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Bir Olgu ile ihmal Edilen Bir Etken:
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0z
Bartonella henselae gram-negatif kokobasil, hareketsiz, fakiltatif intraselller bir bakteri olup, kedi
tirmigr hastaligr (KTH)'nin etkenidir. KTH ¢ogu kez lokal lenfadenopati (LAP) klinik formunda goriilen,
genellikle iyi huylu seyreden bir hastalik olmasina karsin; zaman zaman hayati tehdit eden klinik formlarla
gorilebilir. Dinyada lokal LAP’larin yaygin nedenlerinden olmasina ragmen, tilkemizde bu konuda ¢ok
az yayin bulunmaktadir. Taniyr koyabilmek icin oncelikle klinisyen tarafindan hastalik akla getirilmeli
ve hastanin hikayesi dikkatli bir sekilde sorgulanmalidir. Ulkemizde KTH tanisi basit serolojik testler
yerine daha ¢ok invaziv patolojik incelemelerle konulmaktadir. Bu raporda, 14 yasinda aksiller LAP’li
hastanin serumundan, indirekt floresan antikor (IFA) yontemiyle, 1/384 titrede IgM, 1/2048 titrede 1gG
B.henselae antikor pozitifligi ve B.henselae LAP 6rneginden polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) pozitifligi
saptanarak KTH tanisi konan bir olgu sunulmaktadir. Daha 6nce bildirilen olgularda tani icin molekiler
tetkikler kullanilmasina karsin, PCR ile pozitiflik saptanabilen tilkemizdeki ilk olgudur. Hastanin dykistinde
birka¢ ay 6nce sokak kedisi tarafindan tirmalandidi ve bu olaydan 4-5 hafta sonra aksiller LAP gelistigi
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ogrenilmistir. Aksiller ultrasonografisinde en biiyigi 22 x 44 mm apse ile uyumlu LAP g6zlenmistir. LAP
biyopsi 6rneginin kiltliriinde Greme saptanmamistir. Hastada I6kositoz gozlenmemis fakat sedimentasyon
68 mm/saat, C-reaktif protein 41.7 mg/L yiiksek olarak belirlenmistir. Tedavi azitromisin 500 mg/giin
olarak baglanilmis ve iki haftalik tedaviyle LAP biiyiikliigiinde gerileme gériilmedigi icin direng gelisimi
distndlerek; doksisiklin 2 x 100 mg/gun, rifampisin 1 x 300 mg/giin olarak degistirilmistir. LAP apse
formasyonunda oldugu ve IFA’da B.henselae antikor titresi endokardit prediktif degerlerinden yiiksek
belirlendigi icin tedavi dért haftaya uzatilmig ve iyilesmeyle sonuglanmistir. Ulkemizde, kontrolsiiz kéyden
kente gd¢lerin yogun olmasi ve sokak hayvanlari ile arkadaghgin bilingsiz ve kontrolsiiz yasanmasindan
dolayi, ozellikle cocuk ve adodlesanlar kedilerden bulagsan zoonotik enfeksiyonlar agisindan hayli riskli
durumdadir. Masum goriinen KTH'nin Grkiticl formlara donismesi olasiligr oldugu icin, tani ve tedavi
hizl ve dikkatli bir bicimde yapilmaldir. Su anda llkemizde belli bazi referans laboratuvarlarinda calisilan
Bartonella serolojisi, daha fazla laboratuvarda calisiimali; en azindan var olan bodlgelerdeki referans
laboratuvarlarinda testin kullanimi yayginlastiriimalidir.

Anahtar sozciikler: Kedi tirmigi hastaligi; lenfadenopati; Bartonella henselae.

ABSTRACT

Bartonella henselae the causative agent of cat scratch disease (CSD), is a gram-negative, coccobacillus,
facultative intracellular bacterium CSD usually presents as a clinical form of benign local ymphadenopathy
(LAP) but sometimes it may progress to severe life threatening complications. Despite the fact that CSD
is known to be a common disease, which is one of the important causes of local LAPs in the world, there
are few publications in our country. For the diagnosis, the clinician should suspect for CSD and has to
ask to the patient whether there is a story of cat scratch or not. In our country the diagnosis of CSD is
usually done by invasive pathological examination instead of simple serological tests. In this report, a 14
years old case with CSD with antibody titers of 1/384 IgM, 1/2048 I1gG B.henselae antibody determined
by indirect fluorescent antibody (IFA) method in serum and B.henselae positivity by polymerase chain
reaction (PCR) from LAP sample of the patient with axillary LAP was presented. Even though molecular
techniques have been used for the diagnosis of the previous reported cases, it is the first B.henselae
positive case in our country detected with PCR. In the history of the case it was learned that the patient
was scratched by a street cat few months ago and the axillary LAP developed 4-5 weeks later. Axillary
ultrasonography shawed abscesses with the largest 22 x 44 mm compatible with LAP. No growth was
detected in the LAP biopsy specimen culture. Leucocyte count was normal but sedimentation rate (68
mm/h), and C-reactive protein (41.7 mg/L) were higher.Therapy was started with azitromycin 500 mg/
day but two weeks later as there was no regression of LAP, considering the development of resistance,
the treatment was changed to doxycycline 2 x 100 mg/day and rifampicin 1 x 300 mg/day. As the LAP
was in abscess formation and the titers found in IFA was higher than the predictive value of B.henselae
antibody titer for endocarditis, the treatment has been extended to four weeks and the patient has been
cured. Especially children and adolescents are at very high risk for zoonotic infections transmitted from
pets in our country due to the intense immigration to the city from the rural areas and the unconscious
and uncontrolled livelihood of friendship with street animals. We should accept that this is not a rare
condition, as the cat scratch disease can change from harmless to very serious forms the diagnosis and
treatment should be quickly and carefully performed. Currently, serological examinations for Bartonella
are rarely done in some certain reference laboratories in our country. The number of these laboratories
should be increased or the usage of the tests in these reference laboratories should be at least expanded.

