüzde bazı 

ateĢĢekilleri ve trasesi hastalık tanısında önemini sürdürmektedir. 

Devamlı ateĢ (febris continua): Sabah ile akĢam ısı farkı 1°C‟den azdır. 

Dalgalanma göstermeden günlerce ya da haftalarca devam eder. Tifo, bruselloz, 

tularemi, enfektif endokardit, psittakoz, Kawasaki hastalığı, kızıl, riketisyal 

hastalıklarda görülür. 

Aralıklı ateĢ (febris intermittent): Sabah ile akĢam ısı farkı 1°C‟den 

fazladır ve ateĢ normale iner. En iyi örnek sıtmadır. Kala-azar, Juvenil romatoid artrit 

(Still hastalığı) ve miliyer tüberküloz gibi hastalıklarda günde iki pik yaptığı görülür. 

Sirkadiyen ritm abartılı Ģekilde seyrederse septik ateĢten (bacaklı ateĢ) söz edilir.  

Bacaklı ateĢ (febris remitent): Sabah ile akĢam ısı farkı 1°C‟den fazladır. 

Ancak ölçülen en düĢük düzeyinde bile normal değere ulaĢmaz. Tüberküloz ve 

mikoplazma enfeksiyonlarında görülebilir. 

Tekrarlayan ateĢ (febris rekürrens): AteĢ aniden çıkar, 3-5 gün sürdükten 

sonra birden düĢer. Bir süre normal seyreder, tekrar yükselir. En iyi örneği Borrelia 

enfeksiyonlarıdır. Bruselloz ve fare ısırığı hastalığında gözlenebilir.  

Dalgalı ateĢ (febris ondülan):AteĢ yavaĢ yavaĢ yükselir, birkaç gün yüksek 

kalır ve yavaĢ yavaĢ iner. Birkaç gün normal kaldıktan sonra ısı yine yavaĢ yavaĢ 

yükselir. BeĢ altı günde pik yapar. En iyi örneği brusellozdur. Hodgkin hastalığı 

seyrinde ondülan tipte ateĢ olur ve buna Pel-Ebstein ateĢi denilir.  

Bifazik ateĢ: AteĢli birkaç günden sonra bir günlük ateĢsiz bir dönem ve 

sonrasında yeniden birkaç günlük ateĢli dönemle seyreder. Ġnfluenza, poliomyelit 

gibi viral enfeksiyonlarda görülebilir. 

Subfebril ateĢ: 37-37.7 C arasında vücut ısıları için kullanılan bir tanımdır. 

Tüberküloz ve bazı malignitelerde görülür.  

Genç kadınlarda menstrüel siklusun ikinci yarısında vücut ısısının 37.2-

38°C‟ye yükselmesinehabituel ateĢ denilir. Hastanın bazı ilaçlar ve yöntemler 

kullanarak ateĢinin yükselmesine neden olamasına hileli ateĢ denilir. Bu tabloda  

sirkadiyen ritm olmaz ve taĢikardigörülmez. 
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ġekil 3. BaĢlıca ateĢ Ģekilleri  
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2.8 Nedeni bilinmeyen ateĢ 

 Nedeni bilinmeyen ateĢ tanımı Alt ve Baker tarafından ilk kez 1913-1930 

yılları arasında izledikleri 101 hastaya ait seriyi yayınlamaları ile kullanılmıĢtır (16). 

1955‟de Keefer bu tabloyu detaylandırmıĢ; 1961‟de de Petersdorf ve Beeson NBA 

tanımını yapmıĢtır(1). Daha sonra da Durack ve Street 1991 yılında NBA‟ yı dört alt 

gruba ayırmıĢtır(2).  

 Klasik NBA:Vücut ısısının 38.3°C ve üzerinde olduğu, en az üç hafta süren 

ve hastaneye yatırılarak yapılan bir haftalık incelemeye karĢın nedeni saptanamamıĢ 

ateĢ olarak tanımlanmıĢtır. Bu tanımlamaya, ayaktan izlenen hastada en az üç 

poliklinik muayenesi veya hastanede izlenen hastada mikrobiyolojik kültürlerin 48 

saat inkubasyonunu da kapsayacak Ģekilde üç günlük uygun inceleme sonunda tanı 

konulamaması eklenmiĢtir.(Klasik NBA‟lı hastaların çoğu subakut veya kronik 

semptomlara sahiptir (17).  

 Nozokomiyal NBA:Hastaneye yatırıldıklarında bir enfeksiyonu olmayan ya 

da bir enfeksiyon hastalığının inkübasyon döneminde olmayan, yani enfeksiyon dıĢı 

nedenlerle hastaneye yatırılmıĢ ve tedavi edilmekte olan hastalarda 38.3° C‟nin 

üzerinde ateĢ ataklarının varlığı olarak tanımlanır. AteĢ nedeninin iki günlük kültür 

sonuçlarını da içerecek Ģekilde üç günlük gerekli araĢtırmalara rağmen 

bulunamaması olarak da tanımlanır(17).  

 Nötropenik NBA:Nötrofil sayısının 500/mm3‟ ün altında olması ya da 1-2 

gün içinde 500/mm3‟ ün altına düĢmesi beklenen hastalarda  38.3°C‟nin üzerinde 

ateĢ ataklarının saptanması ve ateĢ nedeninin iki günlük kültür sonuçlarını da 

içerecek Ģekilde üç günlük gerekli araĢtırmalara rağmenbulunamaması olarak 

tanımlanır(17). 

 HIV iliĢkili NBA:HIV pozitifliği doğrulanmıĢ hastalarda hastanede üç 

günden fazla ya da hastane dıĢında dört haftadan fazla süreyle ateĢin olması, değiĢik 

ölçümlerde  38.3° C‟nin üzerinde ateĢ ataklarının varlığı ve ateĢ nedeninin iki günlük 

kültür sonuçlarını da içerecek Ģekilde üç günlük gerekli araĢtırmalara rağmen 

bulunamaması olarak da tanımlanır(17).  
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2.9 Nedeni bilinmeyen ateĢe yol açan hastalıklar 

Sayısız hastalık klasik NBA‟ ya neden olabilir. BeĢ grup altında toplanır. 

Bunlar enfeksiyonlar, maligniteler, bağ dokusu hastalıkları, diğer hastalıklar ve tanı 

konulamayan hastalıklardır. Bu beĢ alt grupta toplanan tanıların sıklığı; dekata, 

iklime, hastaların yaĢına, medikal uygulamaların tipine bağlıdır (3). 

 

 

 2.9.1 Enfeksiyon hastalıkları 

Enfeksiyonlar son çalıĢmalarda %14-58 arasında en büyük grubu 

oluĢturmaktadır. Ancak 65 yaĢ üstü hastalarda enfeksiyonlar daha az yaygındır ve 

klasik NBA nedenleri arasında ikinci veya üçüncü sırada yer alır. Klasik NBA‟ya 

neden olan enfeksiyonlar arasında apse, endokardit, tüberküloz ve komplike üriner 

sistem enfeksiyonları en önemli yere sahiptir (3). 

Seyahatten dönen hastalarda ise klasik NBA yapan yaygın enfeksiyonlar 

sıtma, solunum ve üriner sistem enfeksiyonlarıdır. Tropikal bölgeye seyahat 

edenlerde ise amebik karaciğer apsesi ve Dengue ateĢi klasik NBA yapan 

enfeksiyonlar arasında görülebilir (3). 

 

 2.9.1.1 Bakteriyel enfeksiyonlar 

 Tüberküloz: Dünyada NBA olguları içinde en fazla görülen nedendir. 

Ülkemizde enfeksiyona bağlı NBA hastalarının %15-65‟inden sorumludur (18). 

Genellikle ekstrapulmoner, en sık da miliyer tüberküloz neden olur. GeliĢmiĢ 

ülkelerde pulmoner tüberküloz olgularının azalmıĢ olmasına rağmen ekstrapulmoner 

tüberkülozun önemini koruduğu görülür. Ekstrapulmoner tüberkülozda tanı 

gecikmeli de olsa konarak sağaltımı yapılabilir. Belirti ve bulgular haftalar hatta 

aylar sonra saptanır. Tüberküloz olgularında purifiye protein derivesi (PPD) cilt testi 

kutanöz alerji nedeniyle %50‟den az olguda pozitiftir. Balgamda aside dirençli basil 

olguların %25‟ğnde pozitiftir. Bu zorluklardan dolayı tanı koymak için etkilenen 
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dokuya (lenf nodu, kemik iliği, karaciğer vb.) biyopsisi yapmak gerekir. Örneklerden 

yapılan tüberküloz kültürlerinin sonuçları genellikle 4-6 hafta sonra alındığından 

tanıya katkıları geç olur (19).  

 Enfektif endokardit: Tanısında majör bulgulardan olan kültürde mo üremesi 

uygun örnekleme yapılan hastaların %90‟ında beklenen bir durumdur.Antibiyotik 

kullanılan hastalarda kültür negatifliği sıktır (20,21). HACEK grubu( Haemophilus 

aphrophilus, Actinobacillus actinomycetemcommitans, Cardiobacterium hominis, 

Eikenalla corrodens, Kingella kingae) kültürde izole edilmesi zor olan bakterilerdir 

ve tanı konulmasını geciktirir. 

 Apse:Hepatik, subdiyafragmatik, perirenal, pelvik, gluteal ve perirektal 

yerleĢimli apseler NBA‟ ya neden olabilir. En sık intraabdominal yerleĢimli apse 

görülür. Siroz, steroid ya da immunsupresif ilaç kullanımı, yakın zamanda geçirilmiĢ 

cerrahi, diabetes mellitus apse oluĢumunu kolaylaĢtıran faktörlerdir. Sindirim sistemi 

maligniteleri, divertiküller, ülserler ve inflamatuar barsak hastalıklarına bağlı 

perforasyonları izleyen lokal apseler de NBA‟ dan sorumludur. Kolesistit, kolanjit, 

pankreatit, pelvik inflamatuar hastalık gibi enfeksiyonlar da lokal abdominal apselere 

yol açar. Splenik apseler genellikle hematojen oluĢur ve endokarditle birlikte görülür. 

