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Nedeni bilinmeyen ates etyolojisinde leptospira

infeksiyonlari
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OZET

Leptospiroz, infekte hayvanlar veya onlarin viicut sivilariyla
temas yoluyla insanlara bulasan bir hastaliktir. Bas agrisi,
kas agrisi gibi hafif klinik bulgulardan sarilik, bobrek yetersiz-
ligi (Weil hastaligi), menenjit, miyokardit ve hemodinamik
yetersizlikle dliime kadar genis spektrum gésteren bir hastalik
olup, nedeni bilinmeyen ates etiyolojisinde yer almaktadir.

Olast bir epidemiyi isaret edebilmesi agisindan son bir yilda
klinigimizde leptospiroz tanisi konan 15 olgu yas, cins, semp-
tom, klinik ve laboratuvar bulgulari, prognostik faktorler ve
tanisal yaklasim acisindan retrospektif olarak degerlendirildi.
Hastalarin hepsinde kanda direkt inceleme ile karanlik sahada
leptospira goriildii, 13 olguda lateks aglutinasyon testi pozitif-
ti ve 9 olgunun kan kiiltiiriinde iireme oldu. Idrar incelemesi
gonderilen 5 olgunun birinde direkt inceleme ve lateks pozitif
bulundu, ancak kiiltiirde iireme olmadi. 6 olgudan BOS’ da
Leptospira incelemesi istendi. 2 olguda direkt baki, 1 olguda
lateks aglutinasyon testi pozitif bulundu, sadece 1 olguda kiil-
tiirde iireme saglandi. Tam kesinlesince penisilin kristalize
300.000 Ulkglgiin, 6 dozda iv. baslandi. Atesi devam eden iki
hastada doksisiklin tedavisine cevap alindi. Weil hastaligi ta-
nist alan bir hastamiz kaybedildi.

Sonug olarak; kétii hijyen kosullarinda kolaylikla epidemi
yapma potansiyeli olan leptospira infeksiyonun, nedeni bilin-
meyen ates etiyolojisinde akilda tutulmasi vurgulanmak isten-
di.

Anahtar kelimeler: Ates, hepatosplenomegali, leptospiroz

SUMMARY
Leptospirosis infections in fever unknown origin

Leptospirosis is a zoonotic disease. Humans infected through
direct contact with infected animals or through exposure of
[fresh water or soil contaminated by infected animal urine, de-
velop on acute febrile illness with headache or myalgie or that
can be followed by a more severe sometime fatal illness that
may include jaundice and renal failure (Weil’s disease), me-
ningitis, myocarditis or hemodinamic collapse. Leptospirosis
may also be presented with fever of unknown origin. We re-
port 15 cases of leptospirosis diagnosed in the last one year.
Age, sex, presenting symptoms, laboratory data, prognostic
factors and diagnostic approch were investigated retrospecti-
vely. Leptospires were demostrated with direct darkfield mic-
roscopy in the blood sample of all 15 patients. The agglutina-
tion test was positive in 13 patients and blood cultures reve-
aled leptospires in 9 cases. Urine specimen investigation was
done in 5 cases. Agglutination test and direct microscopy were
positive only in one of them. All the wine cultures for leptospi-
ra were negative. Cerebrospinal fluid specimen of 6 patiets
were examined. Direct microscopy was positive in 2 cases
where as agglutination test and culture was positive in one ca-
se. All patients were treated with a penicilline 300 000
Ulkglday. In two patients with prolonged fever doxycylin was
also administred. One case of weil disease was die because of
hemodynamic collaps. Poor hygienic conditions may lead lep-
tospirosis outbreaks easly. We conclude that leptospirosis
must be kept in mind in the differential diagnosis of fever of
unknown origin and also patients with poor hygienic conditi-
ons.
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Nedeni bilinmeyen ates, immiin sistemi normal olan
hastada atesin en az 2 hafta olmak iizere, 3 haftadan da-
ha uzun siire 38°C veya daha yiiksek devam etmesi,
anamnez, fizik muayene ve yapilan laboratuvar incele-
melerle bir haftadan daha uzun siirede atese neden ola-
bilecek bir hastalik saptanamamasi durumudur. Nedeni

bilinmeyen ates icin en 6nde gelen nedenler infeksiyon-
lar, kollajen-vaskiiler hastaliklar ve habasetlerdir. infek-
siyon hastaliklar1 arasinda da leptospira akilda tutulmasi
gereken bir nedendir.

