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Dort Marsilya Hummasi Olgusu

Ali Mert!, Fehmi Tabak!, Ali Dumankarl, Cafer Eroglu2, Recep Oztiirk2, Yildirnm Aktuglul

Ozet: Marsilyn Immmas: (MH), Rickettsia conori ile olugan akut ategli bir infeksiyon hastaligrdsr. Kene tutunma yerinde tacke
noire diye adlandiilan bir derl lezyonu ile nitelenir, Akdeniz filkelerinde MN "ye endemik olarak rastlanmaktadir. Ulagabildigingiz
literatitrde iilkemizde R, conorii'ye dzgit antikorlann saptandids MH olgu bildirilerine rastlayamadik, Caligmanuzda ire dzgil
antikorlarm saptandife dért MH olgusu stnuldu, Olgularda (hepsi erkek, yag swmurlars 31-70) tam, klinik belirti ve bulgular ve
serolajik testlerle (Weil-Felix ve indirekt fluoresan antikor testi) koneldu, Hastalerda ateg (3/4), makiilopapitler dékitntil (449, bag
agrist (3/4), kas agris: (3/4), artralji (3/4), "tache noire” (2/4), anemi (2/4), likositoz (2/4), hipertransaminazemi (3/4), eritrosit
sedimantasyon Iuzt artis (4/4), alkalen fosfataz yitksclmesi (2/4) ve CPK Vyiikselmesine (1/4) rastlands. Bir olguya tetrasillin (3
§rigiin, oral, 10 giin), digerlerine doksisiklin (200 my/giin, oral, 10 gitn) verildi ve iig giin iginde yamt almdr. Sonug olarak MH
filkemizde gériilmektedir. ilkbahar, yaz ve sonbaharda ateg, baglkas agrisi ve makiilopapiiler déliintit ile bagouran her olguda bu

hastalyfm da dilgiinitlmesi uygundur.

Analitar Sizciikler: Rickettsia conorii, Weil-Felix testi, IFA tesH.

Summary: Mediterranean spotied frver, A report of four cases. Mediterranean spotted fever (MSF) is a mild to moderately severe aeute
febrile disense caused by Rickettsin conerii, It is characterized by a primary lesion (tache noire) at the site of tick attacinnent. MSF is an endemic
disease in Mediterranenn coutries. The literature on MFS in our country has been reviewed, but it could nof be found any MSF that was
dinguosed by specific antibodies presented in Hhis report. Four patients {all male, between 31 and 60 years old) were dingnosed according to
clivical and serologic findings (Weil-Felix and indirect fluorescent antibody test), fever (4/4), rash (4/4), hendache (3/4), mynlgias (3/4),
arthralgius (3/4), "tache noire” (2/4), anemia (2/4), lewkacytosis (2/4), hypertransaminasemin (3/4), eleonted erythrocyte sedimentation rate (4/4),
clevated alkaline phosphniase (2/4) and elevated CPK (1/4) levels were defermined. One patient was treated with tetracycline (3 grid, PO, 10
days) and the other patients were treated with doxycycline (200 mg/d, PO, 10 days}, all became apyrexial within three days. In conclusion, MSE
Ins been seen in our country . This disease must be considered in every case who fins froer, headache, arthralgias, myalgins and maculopapular

rash i spring, summer and autumn.

Key Waords : Ricketisia conorii, Weil-Felix test, IFA test.

Giris

Riketsiyoz, Rickettsiaceae ailesinde bulunan Rickettsia, Co-
xiella, Rochalimaea ve Erfichia cinsleriyle olugan Gram-nega-
1if, zorunlu hilcre igi bakteriyel bir infeksiyon hastaligidir (1,2).
Marsilya hummast (MH), Rickettsia cinsinde yer alan R. cono-
rii ile olusmaktadir ve ilk olarak Conor ve Bruch tarafindan
190%'da tammlanmgtir (1),

Gerek 1925-1970 yillan arasinda Saghk Bakanhjn'na bildi-
rilmiy toplam 20 484 tifiis olgusu (1925'e 333 iken en yliksegi
1943'te 4142 olmak ilzere en son 1970'e 1 olgu olarak) (3), ge-
rek 1930 yihindan bu yana yapian cesitli olgu bildirileri (4-9),
gerekse seroepidemiyolojik cahigmalar (10-11) iilkemizde riket-
siyozan ve dzellikle MH'nini varlifim gdstermektedir.

