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Eriskin Still Hastalhigi: Dort Olgu Sunumu

Nazlim Aktug-Demir, Sua Siimer, Onur Ural

Ozet: Eriskin Still hastahg1 (ESH); etyolojisi ve patogenezi bilinmeyen, ates, dikiintii ve eklem bulgulariyla karakteri-
ze sistemik inflamatuar bir hastaliktir. Hiperferritinemi, lokositoz varligi ile antiniikleer antikor (ANA) ve romatoid faktor
(RF) negatifligi en 6nemli laboratuvar bulgularidir. ESH tedavisinde nonsteroid antiinflamatuar ilaclar (NSAII), aspirin,
kortikosteroidler ve immiinomodiilator ilaglar kullanilir. Hastaligin patognomonik bir laboratuvar veya histopatolojik bul-
gusu yoktur; tam klinik bulgularla konulmaktadwr. Hastaligin klinik tablosunun belirginlesmedigi ilk haftalarda tan koy-
mak giictiir. Bu nedenle, olgular nedeni bilinmeyen ates (NBA) tablosuyla karsimiza ¢ikabilir. Bu yazida, NBA tanisi ile ta-
kip edilirken ESH tanist alnus dort olgu sunulmugtur.

Anahtar Sozciikler: Nedeni bilinmeyen ateg, eriskin Still hastaligi.

Summary: Four cases with adult-onset Still’s disease. Adult-onset Still’s disease is a systemic inflammatory disease cha-
racterized by fever, rash and joint symptoms with unknown etiology and pathogenesis. The most important serological mar-
kers are hyperferritinemia, leukocytosis, antinuclear antibodies (ANA), and rheumatoid factor (RF) negativity. NSAID, aspiri-
ne, corticosteroids, and immunomodulator drugs are used for therapy. Adult-onset Still’s disease is diagnosed by clinical fin-
dings, there is not definitive serological markers or histopathological findings. It is diffucult to diagnose adult-onset Still’s di-
sease at first weeks because its clinical findings are not clear. Sometimes, these cases are presented as “fever of unkown ori-
gin (FUO)” at the beginning. In this article, we report four cases with adult-onset Still’s disease which were investigated as

FUO.

Key Words: Fever of unkown origin, adult-onset Still’s disease.

Giris

Eriskin Still hastaligi (ESH), etyolojisi ve patogenezi bi-
linmeyen, ates, dokiintii ve eklem bulgulariyla karakterize sis-
temik inflamatuar bir hastaliktir (1,2). ik kez 1971 yilinda
Bywaters tarafindan tanimlanmistir (2-6). Hastalik 15-25 ve
36-46 yaslar1 arasinda olmak iizere iki pik yapar. Ortalama
goriilme yasi otuzdur. Pay ve arkadaslari (3) yaptiklar: ¢alig-
mada ESH yas ortalamasini 27 olarak bildirmislerdir. ESH’de
ileri yasta baglayan olgular da bildirilmistir (4,6,7).

ESH'nin etyolojisi tam bilinmemekle beraber degisik in-
feksiyoz ajanlarla iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Viruslar-
dan; kizamikgik, ekovirus 7, kabakulak, Epstein-Barr virusu,
sitomegalovirus, parainfluenza ve parvovirus, bakterilerden
ise; Yersinia enterocolitica ve Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydia pneumoniae, Brucella abortus ve Borrelia burg-
dorferi su¢lanmistir (6-8). Bu hastalikta genetik faktorlerin de
onemli olabilecegi ileri siirlilmiistiir. Fransa’da 62 ESH’li ol-
guda yapilan bir ¢alismada HLA B17, B18, B35 ve DR2’nin
bu hastalikla belirgin birlikteligi saptanmigtir (7).

ESH giinde bir veya iki kez yiikselen, en az bir kez nor-
male donen ates, eklem bulgulari, dokiintii ile karakterizedir
(4-6). Hiperferritinemi, 16kositoz varlig1 ile antiniikleer anti-
kor (ANA) ve romatoid faktor (RF) negatifligi en 6nemli la-
boratuvar bulgularidir (10,11).