Perinefritik ya da renal apseler sıklıkla idrar yolu enfeksiyonlarından kaynaklanır 

(19). 

 Osteomiyelit:Enflamasyon ve lokal ağrının geç ortaya çıktığı durumlarda 

osteomiyelit uzun süre NBA tablosunda izlenerek gözden kaçabilir. Ultrasonografi 

ve radyoizotop incelemeleri osteomiyeliti, röntgen görüntülemelerinden daha önce 

ortaya çıkarır (22). Semptomları silik olduğu zaman, kas ve eklem hastalıkları ile; 

sinir kökü basılarına neden olduğu zaman, diskopati ile karıĢabilir.  

 Bunların dıĢında; tipik hastalık tabloları oluĢturmayan salmonella cinsi 

bakteriler veya whipple hastalığı etkeni olan Tropheryma whipplei NBA nedeni 

olabilir. Ayrıca retiküloendotelyal sistemi ve lenfoid dokuyu tutabilen brusella ve 

listerya enfeksiyonları da NBA yapabilir (22). 

 65 yaĢ üstü hastalarda intraabdominal apseler, komplike üriner sistem 

enfeksiyonları, tüberküloz ve endokardit predominant olarak görülür (3).  
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2.9.1.2 Viral enfeksiyonlar 

Viral enfeksiyonlar nadiren NBA‟ya neden olurlar. Özellikle 40 yaĢ üstü 

hastalarda atipik seyir söz konusu olduğundan EBV(Ebstein-barr virüsü) ve CMV 

(Sitomegalovirüsü) enfeksiyonları akla gelmelidir (17). Enfeksiyöz mononükloz, tanı 

için yeterli heterofil ve özgül antikor düzeyi oluĢturmadan haftalarca NBA tablosu 

yapabilir. Ġlk on günde heterofil antikorların üç haftadan sonra ise viral kapsid 

antijenine karĢı antikorların oluĢtuğu görülmektedir (22). 

 

 

2.9.1.3 Fungal enfeksiyonlar 

Uzun süren geniĢ spektrumlu antibiyotik tedavisi, immunsupresif ve 

sitotoksik ilaçlar özellikle derin yerleĢimli ve organ tutulumlu fungal enfeksiyonlara 

yol açabilir. Blastomikozis, koksidiomikozis ve histoplazmozis olguları daha çok 

pulmoner tutulum yapar.Belirli coğrafik bölgede yaĢayan ve seyahat öyküsü veren 

hastada özellikle histoplazmoz akla gelmelidir. Cryptococcus neoformansdaha çok 

menenjitle seyreder ve Ģüphelenilmediğinde tanısı geç konularak NBA olarak takip 

edilir. Candida albicans, bağıĢıklığı baskılanmıĢ kiĢilerde mukokutanöz kandida 

enfeksiyonlarına yol açarak derin doku ve organları tutar ve uzun süre NBA 

tablosunda kalabilir (22). 

 

 2.9.1.4 Paraziter enfeksiyonlar 

Visseral Leishmania ve sıtma NBA‟nın en sık paraziter enfeksiyon nedenleri 

arasındadır. Visseral Leishmania etkeni Lesihmania donovani kompleksidir. Bu 

kompleksteL.infantum (L.chagasi) ve L.donovani olmak üzere iki tür yer alır. 

Tatarcık sineği ile yayılır. Genellikle sinsi seyirli olup ateĢ, hepatosplenomegali ve 

kilo kaybı yapar. Tanı serolojik olarak veya mikroskopi ile dokuda (genellikle kemik 

iliğinde) amastigotların gösterilmesiyle, kültür veya PCR (polymerase chain 

reaction) ile konulur (23). 
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 Sıtma özellikle endemik bölgeye seyahat öyküsü olan ve periyodik ateĢ ile 

seyreden olgularda akla gelmelidir. Genellikle akut ateĢli hastalığa neden olur, fakat 

benign türler denilen Plasmodium malariae, P.ovale ve P.vivax’ da haftalarca süren 

tekrarlayan ateĢ görülebilir (23). 

 

2.9.2 Maliginiteler 

NBA yapan maligniteler içinde lenfoma, lösemi, hepatoma, hipernefroma, 

atrial miksoma, kolon adenokanseri, karaciğer ve santral sinir sitemi metastatik 

tümörleri yer alır (21). Son yıllarda görüntüleme yöntemlerindeki geliĢmelere paralel 

erken tanı konulabilmesi nedeniyle NBA nedenleri arasında sıklığı azalmıĢtır 

(24).Malign neoplaziler pirojenik sitokinleri direkt üretme ve salınım yoluyla 

indükleyerek ateĢ neden olur. Ayrıca indirekt olarak, spontan nekroz veya sekonder 

enfeksiyon oluĢumu ile ateĢi indükleyebilir (3). Maliginite ateĢini ayırt etmek için 

naproksen testi/tedavisi uygulanır. Üç gün günde iki kez 375 mg, oral naproksen 

maligniteye bağlı ateĢi normale getirirken, enfeksiyon iliĢkili ateĢin yanıtsız kalması 

beklenir. Maligniteden kaynaklanan ateĢe yanıtta naproksen gibi NSAĠ ajanların 

enfeksiyon kaynaklı ateĢe yanıttan daha iyi olduğu raporlanmıĢ fakat naproksenin 

nonspesifik olduğu vurgulanmıĢtır (3). Testin duyarlılığı %55, özgüllüğü %62‟dir. 65 

yaĢ üst hastalarda maliginite insidansı daha yüksek olduğu için bu hastalarda görülen 

klasik NBA kötü prognozla seyreder.  

 

2.9.3 Bağ doku hastalıkları 

65 yaĢ üstü hastalarda, klasik NBA nedenlerinden biri olan bağ dokusu 

hastalıklarının sıklığının yüksek olması dikkat çeken bir özelliktir. Bunun nedeni 

YaĢlı hastalarda polimiyaljia romatika ve temporal arteritin yaygın olmasıdır. Fakat 

bu iki hastalığın semptomlarının subakut ve nonspesifik olması tanı konulmasını 

zorlaĢtırmaktadır (3). 20-40 yaĢ arasındaki hastalarda ise eriĢkin Still hastalığı ve 

SLE (sistemik lupus eritematozus) daha sık görülür. 
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EriĢkin Still hastalığında tekrarlayan ateĢ, artrit ve raĢ karakterize bulgulardır. 

Çocuklarda görülen sistemik juvenil idiyopatik artrite benzer.  

Temporal arteritte; baĢ ağrısı, ani görme kaybı, polimiyaljia romatika 

semptomları, ateĢ, anemi ve yüksek sedimantasyon hızı görülür. Çene kladikasyosu 

tanı koymada önemli bir bulgudur. Temporal artertitten Ģüphelenilen her hastaya 

invaziv bir giriĢim olan temporal arter biopsisi önerilmektedir.  

 

Tablo 3: NBA‟ya yol açan bağ doku hastalıkları (20) 

 

 

EriĢkin Still hastalığı 

Sistemik lupus eritematozus 

Polimiyaljiya romatica  

Poliarteritis nodoza 

Temporal arterit 

Eritema multiforme 

Eritema nodozum 

 

Hipersensitivite vasküliti 

Hipersensitivite pnömonisi 

Mikst konnektif doku hastalığı 

Romatizmal ateĢ 

Romatoid artrit 

Takayasu arteriti 

Wegener granulomatozu 

 

 

2.9.4 Diğer nedenler 

 Ġnflamatuvar barsak hastalıkları, pulmoner emboli, sarkoidoz, granulomatöz 

hepatit, ilaç ateĢi,Kikuchi- Fujimato hastalığı, alkolik hepatit, subakut tiroidit, 

hematom, myelofibrozis diğer NBA nedenleri arasında yer alır (3,25). 

Ġlaç ateĢi, bu grubun önde gelen nedenidir. T lenfositlerden salınan sitokin 

sonucu oluĢur. Tedavi baĢladıktan 1-3 hafta sonra ortaya çıkar; tedavi kesildikten 

sonra  48-72 saat içinde normale gelir. Klinikte hastanın genel durumu iyi olup bazı 

hastalarda relatif bradikardi ve 1/5 hastada eozinofili ve/veya raĢ varlığı görülür 
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(20,21). En sık neden olan ilaçlar antibiyotikler (beta-laktamlar), amfoterisin B,  

kinidin, atropin, iyot bileĢikleri, antineoplastik ilaçlar ve antiepileptiklerdir (fenitoin). 

Granülomatöz hepatitin tanısı patoloji ile konur. Hastaların %25‟inde 

transaminaz düzeyleri normaldir (21). 

Faktisiyöz ateĢ; hemĢire gözlemi değiĢtirilmesi, termometre manuplasyonu 

gibi yöntemlerle oluĢan bir tablodur. Hastanın genel durumun iyi olması, diurnal 

ritmin olmaması hekime yol göstericidir. AteĢ ölçümünün direkt gözlemlenerek 

yapılması önerilir. 

 Periyodik ateĢ sendromları ise daha nadir görülen NBA diğer nedenleri 

arasındadır. Bunlar: Ailesel akdeniz ateĢi, tümör nekrozis faktör reseptör iliĢkili 

periyodik sendrom (TRAPS), ailesel hibernian ateĢi, mevolonat kinaz defekti, 

kriyopirin iliĢkili periyodik sendrom (CAPS), PFAPA sendromu, Schnitzler 

sendromu, siklik nötropeni yer alır (3,25). 