Yaptugimiz taramalarda 1993 yihnda bildirdigimiz (7), MH
disinda tiire 8zgil antikorlarin caligildig olgu bildirilerini rastla-
yamadik. Calismamizda R, conorii'ye tzgil antikorlarin saptan-
digt diirt MH olgusu, ilkbahar, yaz ve sonbahar mevsiminde ates
ve makiilopapliler dikiintiilerle bagvuran hastalarda bu hastal-
Em da dligliniilmesi gerektigine dikkati gekmek amaciyla sunul-
mugtur. .

Olgular
Qlgu 1. Mugla, Fethiye'de yat teknisyeni olarak ¢aligan ve

(1} Cerrahpasa Tip ¥akiiltesi, f¢ Hastalidkdan Anabilim Dali, Infeksiyon

" Hastaliklan Bilim Dah, stanbul

(2) Cerrahpage Tip Fakiiltest, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloii
Anabilim Dal, istanbul

ktpeginde kenelerin bulundugunu bildiren 38 yasindaki erkek
hasta, 10 giin nce baglayan ensesinin sag yaninda agril, siyah,
deriden kabarik bir yara ve alunda lenf bezi btiylimesine uyan
sislik, sekiz giindilr siiren her giin titremenin eglik ettifi 40°C'ye
gtkan ates, bag ve kas agnilan, alt gilndilr siiren govdeden bag-
layip iist ve alt ekstremitelere yayilan ve pembe-kirmuzi renkli
deri dokiintlileri yalunmalanyla Mays 1993'te yatinldi. Hasta-
da 39.3 °C-ates, konjonktivit, ensenin sag tarafinda ortas siyah,
etraft hiperemik, yaklagik 5 mm capinda kara lekeye (tache no-
ire} uyan lezyon saptandi, Ayrica hastamn tiim viieudunda, 5a¢-
11 derisinde, avuglarinda, tabanlarinda ve afiz iginde makillopa-
piller; diz alt1 blgelerinde ise petegiyal dékiintiiler ile birlikte 5
cm hepatomegalisi vardi. Hematokrit % 42, 18kosit 13
500/mm3, eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) 40 mim/saat ve
CRP 4 pozitif (+) bulundu. AST 175 U/lt, ALT 154 U, alka-
len fosfataz 144 Uit (N:45-132), LDH 918 UAt (N:200-450),
CPK 469 U/t (N:27-330), total bilirtibin 0.9 mg/d! idi. Serolo-
Jjik gahigmalarda, Weil-Felix reaksiyonu Proteus OX2 ve Prote-
us OX19 antijenleri ile 1/400; Almanyada'ki Dr. Schubach La-
boratuvaninda aragtinlan R.conorii'ye kargt ézgiil antikorlar ise
IFA ile 1/20 (normali negatif} titrede pozitif sonug verdi, Pete-
giyal dkiintiilerden yapilan "punch” biyopsisinin histopatolojik
incelemesinde mononitkleer hiicre infiltrasyonu gariildii. Hasta-
ya tedavi olarak 10 giin sitreyle tetrasiklin (3 gr/giin, PO) veril-
di. Ateg, safaltimn ilk giiniinde diigtii; karaciger fonksiyen test-
leri ise yedi glinde normale déndil.
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ﬁabln 1. Olgularimizin Demografik, Klinik ve Laboratuvar Verileri