Leptospiroz, leptospira cinsi spiroketlerin neden oldugu
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ates, bag agrisi, miyalji gibi hafif klinik bulgulardan en-
sefalit, hepatik ve renal yetersizlikle 6liime kadar genis
spektrum gosteren bir hastaliktir. Birincil olarak yabani
ve evcil memeli hayvanlarin hastaligidir (1. Insanlara
bulagma, genellikle uzun siire tasiyict kalabilen infekte
hayvanlarin idrar1 ve/veya herhangi bir dokusu ile direkt
temas sonucu ya da kontamine su, toprak ve sebzeler
yoluyla indirekt sekilde olur ). Mikroorganizma deri-
deki catlak veya saglam konjonktiva mukozasindan or-
ganizmaya girebilir ), Kopekler ve sicanlar engok bu-
lagtiran hayvanlardir. Hastalik, klinik olarak ikterik ve
anikterik olarak iki ayr1 formda gelisir. Agir seyreden
leptospiroz siklikla Leptospira ichterohaemoragiae ta-
rafindan olusturulmakla birlikte, bazen diger patojen
leptospiralarda bu hastalifa neden olabilmektedir. ikter,
hepatik ve renal disfonksiyon, hemoraji ve kollaps ile
karakterize olan bu tablo Weil hastalig1 olarak adlandi-
rilir (D, Literatiirde hemoptizi ve akut sikintil solunum
sendromu ile seyreden leptospiroz olgular: bildirilmek-
tedir.

MATERYAL ve METOD

Calismamizda Mart 2003/ Mart 2004 tarihleri arasinda SSK
Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesinde nedeni bilinmeyen
ates On tanisi ile yatarak leptospira infeksiyonu tanisi alip, ta-
kibi yapilan 15 olgu yas, cins, semptom, klinik ve laboratuvar
bulgular1, prognostik faktorler ve tanisal yaklagim bakimindan
retrospektif olarak degerlendirildi. Hastaligin tanisinda kan,
idrar ve BOS’un karanlik alan incelemesi, lateks aglutinasyo-
nu ve kiiltiir sonuglar1 esas alindi. Calismamizda bilirubin dii-
zeylerinin >2 mg/dl, karaciger transaminazlarin >50 U/L,
LDH> 480 U/L, CPK >190 U/L, iire >50 mg/dL, kreatinin
>1.5 mg/dL, albumin <3 g/dL, 16kosit sayis1 >10.000/mm3,
trombosit sayis1 <70.000/mm3, hematokrit <% 35, CRP >16
mg/L, ESR>20 mm/saat olmas1 patolojik bulgu olarak kabul
edildi.

SONUCLAR

Calismamizda olgularimizin yaslart 1.5 ile 17 (ortalama
10.5 yas) yas arasinda degisen 9’u erkek 6’s1 kiz idi.
Hastalarimizdan alinan anamnezde; 4 olguda kaynak ve
tanker suyu icme, 2 olguda toprak sahada oynama, 2 ol-
guda parkta su birikintisinde yikanma, 1 olguda havuz-
da yiizme, 1 olguda hijyeni kotii tekstil atolyesinde ca-
lisma mevcuttu. Bagvuru yakinmalari 15 olguda ates, 10
olguda bas agrisi, 10 olguda kas ve eklem agris1, 7 olgu-
da suur bulanikligi, 5 olguda dokiintii, 2 olguda oksiiriik
ve gogiis agristydi (Tablo 1). Fizik muayenede olgularin
6’sinda hepatomegali, 4’linde meningeal iritasyon bul-
gulari, 3’tinde splenomegali, 3’tinde sarilik, 2 hastada
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Tablo 1. Olgularin klinik ozellikleri.

Yas (y1l) 10.5 (1.5-18)
Cinsiyet (K/E) 6/9
Gelis yakinmalar1
Ates 15/15
Bas agrist 10/15
Kas-eklem agrisi 10/15
Suur bulanikligt 7/15
Kusma 6/15
Dokiintii 5/15
Gogiis agris1-okstiriik 2/15
Fizik muayane bulgulari
Ates 15/15
Hepatomegali 6/15
Dokiintii 5/15
MIB 4/15
Splenomegali 3/15
Sarilik 3/15
Artrit 2/15

Tablo 2. Laboratuvar bulgulari.