  

 2.9.5 Tanı konulamayanlar 

 Tüm tanısal giriĢimlere rağmen olguların bir bölümüne tanı 

konulamamaktadır. AteĢ süresi uzadıkça etyolojinin enfeksiyon olma olasılığı 

azalmıĢtır. NBA tanısı ile hastanede takip edilip tanı konulamayan ve taburcu edilen 

hastalar beĢ yıl boyunca izlendiklerinde hastaların %20‟sinde daha sonra tanı 

konmakta, %50‟sinde ateĢ Ģikayeti gerilemekte, %30‟unda ise tanı konamamaktadır 

(21). 

 

2.10 Akut faz reaktanları 

 Sistemik inflamasyon durumunda ortaya çıkan baĢlıca patofizyolojik olaylar, 

akut faz yanıtı olarak tanımlanır. Bu tabloda ortaya çıkan maddelere de akut faz 

reaktanları (AFR) denilir (26,27). Enfeksiyon, travma, yanık, cerrahi giriĢimler, 

kanserler, inflamatuvar artirtler, infarkt durumlarına karĢı savunma mekanizması 

olarak ortaya çıkar. Amaç, inflamasyonu kolaylaĢtırmak, patojenleri baskılamak ve 



 

22 
 

yayılımını önlemek, doku hasarını azaltarak doku tamirini sağlamak ve böylece 

konakhemostatik mekanizmalarının hızlı bir biçimde normal fizyolojik fonksiyonunu 

kazanmasını sağlamaktır.Akut faz yanıtı metabolik,endokrinolojik, nörolojik ve 

immünolojik olayları içerir. Bilinen 30'un üzerinde akut fazreaktanı vardır. Akut faz 

yanıtı, bazı  AFR‟larının sentezinde ve plazma düzeyinde artıĢa, bazılarının ise 

sentezinde veplazma düzeyinde azalıĢa neden olur.CRP (C-reaktif protein),ESH 

(eritrosit sedimantasyon hızı), prokalsitonin, serum amiloid A protein 

(SAA),seruloplazmin, haptoglobulin ve ferritin gibi AFR‟larının çoğu artarken; α 

fetoprotein, IGF-1 (insülin-like growth faktör-1), albümin ve transferrin gibi bazıları 

da azalır. Sadece akut olaylarda değil, kronik süreçlerde de salınırlar.Uyarıyabağlı 

olarak aktive olan makrofajlarlardan salınan sitokinler reaksiyonları baĢlatır.AFR‟ları 

inflamatuar hastalıkların tanınmasında, tedaviye yanıtın değerlendirilmesinde ve 

prognozun belirlenmesinde kullanılır. En sık kullanılanları CRP ve ESH‟tır(28).  

 AFR‟larının sentezini sağlayan genler tip 1 AFP ve tip 2 AFP genleridir. Tip 

1 AFP genleri IL-1 tipi sitokinler, tip 2 AFP genleri ise IL-6 tipi sitokinler tarafından 

uyarılır (28).  

 Bu testler pek çok durumdayükselebildiğinden, tek bir hastalığa özgül 

olmadığından tanı amaçlı kullanılmayıp, klinik Ģüpheyi destekleyici veya tanısı 

konulmuĢ çeĢitli hastalıkların takibi için kullanılır. 

 

 

2.10.1 Eritrosit sedimantasyon hızı (ESH) 

Eritrosit sedimantasyon hızı (ESH) akut faz yanıtınıdeğerlendirmede sık 

kullanılır. inflamasyonun baĢlangıcından 24 saat sonra yükselir ve normale gelmesi 

bir ay kadar sürebilir. Test, antikoagülan eklenmiĢ iyi karıĢtırılmıĢ venöz kanın, özel 

tüpte dik pozisyonda tutulduğunda, eritrositler plazmadan daha fazla özgül ağırlığa 

sahip olduklarından yer çekimi etkisi ile aĢağı doğru çökmesi esasına dayanır. 

Genellikle mm/saat olarak ifade edilir. Eritroist sayısı, boyutu ve Ģeklinden etkilenir 

venonspesifik bir testtir.ESH'nın 100 mm/saat ve üzerinde olması hastalıkendeksi 

olarak kabul edilmiĢ ve daha ileri testler yapılması önerilmiĢtir. 
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YaĢ ve cinsiyete göre normal değerleri değiĢkenlik gösterir. Kadınların bazal 

değeri, erkeklere göre daha yüksektir. Westergren metodu ile ölçülen ESH‟nın yaĢa 

göre maksimum değeri aĢağıdaki formüle göre hesaplanabilir (29). 

 

Tablo 4:Westergren metodu ile ESH formülü (29) 

 

 

Erkeklerde ESH= YaĢ/2 mm/saat, kadınlarda ESH= (YaĢ+10)/2 mm/saat 

 

 

Normal kabul edilen ESH değerleri Ģunlardır: >12 yaĢ erkek için <15 

mm/saat, >12 yaĢ kız için <20 mm/saattir. 

 

Tablo 5: ESH artıran faktörler (30) 

 

 

Yüksek fibrinojen seviyesi 

Enfeksiyonlar 

Maligniteler 

YaĢlılık 

Obezite  

Gebelik  

Anemi 

Polimyaljia romatica 

Temporal arterit 

Multipl myelom 

Kronik böbrek yetmezliği 

Diabetes mellitus 

Myokard enfarktüsü 

Lenfosittik tiroidit 

Kawasaki hastalığı 

Yanık  

Makrositoz 

 

Hodgkin hastalığı 

Paraneoplastik sendromlar 

Serum hastalığı 

Travma  

Ġnflamatuvar barsak hastalığı 

Romatizmal ve diğer poststreptokok 

sendromları 

Postperikardiektomi  

Rosai-Dorfman hastalığı  

Kikuchi-Fujimoto hastalığı  

Sweet sendromu 

Castleman hastalığı  

Heparin tedavisi 

Glomerulonefrit  

Oral kontraseptif ajanlar  

Hipotiroidi  

Hiperkolesterolemi 
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2.10.2 C-Reaktif protein (CRP) 

1930 yılında Tillet ve Francis, hasta serumunda S.pneumoniae' nin tipe özgül 

olmayan bir antijeni ile presipitasyon veren bir protein bulmuĢlar ve buna CRP adını 

vermiĢlerdir (31,32). Her biri 187 aminoasit içeren 5 alt üniteden oluĢan, molekül 

ağırlığı 106 kilodalton olan, pentraxin ailesine üye bir proteindir. Karaciğerde 

sentezlenir. Seum düzeyi inflamasyonun baĢlamasından 3-6 saat sonra yükselmeye 

baĢlar ve36-60 saat sonra en yüksek değerine ulaĢır.Yarılanmaömrü yaklaĢık 18-

19saat arasında olup inflamasyon sonlandıktan sonra ortalama 3-5 gün içinde 

normale döner (33). 

Özel metotlarlaölçülebilen yüksek hassasiyete sahip (hs-CRP) bir CRP türevi 

de klinikte kullanılmaktadır. Hs-CRP genellikle koroner arter hastalığı veya koroner 

arter hastalığından Ģüphelenilen durumlarda kullanılmaktadır. Yüksek hs-CRP klasik 

risk faktörlerine ek bir risk faktörü olarak değerlendirilmektedir (34). 

Klinikte viral ve bakteriyelenfeksiyonların ayırımını yapmak, enfeksiyonların 

tedaviye cevabını değerlendirmek ve geliĢen komplikasyonların belirlenmesinde 

kullanılır. Normal değeri 0,2 mg/dl ve altıdır. 100 mg/L'nin üzerinde bir değer % 88 

oranında bakteriyelbir enfeksiyonu düĢündürür (35).Viralenfeksiyonlarda bakteriyel 

enfeksiyonlara oranla daha düĢük bulunmaktadır.  

Eritrosit sedimentasyon hızının aksine, CRP inflamatuvar süreçte daha hızlı 

artıĢ gösterir ve daha erken normale iner, CRP düzeyleri ESH‟nı etkileyen 

durumlardan (anemi, polisitemi, eritrosit Ģekli, plazma protein düzeyi, yaĢ, cinsiyet) 

etkilenmez. Ancak travma, yanık, iskemi ve infarkt gibi her türlü doku yıkımı yapan 

olayda sentezlenir (36). 

 Hızlı yıkımından dolayı, invaziv hastalıkların izleminde CRP ölçümü 

yararlıdır ancak CRP tek baĢına kullanılabilecek bir belirteç değildir. 

   

 

 

 



 

25 
 

2.10.3 Prokalsitonin (PCT) 

Tiroid bezinin C hücrelerinden salgılanan kalsitoninin öncü maddesidir. PCT 

üretimi 11.kromozomun kısa kolu üzerinde yer alan Calc-1 geni tarafından 

düzenlenir. PCT'nin üretimi endotoksinler veya bakteriyelenfeksiyonlara yanıt olarak 

üretilen mediyatörlerce (TNF- α ,IL-1, IL-6) sağlanır.Serum düzeyibakteriyal 

enfeksiyonların yaygınlığı ve Ģiddeti ile korelasyon  gösterir. Ayrıca viral 

enfeksiyonlarsırasında artan interferon gamma (INF-γ), PCT üretimini baskılar. Buna 

bağlı olarak viral ve bakteriyel enfeksiyonların ayırımında faydalı 

olabilir(37).inflamasyondan 4 saat sonra artmaya baĢlar veyaklaĢık 6 saat içinde pik 

yapar, inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra hızla normal değerlerine döner. 

Klinikte ilk 48 saat içinde seri ölçümlerle antibiyotik baĢlama veya baĢlamama kararı 

vermede önemli bir gösterge olarak kabul edilmektedir (38). 

 Sağlıklı kiĢilerde PCT‟nin normal değeri <0.1 ng/ml‟dir (39,40). Enfeksiyon 

sırasında bu değer 0.5 ng/ml‟nin üzerine çıkmaktadır. Bakteriyel uyarıya verdiği 

yanıt, PCT düzeyi ölçümünü, ağır bakteriyel enfeksiyonun erken ve duyarlı bir 

göstergesi haline getirmiĢtir (40). 