zitif sonug verdi. Etkene tzgil culiyma ken-

di laboratuvarimizda yapildi ve IFA ile 1/60
Olgu1 Clgu 2 Clgu 3 Olgu4 | (normali <1/20) titrede pozitif sonug verdi.
- Hastaya [0 giin doksisiklin (200 mg/giin,
Yag/Cins 3B/E . TOIE 3E 39/E o = . :
Hastalandidi ay Mayis Agustos Temmuz  Ajustos Id'LIO)mw:jr;I}?L:n 1?1235’.82‘15‘:}“?;%;”2 r?][ir:ji.imdc
Memlskeli ve meslegi Fethiye Sarkdy Gatalca  Istanbul sl duxuniiier ise ol pince & :
Yat teknisyeni Tavuk yetlgtricis Ciftg Cilil ) O_lgu 4..Istdnbull dq yagayan 39 ya§1nda:
Kens sindh Sykiisi Kapeginda - + - ki erkek hasta, 10 giin 8nce orlaya gikan sag
Ales . N N + + ayak bllcgj dig y_hz Llsl. bdlLImllnde' d(?nclt?n
Baghkas agnsi + . + + kabarik, agril, siyah .brr yara, yedi gilndiir
Adralj ) + + + aksamlan tigiime ve titremeyle 40°C'ye ka-
Kara |eke . ) ) + dar yitkselen ateg, déirt giin dnce &n kollarda
Kanjankivit N : ) . blixlg.layan ku‘irn vliicmiun}z‘xt yayﬂanlg;rsi diskiin-
fianantiar dakiint tifleri yakmmalariyla Agustos 'te yati-
vl : ' ' * | nldu. 39°C ates, saf ayak bilegi duy tist bol-
Hepatomegali + _ ) B milnde deriden kabartk ortast siyah, 5x5
Likosit sayist {fmm?) 13500 10 000 11000 N | mm boyutarinda kara lekeye (tache noire)
ESH {mmisaal) 40 g5 42 55 wyan bir lezyon, yiiz ve afiz igi 'm'uknzasn
CRP et “ " P disinda el ve ayak tabanlarini da igine alan
AST {UR) 154 123 N o7 tiim vilcutta yaygin maklilopapiller dékiintii
Alkalen fasfataz (N:45-132 L) 144 406 N N | saptand. Hemogram normal, ESH 53
- .LDH (N:200-450 U7y 918 - 558 N 697 mm/saat, CRP 4 pozitif (+) idi. AST 36
CPK {N:27-330 U/) 4690 N N N UAlt, ALT 87 U/flt, LDH 697 UM (N:'_JS?-
“Tedavi _ Tetrasilin Doksisiin ~ Doksisikiin  Doksisilin | 450) bulundu. Serolojik galismalarda, Weil-
ijk yanit + + + Felix deneyi negatif bulundu ve tekrarlana-

madi. Etkene tizgii caligma kendi laboratu-

Olgu 2. Tekirdag, Sark{iy'de tavuk yetistiricilifi ile ugrasan
70 yasindaki avukat hasta, yedi glindiir stiren ligiime ve titre-
meyle 40°C'ye kadar yiikselen ateg, halsizlik ve artralji, beg glin-
diir sliven ekstremitelerinde ve gdvdede dikiintii yalanmalanyla
Apustos 1993'te yatmldi. Ozgecmiginde 13 yillik oral antidiya-
betik ile regille tip 2 diabetes mellitus bildiriyordu. Ateg 39.9
°C , nabiz 84/dakika idi; tonsiller ve farinkste hiperemi, ekstre-
mitelerde ve giivdede makiilopapiiler diskiintiiler saptand:. He-
matokrit % 34 (anemi, kronik hastalik anemisine uymaktaydi),
18kosit 10 000/mm3 (% 22 ¢omak, % 70 polimorfoniikleer, % 8
lenfosit), trombosit 164 000/mm3, ESH 95 mm/saat ve CRP 2
pozitif (+) bulundu. Ure 156 mg/ds, kreatinin 5.2 mg/di, kreati-
nin klirensi 29 ml/dakika, aclik kan gekeri 200 mg/dl, AST 91
- Uflt, ATL 123 UAt, alkalen fosfataz 406 U/lt (N:64-306), LDH
538 U/lt (N:225-450), CPK 224 U/lt (N:27-330), total biliriibin
0.4 mg/dl idi. Serolojik galigmalarda, iki hafta arayla tekrarlanan
Weil-Felix deneyi Proreus OX2 antijeni ile birincide 1/400,
Proteus OX19 ile birincide 1/100, ikincide ise 1/400 titrede po-
zitif sonu¢ verdi. Etkene ¢zgii caligma Almanyada'ki Dr. Schu-
bach laboratuvarinda IFA ile 1/40 (normali negatif) titrede pozi-
tif sonug verdi. Hastayn 10 glin doksisiklin (200 mg/gitn, PO)
verildi. Ates, sagaltimin Ugtincii giiniinde distii; diskitntiiler ise
yedi glinde geriledi. ) ’