Tedavi protokoliine hastaligin ciddiyeti ve organ tutulu-
muna gore karar verilmelidir. ESH’de nonsteroid antiinflama-
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tuar ilaglar (NSAID), aspirin, kortikosteroidler ve immiinomo-
diilator ilaglar kullanilir. NSAII iginde indometasin (12
mg/kg/giin) en etkilisidir. Aspirin veya NSATI, hastaligin re-
misyonunu takiben 1-3 ay daha siirdiiriilmelidir (4,6). Yiiksek
ates ataklari, siddetli eklem semptomlar1 veya internal organ
tutulumu olan olgulara kortikosteroid verilebilir. (4,7). Intra-
miiskiiler altin tuzlari, hidroksiklorokin, azotiopiirin, siklofos-
famid, siklosporin, siilfasalazin ve intravendz immiin globulin
ESH’de caligmalari siiren immiinomodiilator ilaclardir (4).

Hastaligin patognomonik bir laboratuvar ve histopatolo-
jik bulgusu yoktur. Tani klinik bulgularla konulmaktadir.
Hastaligin klinik tablosunun belirginlesmedigi ilk haftalarda
tan1 koymak giictiir. Bazen hastaligin tek bulgusu ates olup,
olgular nedeni bilinmeyen ates (NBA) tablosuyla karsimiza
cikabilir (5,12,14).

Bu yazida, NBA tanist ile takip edilirken ESH tanis1 almis
dort olgu sunulmustur.

Olgular

Olgu 1: 59 yasinda bayan hasta, klinigimize yaklasik 60
giindiir giinde iki kez yiikselen ates ve yaygin eklem agrilar
sikayetleriyle bagvurdu. Bu sikayetleri nedeniyle degisik sag-
lik kuruluglarinda bir¢ok tetkik yapilan ve tani1 konulamayan
hastaya ampirik olarak sirasiyla ampisilin-sulbaktam, siprof-
loksasin ve imipenem tedavileri baslanmisti. Fizik muayene-
sinde, atesi 38.4°C olarak ol¢iildii. Eklem hareketleri kisitlili-
g1 disinda diger fizik muayene bulgular1 dogaldi. Laboratuvar
degerleri 16kosit 23 000/mm? (%80 pargal), Hb 9.7 gr/dl, Het
%29, trombosit 72 000/mm?3, eritrosit sedimantasyon hizi
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(ESR) 127 mm/saat, SGOT 44 U/lt, SGPT 21 U/lt, iire 42
mg/dl, kreatinin 1 mg/dl, ANA (-), RF (-) idi; alinan kan, id-
rar ve bogaz kiiltiirtinde patojen etken iiremedi; primer hepatit
markirlar negatif, Toxoplasma IgM (-), CMV IgM (-), rubel-
la IgM (-), PA akciger grafisi dogal, ferritin 1338 ng/ml olarak
saptandi. Karin ultrasonografisi normal olarak degerlendirildi.

Bu bulgularla hastada ESH oldugu diisiiniildii. Romatolo-
ji servisi ile konsiilte edilerek onerileri dogrultusunda, NSATT
tedavisi baslandi. Tedavinin besinci giiniinde iire, kreatinin
degerlerinin yiikselmesi iizerine tedavisi prednizolon 70
mg/giin ile degistirildi. Bu tedaviyle klinigi diizelen hastanin
Romatoloji ve Infeksiyon Hastaliklar1 kliniklerinde yapilan
bir yillik takiplerinde tamamen diizeldigi gozlendi.

Olgu 2: 69 yasinda erkek hasta, klini§imize yaklagik 40
glindiir olan ates ve diz agrist sikayetleriyle basvurdu. Fizik
muayenesinde, atesi 38.3°C olarak ol¢iildii. Her iki dizde ha-
fif fleksiyon kontraktiirii disinda diger fizik muayene bulgula-
r1 dogaldi. Laboratuvar degerleri 16kosit 17 900/mm? (%83
parcal), Hb 12.2 gr/dl, Het %37.4, trombosit 264 000/mm?,
ESR 142 mm/saat, SGOT 57 U/lt, SGPT 55 U/, iire 70
mg/dl, kreatinin 0.7 mg/dl, ANA (-), RF (-) idi; alinan kan, id-
rar ve bogaz kiiltiiriinde patojen etken liremedi; primer hepatit
markirlari negatif, Toxoplasma IgM (-), CMV IgM (-), rubel-
la IgM (-), PA akciger grafisi dogal, ferritin 1827 ng/ml olarak
saptandi. Karin ultrasonografisi normal olarak degerlendirildi.

Bu bulgularla hastada ESH oldugu diisiiniildii. NSAII te-
davisine baslandi. Tedavinin birinci giiniinde atesi diisen
hastanin takibinin besinci giinlinde trombosit sayisinin diis-
mesi lizerine tedavisi prednizolon 60 mg/giin seklinde diizen-
lendi. Bu tedaviyle klinigi diizelen hastanin Romatoloji ve
Infeksiyon Hastaliklari kliniklerinde yapilan bir yillik takip-
lerinde tamamen diizeldigi gozlendi.