 Transplant hastalarında geliĢen enfeksiyonların, akut organ rejeksiyonundan 

ayrımında prokalsitonin önemli bir role sahiptir. Enfeksiyonda yüksek seviyelerde 

görülürken, akut organ rejeksiyonunda normal düzeyde kalır (3). 
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

 

ÇalıĢma, Ġzmir Katip Çelebi Üniversitesi Atatürk Eğitim ve AraĢtırma 

Hastanesi Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji kliniğinde Ocak 2009- 

Aralık 2015 tarihleri arasında klasik NBA tanısı alan 18 yaĢ ve üzeri hastaların 

retrospektif incelenmesi ile gerçekleĢtirildi. 

ÇalıĢma planlandıktan sonra, Ġzmir Katip Çelebi Üniversitesi GiriĢimsel 

Olmayan Klinik AraĢtırmalar Etik Kurulu‟ndan 21.01.2016 tarihli, 5 no‟ lu karar  

“Nedeni Bilinmeyen AteĢ Olgularının Ġrdelenmesi” adlı araĢtırma onayı alındı. 

ÇalıĢmaya dahil edilme kriteri olarak; klasik NBA, “vücut ısısının 38.3°C ve 

üzerinde olduğu, en az üç hafta süren ve hastaneye yatırılarak yapılan bir haftalık 

incelemeye karĢın nedeni saptanamamıĢ ateĢ” tanımlaması kabul edildi. Ayrıca 

hastanede izlenen hastalarda, mikrobiyolojik kültürlerin 48 saat enkübasyonunu da 

kapsayacak Ģekilde üç günlük uygun inceleme ile tanı konulamaması durumunda 

olanlar da çalıĢmaya alındı.  

Nozokomiyal NBA, nötropenik NBA, HIV ile iliĢkili NBA tanısı kapsamına 

giren hastalar ve 18 yaĢ altı hastalar çalıĢma dıĢında bırakıldı.  

ÇalıĢmaya alınan hastalar için form oluĢturularak kayıt altına alınması 

planlandı. Gerekli literatür incelemeleri yapıldıktan sonra, çalıĢma formuna son Ģekli 

verildi. Anamnez, semptom ve bulgular, laboratuvar ve görüntüleme yöntemleri, 

etiyoloji olmak üzere dört ana baĢlık oluĢturuldu. 

Öncelikle hastane kayıt sisteminden ve hasta dosyalarından ateĢ takip 

çizelgelerine bakılarak, vücut ısısı 38.3°C ve üzerinde olan ve üç günlük uygun 

inceleme sonunda tanı konulamayan  hastalar belirlendi.  

Bilgisayar veri tabanı ve hasta dosyaları kullanılarak hastalara ait anamnez, 

semptom ve bulgular ile laboratuvar ve görüntüleme yöntemleri  incelendi. 
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Anamnez kısmından; seyahat öyküsü, Ģüpheli cinsel iliĢki, çiğ et tüketimi, 

Ģebeke suyu kullanımı, kene teması, kemirgen teması, hayvan teması, çevresinde 

benzer hastalığı olan kiĢi varlığı, Ģehir dıĢından geliĢ öyküsü, öncesinde baĢka 

hastaneye baĢvurma, transfüzyon öyküsü, fırsatçı enfeksiyon öyküsü, kadın 

hastalarda jinekolojik hastalık öyküsü, hastaneye baĢvuru öncesinde ateĢ süresi, 

antibiyotik kullanım öyküsü araĢtırıldı ve forma kaydedildi.   

Semptom ve bulgular kısmından, kilo kaybı, gece terlemesi, üĢüme ve 

titreme, bulantı, kusma, halsizlik, iĢtahsızlık, kas ağrısı, baĢ ağrısı, öksürük, dizüri, 

ishal, eklem ağrısı araĢtırıldı ve forma kaydedildi. Yapılan günlük fizik muayene 

bulguları incelendi. Hepatomegali, splenomegali, lenfadenopati, orofarinkste 

hiperemi, göz tutulumu, döküntü, taĢikardi varlığı araĢtırıldı ve sonuçlar forma 

kaydedildi.  

Hastaların ayrıntılı anamnez ve fizik muayeneleri değerlendirildikten sonra 

laboratuvar tetkiklerinin incelenmesine geçildi. 

ÇalıĢmaya alınan hastaların tam kan sayımı, eritrosit sedimantasyon hızı, C-

reaktif protein, prokalsitonin, rutin biyokimya testleri, tam idrar tetkiki, periferik 

yayma, Wright tüp aglütinasyon testi, rose bengal, mono spot, EBV profili, VDRL, 

TORCH paneli, otoantikor testleri, ferritin, anti HIV ve hepatit markerları, tiroid 

fonksiyon testleri, PPD testi, kan- idrar- boğaz- balgam- gaita kültürleri, PA akciğer 

grafisi, batın USG, EKO, kalın damla ve ince yayma, boyun-toraks-abdominal 

BT/MR, kemik iliği aspirasyon ve biyopsisi ve diğer biyopsileri araĢtırıldı ve forma 

kaydedildi. Hastaların tam kan sayımı, eritrosit sedimantasyon hızı, C-reaktif protein, 

rutin biyokimya test değerlerinin kliniğe yatıĢının ilk günkü sonuçları forma 

kaydedildi.  

Son aĢamada hastalar etiyolojik yönden; enfeksiyöz nedenler, bağ dokusu 

hastalıkları, maligniteler, diğer nedenler ve tanı konulamayanlar olarak 5 gruba 

ayrıldı. Enfeksiyöz nedenler de; bakteriyel, viral, fungal ve paraziter olmak üzere 4 

alt gruba ayrıldı. Elde edilen sonuçlar elektronik ortamda formlara kaydedildi. 
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4.ĠSTATĠSTĠKSEL ANALĠZ 

 

Verilerin analizinde SPSS Windows version 16.0 kullanıldı. YaĢ, lökosit 

sayısı, trombosit sayısı, hemoglobulin düzeyi, hastanede kalıĢ süresi gibi tanımlayıcı 

istatistikler ortalama ± standart sapma (std) olarak verildi. Cinsiyet,semptom ve 

muayene bulguları, anemi ,lökositoz, lökopeni, trombositoz, trombositopeni, CRP, 

ESH yüksekliği gibi kategorik veriler ise sayısal değerleri ve yüzdelerle ifade edildi. 

Verilerin analizinde tanımlayıcı istatistik programı kullanıldı. 
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5. BULGULAR 

 

Klasik NBA tanısı alan 306 hasta çalıĢmaya alındı. Hastaların %52‟si (n:160) 

erkek, %47‟si (n:146) kadın, erkek/kadın oranı 1,09 bulundu. Hastaların yaĢ 

ortalaması 49±18 (18-100) yıl hesaplandı.  

Hastaların %76,5 „u (n:234) kentte, %23,5‟u (n:72) kırsal kesimde ikamet 

ediyor olarak hesaplandı. Meslek dağılımı ise %26,8 (n:82) emekli, %24,5 (n:75) ev 

hanımı, %13,1 (n:40) memur, %11,8 (n:36) öğrenci, %10,5 (n:32) serbest meslek, 

%5,9 (n:18) iĢsiz, %7,4 (n:23) diğerleri olarak hesaplandı. Diğer meslek grupları 

bankacı, çiftçi, estetik uzmanı, garson, hayvancılık, inĢaat iĢçisi, iĢ adamı, 

sekreterlik, temizlik görevlisi olarak saptandı.  

Hastaların %4,2‟sinde (n:13)  seyahat öyküsünün olduğu tespit edildi. 

ÇalıĢmadaki hastaların %0,7‟sinde (n:2) Ģüpheli cinsel iliĢki saptandı. Hastaların 

tamamında %100 (n:306) çiğ et tüketim öyküsünün olmadığı saptandı.  

Hastaların %0,7‟sinde (n:2) çevresinde benzer hastalığı olan kiĢiler olduğu 

gözlendi. Hastaların %5,2‟sinde (n:16)  küçükbaĢ veya büyükbaĢ hayvan temasının 

olduğu gözlendi. ÇalıĢmamızdaki hastaların %2‟sinde ise (n:6) kene temasının 

olduğu gözlendi. ÇalıĢmamızdaki hastaların %2‟sinde ise (n:6) kemirgen temasının 

olduğu gözlendi. 

Hastaların %88,9‟unun (n:272) hazır su, %11,1‟inin (n:34) ise Ģebeke suyu 

tükettiği belirlendi. Hastaların %73,5‟unun (n:225) Ģehir içinde olup, %26,5‟unun 

(n:81) Ģehir dıĢından geliĢ öyküsü tespit edildi.  

Hastaların %83,7‟sinin (n:256) öncesinde yakın zamanda baĢka bir hastaneye 

baĢvuru öyküsü olduğu tespit edildi. Hastaların ortalama hastanede kalıĢ süresi 

20,5±18,3 (4-128) gün olarak bulundu.Hastaların hastaneye baĢvuru öncesi ateĢ 

süresi 22±30,7 (4-365) gün olarak saptandı.  
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Hastaların %12,7‟sinde (n:39) kan transfüzyon öyküsü tespit edildi. Kadın 

hastaların %7‟ sinde (n:11) jinekoloji hastalık öyküsü saptandı. Hastaların hastaneye 

baĢvuru öncesinde %69,9‟unda (n:214)  antibiyotik kullanım öyküsü tespit edildi.  

ÇalıĢmaya alınan hastaların %99‟unda (n:303) üĢüme ve titreme, %60,8‟inde 

(n:186) halsizlik, %50,7‟sinde (n:155) iĢtahsızlık, %33,3‟ünde (n:102) gece 

terlemesi, %33,3‟ünde (n:102) kas ağrısı, %27,8‟inde (n:85) eklem ağrısı, 

%24,2‟sinde (n:74) bulantı ve kusma, %21,9‟unda (n:67) baĢ ağrısı, %14,1‟inde 

(n:43) öksürük, %5,6‟sında (n:17) ishal, %4,2‟sinde (n:13) dizüri tespit edildi.  