Lokosit (mm?) 11.400 (2700-25.000)

Hb (gr/dl) 11.2 (8.5-12.8)
Trombosit (mm3) 167.380 (70.000-566.000)
ESR (mm/saat) 61 (18-120)

SGOT (U/L) 167.5 (25-532)

SGPT (U/L) 103.2 (14-381)

CPK (U/L) 361 (25-960)

Ure (mg/dL) 30.7 (10-98)

Kreatinin (mg/dL) 1.3 (0.5-8.8)

Tablo 3. Bakteriyolojik inceleme sonuclari.

Kan Idrar BOS
Direkt baki 15/15 1/5 2/6
Lateks aggl. 13/15 1/5 1/6
Kiiltiir 9/15 0/5 1/6

artrit tespit edildi (Tablo 1). Ortalama l6kosit sayisi
11.400/mm3, hemoglobin 11.2 g/dL, eritrosit sedimen-
tasyon hizi 61 mm/st, SGOT 167.5 U/L, SGPT 103
U/L, CPK 361 U/L idi (Tablo 2). Hastalarin hepsinde
kanda direkt inceleme ile karanlik sahada leptospira go-
riildii, 13 olguda lateks aglutinasyon testi pozitifligi sap-
tand1 ve 9 olgunun kan kiiltiiriinde iireme oldu. Idrar in-
celemesi gonderilen 5 olgunun birinde direkt inceleme
ile karanlik sahada leptospira goriildii ve lateks agluti-
nasyon testi pozitif bulundu. Meningeal iritasyon bulgu-
su olan 6 olgudan BOS’da leptospira incelemesi istendi.
2 olguda direkt baki, 1 olguda lateks aglutinasyon testi
pozitif bulundu, sadece 1 olguda BOS kiiltiiriinde iireme
sagland1 (Tablo 3). Tan1 kesinlesince penisilin kristalize
300.000 U/kg/giin 6 dozda iv. baglandi. Atesi devam
eden iki hastada doksisiklin tedavisine cevap alindi.
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Weil hastalig1 tanist alan hasta multiorgan yetersizligi
tablosuyla tedaviye ragmen yogun bakim iinitesinde
kaybedildi.

TARTISMA

Leptospiroz, yaygin zoonotik infeksiyonlardan biri ol-
makla birlikte, olusturdugu klinik tablolar grip benzeri
hastaliktan multiorgan yetersizligi ile seyreden Weil
hastaligia kadar ¢ok cesitli semptom ve bulgularla sey-
retmekte ve bu durum tanida giicliiklere neden olmakta-
dir . Infeksiyon, tastyict hayvanlarla direkt temas ya
da kontamine su, toprak ve sebzeler yoluyla indirekt
olarak insanlara bulagir (®). Yapilan bir ¢alismada, lep-
tospiroz tanist konan ii¢ olguda hastalik ortaya ¢ikma-
dan 18 giin once tipik olarak kontamine su ve/veya id-
rarla temas Oykiisii alindig1 vurgulanmustir (7). Bir baska
calismada da, bulagsmanin % 40 oraninda hasta hayvanla
temas, % 40 oraninda tarim sulama, % 18 oraninda ne-
hirde seyahat sonucunda oldugu bildirilmistir ), Bu
bulgulara benzer olarak, bizim olgularimizdan 4’{iniin
kaynak ve tanker suyu icme, 2 olguda toprak sahada oy-
nama, 2 olguda parkta su birikintisinde yikanma, 1 ol-
guda havuzda yiizme mevcuttu.

Leptospira infeksiyonlar1 subklinik formda olabilecegi
gibi, kendi kendini sinirlayan sistemik hastalik veya sid-
detli fatal formda da ortaya cikabilir. Ortalama inkiibas-
yon siiresi 5-14 giin olup, bazi durumlarda birka¢ giin
ile 30 giin arasinda degisebilir (). Bizim ¢aliymamizda
da inkiibasyon siiresi belirlenebilen 4 olgumuzda bu sii-
renin sirasiyla 5, 6, 10 giin arasinda degistigi goriildii.
Akut septisemik donem aniden ortaya c¢ikan remitan se-
yirli yiiksek ates (38-40°C), bas agris1 (>% 95), titreme
ve miyalji (>% 80), konjonktivada kizariklik, abdomi-
nal agr1 (% 30), bulanti-kusma (% 30-60), ishal (% 15-
30), oksiiriik ve farenjit (% 20) ve pretibiyal makiilopa-
piiler kiitan6z erupsiyon (< % 10) bulgular ile baslaya-
bilir. Akut septisemik donemden sonra % 85 oraninda
hiperbilirubinemi ortaya cikabilir. Bizim calismamizda
olgularimizin tiimiinde ates, % 70’inde miyalji, % 53’-
tinde suur bulanikligi, % 46’sinda kusma, % 38’inde
dokiintii, % 15’inde gogiis agris1 ve oksiiriik saptandi.
Hastalarimizin % 15’inde sarilik ortaya ¢ikti.