Olgu 3: 62 yasinda bayan hasta, klinigimize bir aydir sii-
ren, daha cok geceleri olmak iizere giinde bir-iki kez yiikse-
len ates, diz agrist sikayetleriyle basvurdu. Fizik muayene-
sinde, atesi 38.1°C olarak 6l¢iildii. Karacigeri 2 cm ele gelen
hastanin diger fizik muayene bulgular1 dogaldi. Laboratuvar
degerleri 16kosit 19 200/mm? (%83 parcali), Hb 10.4 gr/dl,
Hct %32.3, trombosit 247 000/mm?3, ESR 122 mm/saat,
SGOT 30 U/lt, SGPT 23 U/, iire 66 mg/dl, kreatinin 0.9
mg/dl, ANA (-), RF (-) idi; alinan kan, idrar ve bogaz kiiltii-
riinde patojen etken iiremedi; primer hepatit markirlar1 nega-
tif, Toxoplasma IgM (-), CMV IgM (-), rubella IgM (-), PA
akciger grafisi dogal, ferritin 1593 ng/ml olarak saptandi. Ba-
tin ultrasonografisinde hepatomegali tespit edildi.

Bu bulgularla hastada ESH oldugu diisiiniildii. NSAII te-
davisine baglandi. Bu tedaviyle klinigi diizelen hastanin Ro-
matoloji ve Infeksiyon Hastaliklari kliniklerinde yapilan bir
yillik takiplerinde tamamen diizeldigi gozlendi.

Olgu 4: 16 yasinda erkek hasta, klinigimize 70 giindiir
devam eden ates, bogaz agrisi, yaygin kas ve eklem agrisi si-
kayetleriyle bagvurdu. Fizik muayenesinde; ateg 38.9°C ola-
rak oOlciildii. Karacigeri 1-2 cm ele gelen ve kaslarinda yay-
gin hassasiyeti olan hastanin diger fizik muayene bulgulari
dogaldi. Laboratuvar degerleri WBC 17 900/mm? (%78 par-
cal), Hb 12.9 gr/dl, Het %38.5, PLT 289 000/mm?3, ESR 32
mm/saat, SGOT 30 U/It, SGPT 45 U/It, iire 23 mg/dl, kreati-
nin 0.6 mg/dl, ANA (-), RF (-) idi; alinan kan, idrar ve bogaz
kiiltiiriinde patojen etken tiremedi; primer hepatit markirlar

/ Tablo 1. Still Hastaligi Tam Kriterleri* \
Major Bulgular Minor Bulgular
Ates Bogaz agrisi
Artrit veya artralji LAP/hepatosplenomegali
Tipik rag Karaciger enzim yiiksekligi
Lokositoz >10 000/mm? ANA negatifligi
RF negatifligi

* Tani i¢in en az iki major olmak tizere bes kriter gereklidir.
Ates, lokositoz, artralji, ANA (-), RF (-) biitiin olgularimizda

Kmevcuttu. J

negatif, Toxoplasma IgM (-), CMV IgM (-), rubella IgM (-),
PA AC grafisi dogal, ferritin 1500 ng/ml, (11-360 ng/ml) bo-
rellia IgM negatif olarak tespit edildi. Karin ultrasonografi-
sinde hepatomegali tespit edildi.

Bu bulgularla hastada ESH oldugu diisiiniildii. Romato-
loji servisi ile konsiilte edilerek Onerileri dogrultusunda,
NSAII tedavisi baslandi. Bu tedaviyle klinigi diizelen hasta-
nin Romatoloji ve Infeksiyon Hastaliklar1 kliniklerinde yapi-
lan bir yillik takiplerinde tamamen diizeldigi gozlendi.

Irdeleme

ESH, etyolojisi ve patogenezi bilinmeyen, ates, dokiintii
ve eklem bulgulariyla karakterize sistemik inflamatuar bir
hastaliktir. Tan1 klinik bulgularla konulmaktadir. Bazen has-
talifin tek bulgusu ates olup, olgular NBA tablosuyla karsi-
miza ¢ikar. Bu hastalar oncelikle infeksiyon hastaliklar kli-
nigine bagvurmaktadir. Yapilan calismalarda NBA nedenleri
arasinda infeksiyonlar ilk sirada karsimiza ¢cikmaktadir. Kol-
lajen vaskiiler hastaliklar ve neoplazmlar diger sik nedenler
olarak tespit edilmektedir. Kollajen doku hastaliklar: arasin-
da en sik neden ESH’dir (14). ESH goriilme siklig1 100
000°de 0.1-1 arasindadir (4,13-16).