En sık muayene bulgusu ise lenfadenopati olarak saptandı (n:84, %27,5). 70 

hastada (%22,9) splenomegali, 53 hastada (%17,3) döküntü, 51 hastada (%16,7) 

hepatomegali, 47 hastada (%15,4) taĢikardi, 40 hastada (%13,1) orofarenkste 

hiperemi, 18 hastada (%5,9) göz tutulumu bulguları saptandı.  

ÇalıĢmaya alınan hastaların baĢvuru anındaki ortalama hemoglobin değeri 

11,7±2,1 g/dl izlenirken, 104 hastada (%34) anemi tespit edildi. Ortalama lökosit 

sayısı 11540±6900/mm
3 
olarak saptandı. 148 hastada (%48,4) lökositoz, 32 hastada 

(%10,5) lökopeni saptandı. Ortalama trombosit sayısı 259000±142000/mm
3 

olarak 

saptandı. 30 hastada (%9,8) trombositopeni tespit edildi.  

253 hastada (%82,6) ESH yüksekliği tespit edildi. Ortalama ESH değeri 

58±36,4 mm/saat (1-140) olarak saptandı. 298 hastada (%97,3) CRP yüksekliği tespit 

edildi. Ortalama CRP değeri 13,8±10,7 mg/dl (0,03-60) olarak saptandı. 233 hastada 

(%76,1) PCT yüksekliği tespit edildi. Ortalama PCT değeri 2,93±9,3 ng/ml (0,01-

112) olarak saptandı.  

198 hastada (%64,7) ferritin yüksekliği tespit edildi. Ortalama ferritin değeri 

1249±5251 ng/ml (6-61777) olarak saptandı.  

Otoantikor testlerinden sekiz hastada (%2,6)  ANA pozitifliği, dörthastada 

(%1,3) RF pozitifliği, üç hastada (%1) anti ds-DNA pozitifliği saptandı. Hiçbir 

hastada ANCA pozitifliği saptanmadı. 11 hastada VCA IGM pozitifliği saptandı. 

Bunların 10‟ u enfeksiyoz mononükleoz tanısı alırken, biri EBV hepatit tanısı aldı. 

10 hastada monospot pozitifliği saptandı. CMV enfeksiyonu tanısı alan altı hastada 
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CMV-IGM pozitifliği saptandı. 259 hastada (%84,6) CMV IGG pozitifliği, 92 

hastada (%30,1) Toxoplazma IGG pozitifliği, 296 hastada (%96,7) Rubella IGG 

pozitifliği tespit edildi.  

Brusella tanısı alan 10 hastanın tamamında Wright aglütinasyon test 

pozitifliği 9 hastada ise Rose bengal test pozitifliği saptandı. Nörosfiliz tanısı alan bir 

hastada VDRL pozitifliği tespit edildi.  

Bütün hastaların akut hepatit paneli negatif olarak saptandı. 21 hastanın 

(%6,9) tam idrar tetkikinde lökositüri tespit edildi. Hastaların 116‟ sında PPD değeri 

10 mm ve üzerinde tespit edildi. Bunlardan 25‟ i tüberküloz tanısı aldı.  

Hastaların periferik yaymalarının 169‟ u (%55,2) nötrofil, 28‟ i (%9,2) 

lenfosit, yedisi (%2,3) monosit hakimiyeti olarak tespit edilirken, 10‟ unda (%3,3) 

atipik hücre saptandı. Sıtma tanılı dört hastanın tamamında kalın yayma pozitifliği 

saptandı. 56 hastanın (%18,3) kan kültüründe üreme, iki hastanın (%0,7) idrar 

kültüründe üreme, üç hastanın (%1) gaita kültüründe üreme, iki hastada ise BOS 

kültüründe üreme tespit edildi. Gaita kültürü pozitifliği saptanan üç hasta 

Salmonelloz tanısı aldı. Salmonelloz tanısı alan yedi hastanın dördünde kan 

kültüründe üreme saptandı. BOS kültüründe üreme olan iki hasta akut bakteriyel 

menenjit ve subdural ampiyem tanılarını aldı.  

Hastaların 13‟ ünde (%4,2) PA akciğer grafisinde infiltrasyon saptandı. USG 

görüntülemesi, 183 hastada (%59,8) normal, 51 hasta (%16,7) splenomegali, 38 hasta 

(%12,4) hepatomegali, beĢ hastada (%1,6) kolesistit, beĢhastada (%1,6) batın içi 

abse, beĢ hastada (%1,6) batın içi sold kitle, üç hastada (%1) nefrolitiyazis, bir 

hastada (%0,3) akalküloz kolesistit olarak raporlandı. Hastaların 19‟ unun (%6,2) 

EKO sonucu vejetasyon ile uyumlu, bir hastada (%0,3) ise perikardit ile uyumlu 

olarak tespit edildi.  

37 hastaya (%12,1) tanı amaçlı LAP biopsisi, 23 hastaya (%7,5) kemik iliği 

biopsisi yapıldığı tespit edildi. 224 hasta (%73,2) haliyle taburcu, 55 hasta (%18) Ģifa 

ile taburcu olurken, 27 hastada (%8,8) hastane içi ölüm geliĢtiği gözlendi.  
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14 hastanın enfeksiyoz hastalıklar, altı hastanın diğer nedenler (iki hasta 

pulmoner emboli, iki hasta intrakraniyal hematom, bir hasta akut tromboflebit, bir 

hasta trombotik trombositopenik purpura),üç hastanın malignite (iki hasta lenfoma, 

bir hasta nazofarenks kanseri),  üç hastanın tanı konulamadan, bir hastanın bağ doku 

hastalığı (temporal arterit) sonucu kaybedildiği görüldü.  

Enfeksiyöz nedenlerle kaybedilen 14 hastanın yedisinin enfektif endokardite, 

ikisinin tüberküloz menenjite, birinin salmonelloza, birinin leptospiroza, birinin 

kandidemiye, birinin aort greft enfeksiyonuna, birinin uyluk absesine bağlı 

kaybedildiği tespit edildi.Hastaların 12‟ si sevk edilirken, 11‟ inin kendi isteğiyle 

taburcu olduğu saptandı.  

NBA‟ nın en sık nedeni 169 hasta (%55,2) ileenfeksiyon hastalıklarıydı. 

Enfeksiyon hastalıklarının en sık nedeni 136 hasta (%44,4) ile bakteriyel 

enfeksiyonlardı. En sık bakteriyel enfeksiyon da 25 hasta ile tüberkülozdu. 

Tüberküloz hastalarının 24‟ ü ekstrapulmoner iken, bir hasta pulmoner tüberküloz 

olarak saptandı.  Ġkinci en sık bakteriyel enfeksiyon nedeni 20 hasta ile enfektif 

endokardit olarak tespit edildi. 16 hastada tbc menenjit,üç hastada tbc lenfadenit,iki 

hastada tbc peritonit, bir hastada tbc endometrit, bir hastada tbc osteomiyeliti ve 

absesi,bir hastada  üriner tbc tespit edildi.  

 Diğer bakteriyel enfeksiyon sebepleri içinde 11 hasta bakteriyemi, 10 hasta 

bruselloz, dokuz hasta bakteriyel pnömoni, yedi hasta salmonelloz, beĢ hasta akut 

taĢlı kolesistit, beĢ hasta leptospiroz, beĢ hasta kas içi abse, dört hasta sinüzit, üç 

hasta kateter enfeksiyonu, üç hasta aort greft enfeksiyonu, iki hasta septik artrit, iki 

hasta komplike idrar yolu enfeksiyonu, iki hasta tularemi, iki hasta riketsiyoz, iki 

hasta paravertebral abse, iki hasta karaciğer absesi, ikihasta epidural abse, bir hasta 

serebellar abse, bir hasta intraserebral abse, bir hasta renal abse, bir hasta intragluteal 

abse, bir hasta dalak absesi, bir hasta skrotal abse, bir hasta diĢ absesi, bir hasta 

subdural ampiyem, bir hasta akut bakteriyel menenjit, bir hasta yumuĢak doku 

enfeksiyonu(dekübit ülseri), bir hasta osteomiyelit, bir hasta perikardit, bir hasta 

pelvik inflamatuar hastalık, bir hasta akut süpüratif parotit, bir hasta nörosfiliz olarak 

tespit edildi.  
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 Viral enfeksiyonlar 23 hasta (%7,5) ile enfeksiyon hastalıkları içinde ikinci 

sıklıkta saptandı. 11 hasta EBV enfeksiyonu, altı hasta CMV enfeksiyonu, iki hasta 

kızamık (Rubeola), bir hasta viral pnömoni, bir hasta viral gastroenterit, bir hasta 

HSV enfeksiyonu, bir hasta adenovirüs enfeksiyonu tespit edildi. 11 EBV 

enfeksiyonunun 10‟ uEnfeksiyoz mononükleoz, biri EBV hepatiti olarak saptandı. 

 Paraziter hastalıklar sekiz hasta (%2,6) ile enfeksiyon hastalıkları içinde 

üçüncü sıklıkta tespit edildi. Dört hastanın sıtma, dört hastanın da leishmaniasis 

tanısı aldığı saptandı.  

 Fungal enfeksiyonlar ise iki hasta ile enfeksiyon hastalıkları içinde en az 

sıklıkta saptandı. Bir hastalaringeal kandidiyazis, bir hasta da kandidemi tanısı aldığı 

tespit edildi.  

 Enfeksiyon hastalıklarını 44 tanı konulamayan hastanın (%14,4) takip edildiği 

saptandı.   