Qlgu 3. Istanbul, Catalea'da ¢ifigilik yapan 31 yagindaki er-
kek hasta, 16 giin tince sol kulak memesi éniinde kene 1strma-
sindan alti glin sonra 18k yerinde baglayan agn ve siglik, yedi
glindiir siiren ates, myalji ve artralji, dért glindiir stiren givdede
ve ekstremilelerde dokdintii yakinmalariyla Temmuz 1995'te ya-
tinldi. Bu yalanmalar nedeniyle gittigi doktorlar tarafindan lin-
komisin, sulbaktam/ampisilin verildigi ve fayda gtirmedifi 83-
renildi. 38°C atey, tonsiller ve farinkste hiperemi, ekstremiteler-
de, boyunda ve tiim vilcutta makiilo-papiller dokiintiiler saptan-
di. Hematokrit % 37 (2nemi, kronik hastahk anemisine uymak-

taydi), ltkosit 11 000/mm> (% 30 ¢omak, % 46 polimorfonik-

leer, % 24 lenfosit), trombosit 247 000/mm3, ESH 42 mm/saat
ve CRP 2 pozitif (+) bulundu, Kan biyokimynsinda bir dzellik
yokuu, Serolojik ¢ahismalarda, iki hafta arayla tekrarlanan Weil-
Felix deneyi Protens OX2 antijeni ile birincide 1/200 titrede po-

varmmzda yapildi ve R.conorii IFA ile 1/160 (normali <1/20) tit-
rede pozitif sonug verdi. Petegiyal dokiintiilerden yapilan
"punch” biyopsisinin histopatolojik incelemesinde dermis da-
mar endotellerinde giskin goriiniim ve perivaskiler mononitkle-
er hiicre infiltrasyonu goriildii. Hastaya 10 giin doksisiklin (200
mg/glin, PO) verildi. Ates, sagalumin ilk gitnlinde diigtil; ditkiin-
tifler ise bes giinde kayboldu.

irdeleme

MH'de goritlen klinik belirti ve bulgular ve laboratuvar ve-
rileri, ates (% 100), makillopapiiler dokiintii (% 97), kara leke
(% 72), bas agns1 (% 56), kas agnst (% 36), dispne (% 21), he-
patomegali (% 13), meningismus {% 11}, petesi (% 10), stupor
(% 10), oksiiritk (% [0), konjonktivit (% 9), splenomegali (%
6), sanlik (% 2), SGOT yiikselmesi (% 39), trombositopeni (%
35), hiponatremi (% 23), myokardit (% 11}, iiremi (% 6) ve
Bliim {% 2.5) olarak bildirilmektedir (1,7).

R.conorii'nin biriktirici ve vektdrlt Rhipicephalus sanguine-
us olarak bilinen kdpek keneleridir ve kenelerde transovaryai
olarak siirmekte, insanlara kenelerin 1sirmasiyla bulagmaktadar
(1,7). Bu bakteri, ktipeklerde hastalik yapmaz. MH, kenelerin en
aktif oldugu bahar ve 8zellikle yaz aylarinda gérilliir. Bulagma,
larva ve nimflerle oldugundan hasta cogu zaman kene 1singmi
fark etmez (1). Olgulanmzin dirdii de riketsiyoz icin riskli
grupta bulunuyordu, Hastalanimizdan biri kpegiinde kenelerin
oldugunu, diger bir hastamz ise kene 1sirmas: 8ylkiisil tammh-
yordu. Hastalanmizin bagvurdugu aylar Mayis, Temmuz ve
Ajustos idi. Seber ve arkadastan (6), bes riketsiyoz olgusundan
biri diginda tiimiiniin yaz ve sonbahar aylarinda bagvurdugunu
bildirmislerdir. :

MH'de ontalami yedi giinliik kulugka déneminden sonra ol-
gularin timiinde birden yilkselen ve 40-40.5°C'ye gikan ates,
ategle birlikie giddetli bag agnst (% 56), kas afins: (% 36) ve oy-
nak agrisi gorlilite (1,7). Olgulanmuzin timtnde 38-39.9°C ara-
sinda yer alan ateye ve ligiinde bag, kas ve oynak agrisina rast-
landi. Ulkemizde yayimianan MH olgulannin hepsinde ates, go-
Bunda bag, kas ve oynak agns1 bildirilmigtir (4-9). Olgulanmi-
zin demografik, klinik ve laboratuvar verileri Tablo 1'de goste-
rilmigtir.
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/I‘ ablo 2. Olgularmizin Serolojik Sonuglar:

oxz2 oxXi3 IFA
1. Olgu 1/400 1/400 1/20 (N: Negatii}
2. Olgu 1/400 1100-1/400 1/40 (N: Negatif}
3. Olgu 1400-1/400 1/50-1/200 1/80 [N <1/20)