ESH igin farkli aragtirmacilar tarafindan gelistirilmis tani
kriterleri s6z konusudur. Olgularimizin standardizasyonu
icin Yamaguchi ve arkadaslar1 (6,16)’nin 1992 yilinda ta-
nmimladiklart kriterler uyguland: (Tablo 1).

ESH’nin baglica kinik bulgulari, ates, artralji ve dokiintii-
diir. Atesin ozelligi “quotidian” tipte (giinde bir veya iki kez
40°C’ye kadar yiikselen ve bir kez normal veya normalin al-
tina inen ates) olmasidir. Pay ve arkadaglari (3) 95 vakalik
serilerinde, olgularin %98.9’unda ates, %100’iinde artralji,
%82.1’inde dokiintii saptamislar. Cagatay ve arkadaslari (2)
ise 84 vakalik serilerinde olgularin %95.2’inde ates,
%96.4’tinde artralji, %59.5’inde ras tespit etmislerdir. Olgu-
larimizin hepsinde ates sikayeti mevcuttu ve bu atesin 6zelli-
g1 “quotidian” atesle uyumluydu. Sik rastlanan klinik bulgu
olan artralji de olgularimizin hepsinde gézlendi. ESH igin ti-
pik bulgulardan biri olan ESH rasi, sarimsi-pembe renkte,
atesle birlikte goriilen, ¢cogunlukla gdvde ve ekstremitelerin
ekstansor yiiziinde makiiler veya makiilopapiiler eriipsiyon
seklinde bir dokiintiidiir. Ras, genellikle ates sirasinda gorii-
liir ve atesin diismesi ile kendiliginden gegebilir. Olgularimi-
zin higbirinde rag tespit edilmedi. Bu durum ragin atesli do-
nemde kisa siireli olarak goriilmesine ve bu nedenle tespit
edilmemis olmasina baglanabilir.
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Akut faz reaktani olan ferritin ESH’1i olgularin %70’inde
yiiksek tespit edilmektedir (13,17). Belirgin olarak yiiksek
saptanan ferritin diizeyinin bu hastalikta tan1 koydurucu oldu-
gu belirtilmigtir. Hastalik aktivitesi ile ferritin diizeyinin ara-
sinda yakin bir iligski oldugu ve tedavinin takibinde kullanila-
bilecegi ileri siiriilmektedir (18). Bizim olgularimizin tama-
minda ferritin anlamli diizeyde yiiksek tespit edildi. Bu hasta-
likta ESR genelde 100 mm/saat ve iizerindedir. U¢ olgumuz-
da ESR 100 mm/saat iizerinde tespit edildi. ESH’de 16kositoz
stk rastlanan bir laboratuvar parametresidir. Olgularimizin
hepsinde 16kosit sayis1 10 000/mm?3 iizerinde saptandi.

Tedavide NSATI, kortikosteroidler ve immiinomodiilator
ilaglar kullanilmaktadir (4,13). NSAII icinde indometasin
(12 mg/kg/giin) en etkilisidir. Tedavi hastaligin remisyonunu
takiben 1-3 ay daha siirdiiriilmelidir (4). Yiiksek ates atakla-
11, siddetli eklem semptomlar1 veya viseral tutulumu olan ol-
gulara kortikosteroid verilebilir. Genellikle prednizolon dozu
0.5-1.0 mg/kg/giindiir. indometasin (12 mg/kg/giin) veya
prednizolon 0.5-1.0 mg/kg/giin tedavisi verilen hastalarimi-
zin hepsinde belirgin klinik diizelme gozlendi.

Sonug olarak, ates, infeksiyon hastaliklarinin 6nemli bir
bulgusu olmakla birlikte infeksiyon dis1 durumlarda da gorii-
lebilir. Bu nedenle NBA olgularinda etyoloji arastirilirken,
atesin infeksiyon dis1 durumlarda da gozlenebilecegi unutul-
mamalidir. NBA nedeniyle takip edilen olgularda atese eslik
eden dokiintii, eklem agrisi, ESR yiiksekligi, hiperferritinemi
ve lokositoz varliginda ESH ayirici tanida mutlaka diisiiniil-
melidir.
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