 Diğer nedenlerin 39 hasta (%12,7) ile üçüncü sıklıkta olduğu tespit edildi. 15 

hasta ilaç ateĢi, beĢ hasta toksik hepatit, üç hasta subakut tiroidit, üç hasta derin ven 

trombozu, iki hasta intrakraniyal hematom, iki hasta pulmoner emboli, bir hasta 

subdural hematom, bir hasta intraserebral hemoraji, bir hasta testis torsiyonu, bir 

hasta ailesel Akdeniz ateĢi, bir hasta akut tromboflebit, bir hasta trombotik 

trombositopenik purpura, bir hasta mesane taĢı, bir hasta nefrolitiyazis, bir hasta 

sweet sendromu olarak saptandı.  

 Malignitelerin 33 hasta (%10,8) ile dördüncü sıklıkta olduğu saptandı. 20‟ 

sinin solid organ kanseri, 13‟ ünün de hematolojik kanser olduğu tespit edildi. 10 

hasta ilelenfoma en sık malignite nedeni olarak saptandı. Bunu yedi hasta ile akciğer 

kanserinin izlediği saptandı. Ġki hastada lösemi, iki hastada nazofarenks kanseri, iki 

hastadakolon kanseri (peritonitis karsinomatoza), bir hastada menenjiom, birhastada 

pleomorfiksarkom, bir hastada matür kistik teratom, bir hastada multipl miyelom, bir 

hastada paraganglioma, bir hastadarenal hücreli kanser, bir hastadameme kanseri, bir 

hastada endometrium kanseri, bir hastadamide kanseri, bir hastadanöroendokrin 

kanser tespit edildi.  
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 Bağ doku hastalıkları ise 21 hasta (%6,9) ile en az sıklıkta saptandı. 12 

hastaeriĢkin still hastalığı, iki hasta sistemik lupus eritematozus, iki hasta romatoid 

artrit, iki hasta lökositoklastik vaskülit, bir hasta temporal arterit, bir hastareaktif 

artrit, bir hasta akut romatizmal ateĢ olarak tespit edildi. EriĢkin still hastalığının en 

sık bağ doku hastalığı nedeni olduğu saptandı.  
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Tablo 6: Enfeksiyon hastalıkları dağılımı 

Tanı Sayı 

 

Enfeksiyon   

Bakteriyel enfeksiyon 

     Tüberküloz  

        Pulmoner       

        Ekstrapulmoner 

           Tüberküloz menenjit  

           Tüberküloz lenfadenit 

           Tüberküloz peritonit 

           Tüberküloz endometrit 

           Tüberküloz osteomiyeliti ve absesi 

           Üriner tüberküloz  

     Enfektif endokardit 

     Bakteriyemi 

     Bruselloz   

     Bakteriyel pnömoni 

     Salmonelloz 

     Akut taĢlı kolesistit 

     Leptospiroz 

     Kas içi abse 

     Sinüzit 

     Kateter enfeksiyonu 

     Aort greft enfeksiyonu 

     Septik artrit 

     Komplike idrar yolu enfeksiyonu 

     Tularemi 

     Riketsiyoz 

     Paravertebral abse 

     Karaciğer absesi  

     Epidural abse  

     Serebellar abse 

     Ġntraserebral abse 

     Renal abse  

     Ġntragluteal abse 

     Dalak absesi 

     Skrotal abse    

     DiĢ absesi  

     Subdural ampiyem 

     Akut bakteriyel menenjit 

     YumuĢak doku enfeksiyonu(dekübit ülseri)  

     Osteomiyelit 

     Perikardit 

     Pelvik inflamatuar hastalık 

     Akut süpüratif parotit 

     Nörosfiliz  

 

 

136 

 25 

  1 

 24 

 16 

  3 

  2 

  1 

  1 

  1 

20 

11 

10 

 9 

 7 

 5 

 5 

 5 

 4 

 3 

 3 

 2 

 2 

 2 

 2 

 2 

 2 

 2 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 
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Tablo 6 (devam): Enfeksiyon hastalıkları dağılımı 

Tanı Sayı 

 

Enfeksiyon  

 

Viral enfeksiyon 

     Enfeksiyoz mononükleoz 

     EBV hepatiti  

     CMV enfeksiyonu 

Kızamık (Rubeola) 

Viral pnömoni 

Viral gastroenterit 

HSV enfeksiyonu 

Adenovirüs enfeksiyonu 

 

  Fungal enfeksiyon 

     Laringeal kandidiyazis  

     Kandidemi 

 

  Paraziter enfeksiyon 

     Sıtma 

     Leishmaniasis 

 

 

 

 

                             23                               

                             10 

1 

6 

2 

1 

1 

1 

1 

 

2 

1 

1 
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4 
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Tablo 7: Bağ doku hastalıkları dağılımı 

Tanı Sayı 

 

Bağ doku hastalıkları  

 

EriĢkin still hastalığı 

  Sistemik lupus eritematozus 

  Romatoid artrit 

  Lökositoklastik vaskülit 

  Temporal arterit  

  Reaktif artrit 

Akut romatizmal ateĢ 
 

 

21 

 

12 

 2 

 2 

 2 

 1 

 1 

 1 

 

 

 



 

37 
 

Tablo 8: Malignite dağılımı 

Tanı Sayı 

 

Maligniteler  

 

Lenfoma 

Akciğer kanseri 

Lösemi 

Nazofarenks kanseri  

 Kolon kanseri (peritonitis karsinomatoza) 

  Menenjiom  

  Pleomorfik sarkom 

  Matür kistik teratom 

Multipl miyelom  

  Paraganglioma  

Renal hücreli kanser 

Meme kanseri 

Endometrium kanseri 

Mide kanseri 

Nöroendokrin kanser 
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 2 

 2 

 2 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 

Tablo 9: Diğer nedenler ve tanı konulamayanlar 

Tanı Sayı 

 

Diğer nedenler  

 

  Ġlaç ateĢi 

  Toksik hepatit 

  Subakut tiroidit 

Derin ven trombozu  

  Ġntrakraniyal hematom 

  Pulmoner emboli  

  Subdural hematom 

Ġntraserebral hemoraji  

  Testis torsiyonu 

Ailesel akdeniz ateĢi  

Akut tromboflebit  

Trombotik trombositopenik purpura  

Mesane taĢı  

Nefrolitiyazis  

  Sweet sendromu 

 

Tanı konulamayanlar  

 

                             39 

 

15 

 5 

 3 

 3 

 2 

 2 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 

 1 
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ġekil 4. Etyolojiye göre hastaların dağılımı 

 

 

 

ġekil 5. Enfeksiyon hastalıklarının etyolojik dağılımı 

 

 

ETYOLOJİ 

Enfeksiyon

Malignite

Bağ doku hastalığı

Diğer nedenler

Tanı konulamayan

%12,7 
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bakteriyel (%80,5) viral (%13,5) paraziter (%4,8) fungal (%1,2)

%55,2 

%14,4 

%6,9 

%10,8 
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Tablo 10: NBA tanısı ile izlenen hastaların baĢvuru semptomları 

Semptomlar Hastalar n (%) 
 

ÜĢüme ve titreme 

 

   303 (%99) 

 

Halsizlik  

 

186 (%60,8) 

 

ĠĢtahsızlık  

 

155 (%50,7) 

 

Gece terlemesi 

 

102 (%33,3) 

 

Kas ağrısı 

 

102 (%33,3) 

 

Eklem ağrısı 

 

  85 (%27,8) 

 

Bulantı ve kusma 

 

  74 (%24,2) 

 

BaĢ ağrısı 

 

  67 (%21,9) 

 

Öksürük  

 

  43 (%14,1) 

 

Ġshal  

 

    17 (%5,6) 

 

Dizüri  

 

 

    13 (%4,2) 

 

 

Tablo 11: NBA tanısı ile izlenen hastaların baĢvuru sırasında muayene bulguları 

Bulgular  Hastalar n (%) 

 

Lenfadenopati 

 

Splenomegali 

 

Döküntü 

 

Hepatomegali 

 

TaĢikardi 

 

Orofarenkste hiperemi 

 

Göz tutulumu 

 

84 (%27,5) 

 

70 (%22,9) 

 

53 (%17,3) 

 

51 (%16,7) 

 

47 (%15,4) 

 

40 (%13,1) 

 

18 (%5,9) 
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6.TARTIġMA  VE SONUÇ 

 

NBA‟ ya yol açan nedenler, geliĢmiĢlik düzeyi,coğrafi özellikler,  hastaların 

yaĢı, çalıĢmaların yapıldığı dönem gibi etkenlerin yanı sıra tanısal tekniklerdeki 

geliĢmelere parelel olarak zamanla değiĢebilmektedir.  

Enfeksiyon hastalıkları dünyada ve ülkemizde NBA‟ nın en sık sebebi olarak 

yer almaktadır. Ülkemizde sıklığı %29-65 (18) arasında değiĢmektedir. Mete ve 

ark.‟nın (41) yaptığıçalıĢmadaenfeksiyon hastalıkları sıklığı % 32.5, Kucukardali ve 

ark.‟nın (42) yaptığı çalıĢmada %40.8, Ergonul ve ark.‟nın (43) yaptığı çalıĢmada 

%59.6, Öncü ve ark.‟nın (44) yaptığı çalıĢmada %43.9, Özer ve ark.‟nın (45) yaptığı 

çalıĢmada %52.3, Sipahi ve ark.‟ nın (53) yaptığı metaanalizde %47 olarak 

belirtilmiĢtir. 

Baymakova ve ark.‟nın (46) yaptığı bir çalıĢmada enfeksiyon hastalıkları 

sıklığı %71.1, Ryuko ve Otsuka‟ nın (47) yaptığı çalıĢmada %41, Yamanouchi ve 

ark.‟nın (48) yaptığı çalıĢmada %27.7, Shi ve ark.‟nın (49) yaptığı çalıĢmada %48, 

Hu ve ark.‟nın (50) yaptığı çalıĢmada %35.9, Chin ve ark.‟nın (51) yaptığı çalıĢmada 

%57.4 olarak bulunmuĢtur.  