Stephan ve ark.’nin yaptiklar1 bir calismada da, hastali-
gin baslangi¢ bulgularinin yiiksek ates (39-40°C), titre-
me, meningismus ya da fasial paralizi ile birlikte olan
bag agrisi, hafif hepatik ve renal tutulum bulgular1 oldu-

gu bildirilmistir (7). Bir ¢alismada ise, leptospirozlu 5
olguda saptanan ii¢c temel klinik bulgunun yiiksek ates,
miyalji ve sarilik oldugu ve bir olguda akut solunum
yetersizligi ile birlikte septik sok gelistigi vurgulanmis-
ur ),

Weil hastaligi, hepatik ve renal yetersizlikle karakterize
olup, siddetli infeksiyonun gostergesidir ve hastaligin
akut fazindan sonra gelisebilir. Bu akut faz sonrasinda
1-3 giinliik iyilesme dénemini, aniden 40°C iizerine
yiikselen ates hepatorenal yetersizlik, hemorajik pno-
moni, kardiyak aritmi ve dolasim kolaps1 izleyebilir (1.
Weil hastalig1 tanist alan iki hastamizda, literatiirle
uyumlu olarak hastaligin akut fazindan sonra hepatore-
nal yetersizlik tablosu gelisti. Weil hastas1 olan bir olgu-
muz multiorgan yetersizliginden kaybedildi.

Hastalarin genellikle labarotuvar bulgularinda iire, kre-
atinin yiiksekligi, trombositopeni, biliriibinemi, karaci-
ger transaminazlarinda yiikseklik, ESR yiiksekligi sap-
tanir. Bizim olgularimizda da iire ortalama 30.7 mg/dL
(10-98 mg/dL), kreatinin ortalama 1.3 mg/dL (0.5-8.8
mg/dL), trombosit ortalama 167.380/mm3 (70.000-
566.000/mm?3) olarak bulundu. Karaciger transaminaz-
lar1 ise SGOT ve SGPT degerleri ortalamalari sirasi ile
167.5 U/L ve 100.2 U/L saptandi. CPK ise ortalama 361
U/L (25-960 U/L) bulundu. CRP ve ESR’de belirgin
olarak artigin oldugu gozlendi.

Klinik bulgularin yani sira leptospirozisin kesin tanisi
mikroorganizmanin klinik 6rneklerden izolasyonu, sero-
konversiyonun saptanmasi veya antikor titresinde dort
kat ya da daha fazla artisin gosterilmesi ile konulur (3).
Mikroskopik aglutinasyon testi 6zgiil olmakla birlikte,
erken tani i¢in uygun olmadigi one siirtilmektedir
(L10.ID)_ Giiniimiize leptospiral IgM antikorlarinin sap-
tanmasinda daha duyarli ve 6zgiil olan ELISA yontemi
tercih edilmektedir (1.12), ABD’de, ozellikle hastaligin
erken donemlerinde tarama testi olarak sadece indirekt
hemaglutinasyon yonteminin kabul edilebilecegi bildi-
rilmistir (10). Ayrica, yeni gelistirilen lateks aglutinas-
yon yonteminin de duyarli ve 6zgiil oldugu, hizl bir ta-
rama testi olarak kullamlabilecegi bildirilmistir (1D, Gii-
niimiizde rutin laboratuvar incelemelerinin yani sira lep-
tospirozis tanisinda PCR teknigi de kullanilabilmektedir
(L13) Camargo ve ark.(12), yaptiklar1 bir ¢calismada 37
leptospirozislu olgunun besinde etkeni izole etmis ve bu
olgularin serumlarinda ELISA testi ile leptospiral IgM
antikorlarini pozitif bulmuslardir. Bizim calismamizda
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da tiim olgularimizin kaninda, bir hastamizin idrarinda
direkt baki ile karanlik alan incelemesinde leptospiralar
gozlenmistir. Idrar1 gonderilen bes hastamizdan birinde,
BOS gonderilen alti hastamizin ikisinde de direkt baki
ile karanlik sahada leptospiralar gozlenmistir. Onbes
hastamizin onii¢iinde lateks aglutinasyonu pozitif bu-
lunmug ve dokuz hastamizda kan kiiltiiriinde iireme sap-
tanmugtir.