QOIQU {- {) 17160 (N <1.’2{])/

Atesin ilk giinlerinde kenelerin 1sirma yerinde, karakteristik
kara leke, olgulanin % 47-7R'inde gorillmektedir (1,7). "Tache
noire” olarak da adlandwrilan kara leke, 1sinik yerinde olugsn, de-
riden kabartk ve kirmazi renkli, ortast siyah bir kabuk ile kapli 5
mm boyutlarninda bir eskardir, Kara leke, R. conorii endoieliti
sonucu olugan epidermo-dermal nekroz ve perivaskiller tdem-
den ileri gelir (1). Olgularinmizin ikisinde rasfladigumz kara le-
ke, ilk kez 19232 Olmer ve Pieri tarafindan tanimlanrgtir
(1,7). Seber ve arkadaglari (6), beg olgudan ikisinde kara leke
gtrdiiklerini bildirmiglerdir.

Mil'de makitlopapiller dkiintiiler tipik olarak ategin 3-4.
gilnlerinde 6n koldan baglar ve avuglar ve tabanlan da igine ala-
rak tiim viicuda yayilir ve olgulann % 67-97'sinde gériliir {1,7).
Dokiintiilere hastalanin % 79-89'unda avug ve tabanlardn, %
38'inde yilz ve sagh deride rastlanir, Bazi olgularda petesiyal d-
kilntidler (% 10) gelisebilir, Ates ve dokiintiler iki hafiada kay-
bolur, Ofgularimizin ttimtinde makiilopaptler, bir olgumuzda da
petesiyal deskiintiiye rastlands, Iki olguda avuglarda ve tabanlar-
da dn dokiintiiler saptand1. Ulkemizde yayimlanan MH olgulari-
min hepsinde ditklintiiye rastlanmigtir (4-9).

Riketsiyozlarda % 35 oramnda rastlanan trombositopeni di-
sinda ¢ofunlukla hematokrit ve l@kosit sayist normal bulunur
(1,12), Tkiser olgumuzda normokrom normositer anemiye ve 16-
kositoza rastlandi.

MH'da deri biyopsisinde rastlanan ana histopatolajik tablo
lenfohistiyositik vaskiilittir. Ozgiil olmamakla birikte riketsi-
yoz temsini akla petirir (7,13). Olgulanmizdan ikisinde petegi-
yal dbkiintilerden yapilan "punch” biyopsisinin histopatalojik
incelemesinde de mononfikleer hiicre infiltrasyonu giriilmiigtiir,

Benekli ates grubunun tanisi, PCR ile riketsiyal DNA amp-
lifikasyonunun. yapitmasz, "tache noire” veys lezyonlardan elde
edilen doku biyopsilerinde direkt immiinofiuoresans ile R. co-
norii'nin gtisteritmesi gibi direkt metodlarin yam sira; seralojik
yontemlerle (lateks agliitinasyon, indirekt hemagliitinasyon,
kompleman fiksasyon, mikroaglitinasyon, indirekt fluoresan
antikor ve Western blot gibi} de konabilmektedir (1,3,4,12).

Epidemiyelojik ve klinik olarak MH diislintilen olgularimiz-
da tam, serolojik olarak (Weil-Felix deneyi ve IFA ile) dogru-
land1 (Tablo 2).

MH her zaman selim seyirli degildir ve % 1-6 craninda mor-
talite bildiritmigtir (1,11), Diabetes mellitus, alkolizm, kronik
karaciger hastahi, glikoz-6-fosfat dehidrogenaz enzimi eksikli-

#i olanlarda ve yaghlarda morizlite % 33'e ¢ikabilmektedir
(1,11). Tkinci olgumuz yagl' ve diyabetik idi. Olgularimzda
oliim goriilmedi. )

Tedavide bagan ile kullamlan ilaclar doksisiklin (200
mg/giin), tetrasiklin (25 mg/kg/giin), kloramfenikol (2 gr/giin,
oral 7-10 giin), veya siprofloksasin (1.5 gr/giin, oral 5-7 giin)'diir
(1). Clgularimizdan birine tetrasiklin (3 gr/giin, oral), digerleri-
ne doksisiklin (200 gr/giin, oral, 10 glin) verildi ve tim olgular-
da yanit alinds,

Sonug olaruk MH illkemizde gbriilmekiedir, {lkbahar, yaz
ve sonbahar mevsimlerinde, ates, kas agns1 ve makillopapiller
dokiintii ile bagvuran her olguda mutlaka bu hastaitk da akla ge-
tirilmelidir.
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