Bizim çalıĢmamızda enfeksiyon hastalıkları sıklığı %55,2 olarak saptandı. 

ÇalıĢmamızda da NBA‟ nın en sık sebebinin enfeksiyon hastalıkları olduğunu 

desteklemektedir.  

Tüberküloz NBA etyolojisinde önemli yer tutmaktadır. Türkiye'de 2014 

yılında toplam 13378 tüberküloz hastası tespit edilmiĢtir. Toplam olgu hızı yüz bin 

nüfusta 17.2'dir.2014 yılı tbc hastalarının %92‟si (12253 kiĢi) yeni Tbc olgusu, %8‟i 

(1125 kiĢi) önceden tedavi görmüĢ olgudur. Hastaların   8632‟sinde (%65) akciğer 

tüberkülozu varken, 4746‟sında (%35) akciğer dıĢındaki organlar (lenf bezleri, 

plevra, kemik, böbrek, beyin vb.) tutulmuĢtur. Tüberküloz geliĢmekte olan ülkelerde 

önemini korumaktadır. Ülkemizde enfeksiyona bağlı NBA tanısı ile izlenen 

hastaların %15-65‟ inden tüberküloz sorumludur (18). Yapılan çalıĢmalarda 

enfeksiyona bağlı NBA hastalarında %11-43 olduğu saptanmıĢtır (49,50,51). 
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Bizim çalıĢmamızda tüberküloz tanısı konulan hastaların 24‟ ü 

ekstrapulmoner, biri pulmoner tüberkülozdu. ÇalıĢmamızda enfeksiyona bağlı NBA 

hastalarının %15‟ inin tüberküloza bağlı olduğu saptanmıĢtır.. Bunun nedeninin 

ülkemizin sosyoekonomik koĢullarının yeterli düzeyde olmaması ve hastalığın 

ülkemizde endemik olmasına bağlı olduğunu söyleyebiliriz. 

Enfektif endokardit tanısında klasik fizik muayene bulgularının olmaması, 

antibiyotik kullanımı tanının geç konmasına neden olmaktadır. Ayrıca HACEK 

grubu mikroorganizmaların zor üremeleri nedeniyle NBA serileri içerisinde önemli 

yere sahiptir. Sipahi ve ark.‟nın analizinde (53) enfektif endokardit oranı %9, Özer 

ve ark.‟nın çalıĢmalarında (45) %10.5 olarak saptanmıĢtır. Enfektif endokarditin 

enfeksiyon hastalıkları içindeki sıklığını Yamanouchi ve arkadaĢları (48) %16, Shi 

ve arkadaĢları (49) %13, Hu ve arkadaĢları (50) %13 ve Chin ve arkadaĢları (51) 

%14 olarak tespit etmiĢlerdir. 

Bizim çalıĢmamızda %11.8 ile bu oran literatürle uyumlu olarak saptandı. 

ÇalıĢmamızda yedi enfektif endokardit hastasının hastanede ölümünün gerçekleĢtiği 

saptandı. Enfektif endokarditin mortalitesi ve morbiditesi yüksek olan bir hastalık 

olduğu ve tanısının halen zor ve geç konduğundan dolayı önemini koruduğunu 

görülmektedir. Dikkatli fizik muayene ile kapak ameliyatı geçirmiĢ hastalarda 

uzayan ateĢ yüksekliği saptanıyorsaenfektif endokardit mutlaka ekarte edilmelidir.  

ÇalıĢmamızda 11 hastaya bakteriyemi tanısı konulmuĢ olup NBA‟ nın 

enfeksiyöz nedenlerinden biridir. Hastalarda ateĢ yüksekliği, üĢüme, titremeyle 

birlikte enfeksiyöz parametrelerinin yüksekliği ve kan kültürü pozitifliği tespit 

ettiğimiz semptom ve bulgulardı. Sipahi ve arkadaĢlarının (53) 857 hastalık 

metaanalizinde altıhastanın  bakteriyemi tanısı aldığı saptanmıĢ. Bizim çalıĢmamızda 

daha fazla oranda bakteriyemi hastası olduğunu görmekte, geliĢmekte olan tanı 

sistemleri ile bu oranın NBA etyolojisinde öneminin artacağı düĢüncesindeyiz.  

Ülkemiz, bruselloz açısından endemiktir(54). Ülkemizden bildirilen serilerde 

bruselloz NBA nedenleri arasında birinci ya da ikinci sırada yer almaktadır 

(55).Sipahi ve arkadaĢlarının (53) analizinde 403 enfeksiyon hastası %12‟ si 

bruselloz tanısı almıĢtır. Bizim çalıĢmamızda %6 (n:10) olarak saptanmıĢtır. Shi ve 
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ark.‟nın (49) yaptığı çalıĢmada enfeksiyoz hastalıklar içindeki bruselloz oranı %6 

olarak tespit edilmiĢtir. NBA nedenleri arasında ondülan ateĢ yüksekliğine sahip, 

riskli gruplardaki hastalarda bruselloz mutlaka aklımıza gelmelidir. Ġlk baĢvuru 

anında negatif saptanan tanı testleri Ģüphemiz varsa tekrarlanmalıdır.  

Viral enfeksiyonlar daha az sıklıkla NBA nedenidirler. EBV ve CMV 

enfeksiyonları öncelikle akla gelmelidir. ÇalıĢmamızda EBV ve CMV olguları, viral 

enfeksiyonların %74‟ ünü oluĢturmaktadır.  

Belirli coğrafik bölgede yaĢayan ve seyahat öyküsü veren hastada sıtma 

mutlaka düĢünülmelidir. Kalın ve ince yayma preparatları incelenip kısa zamanda 

tanı konulması gerekmektedir.Bizim çalıĢmamızda dört sıtma hastası saptanmıĢtır. 

Sipahi ve ark.‟ nın (53) yaptığı metaanalizde 10 sıtma hastası tespit edilmiĢtir.  

Leishmaniasis Türkiye‟ de endemik bir hastalık olup çalıĢmamızda 4 hasta 

saptanmıĢtır.   

Klasik NBA etiyolojisinde enfeksiyonlar ve maligniteler 1900‟ ların 

ortalarından itibaren gittikçe azalmakta, buna rağmen tanı konulamayanların oranı 

artmaktadır (56). Bütün araĢtırmalara rağmen, tanı konulamamıĢ hastalarda prognoz 

iyidir (57). Mete ve ark.‟nın (41) yaptığı çalıĢmada  tanı konulamayanların sıklığı % 

20, Kucukardali ve ark.‟nın (42) yaptığı çalıĢmada %15.6, Ergonul ve ark.‟nın (43) 

yaptığı çalıĢmada %11.9, Öncü ve ark.‟nın (44) yaptığı çalıĢmada %7.5, Özer ve 

ark.‟nın (45) yaptığı çalıĢmada %19.8, Sipahi ve ark.‟ nın (53) yaptığı metaanalizde 

%16.1 olarak belirtilmiĢtir. 

Baymakova ve ark.‟nın (46) yaptığı bir çalıĢmada tanı konulamayanların 

sıklığı %16.7, Ryuko ve Otsuka‟ nın (47) yaptığı çalıĢmada %19, Yamanouchi ve 

ark.‟nın (48) yaptığı çalıĢmada %28.9, Shi ve ark.‟nın (49) yaptığı çalıĢmada %20, 

Hu ve ark.‟nın (50) yaptığı çalıĢmada %14.9, Chin ve ark.‟nın (51) yaptığı çalıĢmada 

%18.1 olarak bulunmuĢtur.  

Bizim çalıĢmamızda tanı konulamayanların sıklığı %14.4 olarak saptandı. 

ÇalıĢmaya alınan bazı hastaların tetkiklerinin tamamlanamadan kendi isteğiyle 

hastaneden ayrılmasının bu oranı yükselttiği düĢüncesindeyiz. Bütün geliĢmelere ve 

ilerlemelere rağmen NBA ile takip edilen hastalara tanı konulamamaktadır.  
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Klasik NBA etiyolojisinde diğer nedenlere bağlı hastalıklar yer almaktadır. 

Ġlaç ateĢi, toksik hepatit, subakut tiroidit, derin ven trombozudaha 

sıklıklagörülmektedir. En sık ilaç ateĢi yapan baĢlıca nedenler beta- laktam grubu 

antibiyotikler, fenitoin ve kinidin türevi kardiyovasküler ilaçlardır. Mete ve ark.‟nın 

(41) yaptığı çalıĢmada  diğer nedenlere bağlı hastalıkların sıklığı % 2.5, Kucukardali 

ve ark.‟nın (42) yaptığı çalıĢmada %6.1, Öncü ve ark.‟nın (44) yaptığı çalıĢmada %9, 

Özer ve ark.‟nın (45) yaptığı çalıĢmada %8.1, Sipahi ve ark.‟ nın (53) yaptığı 

metaanalizde %6 olarak belirtilmiĢtir. 

 

Baymakova ve ark.‟nın (46) yaptığı bir çalıĢmadadiğer nedenlere bağlı 

hastalıkların sıklığı %6.7, Ryuko ve Otsuka‟ nın (47) yaptığı çalıĢmada %5.7, 

Yamanouchi ve ark.‟nın (48) yaptığı çalıĢmada %14.8, Shi ve ark.‟nın (49) yaptığı 

çalıĢmada %7.1, Hu ve ark.‟nın (50) yaptığı çalıĢmada %4.9, Chin ve ark.‟nın (51) 

yaptığı çalıĢmada %8.5 olarak bulunmuĢtur.  

Bizim çalıĢmamızda diğer nedenlere bağlı hastalıkların sıklığı %12.7 olarak 

saptandı. Diğer nedenler arasında ilaç ateĢi %38 oran ile en sıklıkla görülen neden 

olarak tespit edildi. Hastaların genel durumunun iyi olması, relatif bradikardi, 

eozinofili ve raĢ varlığının bize tanı koymada yardımcı olduğu düĢüncesindeyiz. 