Klinigi agir seyreden formlar da dahil olmak iizere, tim
leptospira infeksiyonlarinin tedavisinde kristalize peni-
silinin etkili oldugu bildirilmistir (). Ayrica, hafif ve or-
ta siddetteki infeksiyonlarda ampisilin, amoksisilin, tet-
rasiklin ve doksisiklin etkili bulunmustur (D). Yapilan
bir calismada, doksisiklinin yaninda seftriaksonun da te-
davide etkin oldugu gozlenmistir (7). Bizim ¢alismamiz-
da, tiim olgularimizin tedavisinde kristalize penisilin
300.000 U/kg/giin (6 dozda) kullanildi. Atesi devam
eden iki hastada doksisiklin tedavisi uygulandu.

Sonug olarak; kotii hijyen kosullarinda kolaylikla epide-
mi yapma potansiyeli olan leptospira infeksiyonunun
nedeni bilinmeyen ates etiyolojisinde akilda tutulmasi
vurgulanmak istendi.

KAYNAKLAR

1. Tappero SW, Ashford DA, Perkins BA: Leptospira species. In:
Mandell OL, Douglas RO Bennet JE eds. Mandell, Do-uglas and Ben-

68

Goztepe Tip Dergisi 21(2):65-68, 2006

nett's Principles and Practice of Infectious Di-seases. Fifth ed. Phila-
delphia: Churehill Livingstone 2000, 2495-501.

2. Speelman P: Leptospirosis. In: Braunwald E, Fauci AS, Kas-per L,
Hauser SL, Longo DL, Jameson JL ed. Harrison's Prin-ciples of Inter-
nal Medicine. 15th ed. New York: McOraw-Hill, 2001, 1055-8.

3. Ooldstein E: Leptospirosis. Infect Dis Clin North Am 5(1):117-30,
1991.

4. Vuong TK, Laaban JP, Rabbat A, Bouvet A: Icterohaemorrhagic
leptospirosis with acute

respiratory distress syndrome andpulmonary haemorrhage. Rev Mal
Respir 8(2):256-7, 1991.

5. Plank R, Dean D: Overwiev of the epidemiology, microbi- ology,
and pathogenesis of Leptospira spp in humans. Micro bes In/ect
2(10):1265-76, 2000.

6. Sanchez RP: Care of a patient with leptospirosis icte rohemorr-ha-
gica. Enferm Intensiva 11(1):17-22, 2000.

7. Stephan C, Hunfeld KP, Ot! MG, et al: Leptospirosis illnesses
after a staff outing. Dtsch Med Wochenschr 125(19):623-7, 2000.

8. Stoilova Y, Popivanova N: Epidemiologic studies of leptospi-ro-
ses in the Plovdiv region of Bulgarla. Folia Med 41(4):73-9, 1999.

9. Resano IAB, Camino OBX, Urbe CPK, et al: Leptospirosis: revi-
ew of 5 cases. An Med Interna 16(10):527-9, 1999.

10. Emer PV, Domen HY, Bragg SL, et al: Evaluation of the indi-
rect hemagglutination assay for diagnosis of acute leptospiro-sis in
Hawaii. J Clin Microbiol 38(3):1081-4, 2000.

11. Smits HL, Hom MA, Goris MG, et al: Simple latex agglutina-ti-
on assay for rapid serodiagnosis of human leptospirosis. J Clin Micro-
biol 38(3):1272-5, 2000.

12. Camargo ED, Silva MV, Batista L, Vaz AJ, Sakata EE: An
eva-luation of the ELISA-IgMtest in the early diagnosis of human lep-
tospirosis. Rev Inst Med Trop Sao Paulo 34(4):355-7, 1992.

13. Merien F, Amouriaux P, Perolat P, Baranton G, Saint Girons
I: Polimerase chain reaction for detection of leptospira spp in clinical
samples. J Clin Microbiol 30(9):2219-24, 1992.

14. Dalier E, Zanetta DM, Cavalcante MB, Abdulkader RC: Risk
factors for death and changing patterns in leptospirosis acute renal fa-
ilure. Am J Trop Med Hyg 61(4):630-4, 1999.

15. Marotto PC, Nascimento CM, Eluf-Neto J, et al: Acute lung in-
jury in leptospirosis: clinical and laboratory features, out-come, and
factors associated with mortality. Clin Infect Dis 29(6):1561-3, 1999.