Hastanın kullandığı ilaçların sorgulanmasının çok önemli olduğunu bizim 

çalıĢmamızın da gösterdiği kanaatindeyiz. Toksik hepatit, subakut tiroidit de ön 

tanılarımız arasında olmalıdır.  

Son yıllarda görüntüleme yöntemlerindeki geliĢmelere paralel olarak erken 

tanı konulabilmesi nedeni ile NBA nedenleri arasında malignite sıklığı azalmıĢtır 

(24). ÇalıĢmamızda NBA nedeni neoplaziler içinde lenfoma, lösemi, akciğer 

kanserinin daha sık olduğu saptanmıĢtır (tablo8).  Mete ve ark.‟nın (41) yaptığı 

çalıĢmada  malignite sıklığı % 17.5, Kucukardali ve ark.‟nın (42) yaptığı çalıĢmada 

%16.9, Ergonul ve ark.‟nın (43) yaptığı çalıĢmada %19.2, Öncü ve ark.‟nın (44) 

yaptığı çalıĢmada %7.6, Özer ve ark.‟nın (45) yaptığı çalıĢmada %14, Sipahi ve ark.‟ 

nın (53) yaptığı metaanalizde %14.7 olarak belirtilmiĢtir. 
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Baymakova ve ark.‟nın (46) yaptığı bir çalıĢmada malignite sıklığı %4.4, 

Ryuko ve Otsuka‟ nın (47) yaptığı çalıĢmada %6.9, Yamanouchi ve ark.‟nın (48) 

yaptığı çalıĢmada %10.2, Shi ve ark.‟nın (49) yaptığı çalıĢmada %7.9, Hu ve ark.‟nın 

(50) yaptığı çalıĢmada %12.7, Chin ve ark.‟nın (51) yaptığı çalıĢmada %8.5 olarak 

bulunmuĢtur.  

Bizim çalıĢmamızdaliteratürle uyumlu olupmalignite sıklığı%10.8olarak 

saptandı. Lenfomanın ateĢ yüksekliği, gece terlemesi, kilo kaybı ile seyrettiği 

düĢünülürse NBA etiyolojisindeki yeri son derece önemlidir. Malignite 

düĢündüğümüz hastalarda en kısa zamanda uygun tetkikler ve incelemelerle tanı 

konulması gerektiğini düĢünmekteyiz.  

Bağ doku hastalıkları bizim çalıĢmamızda en az sıklıkla saptanan grup olup, 

eriĢkin Still hastalığı en sık tespit ettiğimiz bağ doku hastalığıdır. Mete ve ark.‟nın 

(41) yaptığı çalıĢmada  bağ doku hastalığı sıklığı % 47.5, Kucukardali ve ark.‟nın 

(42) yaptığı çalıĢmada %36.2, Ergonul ve ark.‟nın (43) yaptığı çalıĢmada %21.2, 

Öncü ve ark.‟nın (44) yaptığı çalıĢmada %39.4, Özer ve ark.‟nın (45) yaptığı 

çalıĢmada %5.8, Sipahi ve ark.‟ nın (53) yaptığı metaanalizde %15.9 olarak 

belirtilmiĢtir. 

Baymakova ve ark.‟nın (46) yaptığı bir çalıĢmada bağ doku hastalığı sıklığı 

%17.8, Ryuko ve Otsuka‟ nın (47) yaptığı çalıĢmada %27, Yamanouchi ve ark.‟nın 

(48) yaptığı çalıĢmada %18.4, Shi ve ark.‟nın (49) yaptığı çalıĢmada %16.9, Hu ve 

ark.‟nın (50) yaptığı çalıĢmada %32.4, Chin ve ark.‟nın (51) yaptığı çalıĢmada %7.4 

olarak bulunmuĢtur.  

Bizim çalıĢmamızda bağ doku hastalığı sıklığı %6.9 olarak saptandı. 

Hastaların öncelikle dahiliye, romatoloji baĢta olmak üzere diğer kliniklerde 

araĢtırılmasının bu oranı düĢürdüğü kanaatindeyiz. EriĢkin Still hastalığı ön tanılar 

arasında yer almalıdır. Klasik triadını yüksek ateĢ, döküntü ve artrit oluĢturur. Genç 

hastalarda klinik de uyumlu ise eriĢkin Still hastalığı aklımıza gelmelidir.  

Bu çalıĢmanın sınırlılığı, hastalara ait kayıtların incelenerek, geriye dönük 

(retrospektif) olarak yapılmasıdır. Daha net bir sonuca varabilmek için daha fazla 

sayıda hasta ile prospektif, çok merkezli çalıĢmalar yapılması gerekmektedir.  
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Sonuç olarak, NBA tanısı ile kliniklere baĢvuran hastalarda enfeksiyon 

hastalıkları halen ilk sırada yer almaktadır. ÇalıĢmamızdan anlaĢılacağı üzere iyi bir 

öykü ve seri fizik muayeneler hastalıkların tanısını koymada altın standarttır. Etkenin 

tespit edilmesi amacıyla kültür materyalleri yeterli sıklıkta ve miktarda alınmalıdır. 

Ülkemizde tbc ve bruselloz, enfeksiyon hastalıkları içinde sık görülmektedir. 

BaĢvuruda yüksek ateĢ ve eklem Ģikayetlerinin beraber görüldüğü olgular, son 

zamanlarda tanı sıklığı giderek artan eriĢkin Still hastalığı yönünden 

değerlendirilmelidir. NBA olgularında multidisipliner bir yaklaĢımın gerekliliği göz 

ardı edilmemelidir.  
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7.ÖZET 

 

Nedeni bilinmeyen ateĢ (NBA) tanısal yöntemlerde geliĢmelere rağmen 

önemli bir sorundur. NBA, vücut ısısının 38.3° C ve üzerinde olduğu, en az üç hafta 

süren ve hastaneye yatırılarak yapılan bir haftalık incelemeye karĢın nedeni 

saptanamamıĢ ateĢ olarak tanımlanmıĢtır. Bu tanımlamaya “ayaktan izlenen hastada 

en az üç poliklinik muayenesi veya hastanede izlenen hastada mikrobiyolojik 

kültürlerin 48 saat inkubasyonunu da kapsayacak Ģekilde üç günlük uygun inceleme 

sonunda tanı konulamaması” eklenmiĢtir.   

Klasik NBA enfeksiyonlar, maligniteler, bağ doku hastalıkları, diğer 

hastalıklar ve tanı konulamayanlar olarak beĢ gruba ayrılır. 

NBA hastalarının değerlendirilmesinde öykü, tekrarlayan fizik muayeneler, 

laboratuvar, görüntüleme yöntemleri, invaziv tanısal giriĢimler, ateĢin doğrulanması 

ve tipi oldukça önemlidir.  

ÇalıĢmamızda 2009-2015 yılları arasında hastanemizde tetkik ve tedavi 

edilen klasik NBA kriterlerine uyan hastaların, etiyolojilerinin, laboratuvar 

değerlerininliteratür verileri eĢliğinde değerlendirilmesi amaçlanmıĢtır.  

ÇalıĢmamızda etiyolojik yönden enfeksiyon hastalıkları en sık neden olarak 

saptandı. Enfeksiyon hastalıkları içinde tüberkülozun en sık , daha sonra iseenfektif 

endokardit ve bakteriyeminin olduğu tespit edildi. Bu sonuçlar diğer çalıĢmalarla 

uyumluydu.  

Klasik NBA nedenlerinin sıklığına baktığımızda, günümüzde diğer 

nedenlerin ve tanı konulamayanların oranının artmakta olduğu görüldü. Bizim 

çalıĢmamızda bunu desteklemekteydi.  

Sonuç olarak enfeksiyon hastalıkları NBA‟ nın ülkemizde halen en sık sebebi 

olmakla beraber, tanısal geliĢmelere rağmen tanı konulamayan olguların sıklığı 

giderek artmaktadır. NBA‟ nın etiyolojisini belirlemedeanamnez ve tekrarlayan fizik 

muayenelerin oldukça önemli olduğunu, prospektif çalıĢmalara ve yeni tanı 

metodlarına ihtiyaç olduğu düĢüncesindeyiz. 
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8.ABSTRACT 

 

Despite improvements in diagnostic methods, fever of unknown origin (FUO) 

is an important problem. Fever of unknown origin was defined as the following: a 

temperature greater than 38.3°C, more than 3 weeks' duration of fever, and failure to 

reach a diagnosis despite 1 week of inpatient investigation. “Failure to reach a 

diagnosis at the end of three outpatient visits for outpatients and appropriate 

investigation during three days, including 48 hours incubation of microbiological 

cultures, for inpatients‟‟ has been introduced into the definition. 

Classical FUO was divided into five groups: infections, malignancies, 

connective tissue diseases, other diseases and the diseases which can not be 

diagnosed. Anamnesis, repeated physical examinations, laboratory, imaging, 

invasive diagnostic procedures, verification of fever and the type of fever is very 

important in investigation of patients with FUO. 

In our study, it was aimed to evaluate the etiology and laboratory findings of 

patients who met classical FUO criteria among those followed in our hospital 

between 2005 and 2009 accompanied by literature data. 

Infectious diseases was the most frequent cause of FUO in our study. Among 

infectious diseases tuberculosis was the most frequent one followed by infective 

endocarditis and bacteremia, respectively. These results were consistent with other 

studies. 

When looking at the frequencies of FUO causes, it was seen that the ratio of 

other diseases and diseases which can not be diagnosed was increasing at the present 

time. Our study also supported this finding. 

In conclusion, while infectious diseases is still the most frequent cause of 

FUO in our country, the frequency of undiagnosed cases is ever increasing. We 

believe that anamnesis and repeated physical examinations is very important and that 

there is a need for further prospective studies and new diagnostic methods to identify 

the etiologic cause of FUO. 
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