Keywords: Cat scratch disease; lymphadenopathy; Bartonella henselae.
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GiRiS
Kedi tirmigi hastahigr (KTH) ilk kez tip literatlirine 1889 yilinda girmis, hastaligin adi

1931 yilinda konulmus, ancak etken 1980’li yillarin sonuna kadar belirlenememistir.
1990'li yillarda KTH olgularindan etken izole edilerek tani konulabilmistir'.

KTH'nin etkeni Bartonella henselae, 2 pm uzunlugunda, 0.5-0.6 ym genisliginde,
gram-negatif, kivrik, pleomorfik, genellikle kokobasil, hareketsiz, fakiiltatif, hiicre ici ve
mikroaerofilik bir bakteridir'.

B.henselae, Bartonella cinsinin insan ve hayvanlardan izole edilen 30 tyesinden birisi-
dir. insanlarda patojen 14 tiir tanimlanmustir, en sik karsilasilan tiirler B.henselae, Bartonel-
la quintana, Bartonella bacilliformis’dir?.

Kediler B.henselae’nin insana bulasmasinda rezervuar olarak rol oynamaktadir.
B.henselae, kedilerde eritrositlerin icine yerleserek niikslerle seyreden kronik asemptoma-
tik bakteremi olusturmaktadir. B.henselae’nin kedilerden insanlara gegisi genellikle tirma-
lama ve isirma ya da kedi pireleri tarafindan indirekt yolla da olmaktadir'.

B.henselae’'nin insanda olusturacagi klinik gértiindm kisinin immun durumuyla iligkili-
dir. immiin sistemi yeterli kisilerde daha lokalize enfeksiyonlar gériiliirken, immiin yet-
mezlikli kisilerde daha ciddi seyirli klinik tablolar gériilebilmektedir?.

B.henselae’nin kronik bakteremi, enfektif endokardit, baziler anjiyomatozis (BA), peli-
yozis hepatit, meningoensefalit, SENLAT (scalp, escar and neck lymphadenopathy) deri
lezyonlari ve lenfadenopati (LAP) yaptigi bildirilmektedir?. B.henselae immiin yetmezIikli
bireylerde BA, baziler peliyozis ve ¢zellikle HIV pozitif olgularda nérolojik sendromlara
neden olmaktadir'.

KTH genellikle LAP, hafif ates, halsizlik, yorgunluk ve bas agrisiyla seyreden kendini
sinirlayici akut bir hastaliktir'.

KTH'nin insidansi Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde 9-10 olgu/100.000 kisi her yil
(22.000 olgu/yil) olarak belirlenirken, olgularin cogunlukla 21 yas altinda oldugu gozlen-
mistir>. Ulkemizde bu konuda epidemiyolojik bir calismaya rastlanilamamustir.

KTH’nin mikrobiyolojik tanisinda kiiltlr, seroloji ve molekiiler yontemler kullaniimak-
tadir'. B.henselae'ya karsi gelisen antikorlarin saptanmasi amaciyla siklikla IFA kullanil-
maktadir*. Bartonella tiirlerinin molekiiler tanisinda kullanilan genler: 165/23S rRNA
interjenik ara bolgesinin sitrat sentez geni (gltA), riboflavin sentez geni (RibC), 1s1 sok
protein geni (groEL), ssrA geni ve pap31 genidir'-.

Bu raporda, lilkemizde g6z ardi edilen bir hastalik olan KTH bir olgu ile sunulmaktadir.
OLGU SUNUMU

On dort yasinda kiz hasta sol kol altinda agrn ve sislik basladigi icin poliklinigimize
basvurdu. Hastanin anamnezinde 1-2 ay 6ncesinde sokak kedisi ile temas, tirmalanma
ve tirmalanmadan 4-5 hafta sonra sol koltuk altinda agr ve sislik ayni zamanda kirsal
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bolgeye seyahat, kaynak suyu ve ¢ig sut icme 6ykisu bulunmaktaydi. Hastanin viicut
sicakhgr 37°C, sol aksiller bolgede agrili yumusak yaklasik 5 cm buytkligiinde ele gelen
kitle disinda 6zellik yoktu (Resim 1).

Aksiller ultrasonografisinde sol aksilla kuyrugunda palpasyon bulgusu olarak en b-
yugl 22 x 44 mm boyutlarinda olmak Uzere, santral hiler ekojenitesi izlenen kortikal

Resim 1. (A) Sol aksiller bélgede adrili yumusak yaklasik 5 cm bliyiikligiinde
ele gelen kitle, (B) Kitlenin yakindan gériiniimdi.

Resim 2. Ultrasonografik olarak heterojen ic yapida apse agisindan stipheli
lenfadenopati.
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mantosu kalinlasmis birbirine komsu ¢coklu LAP izlendi. En biiyiik LAP heterojen i¢ yapida
apse dusiindiirmesi acisindan stpheli gorildi (Resim 2).

Laboratuvar bulgulari; I6kosit: 10.700/ul, hemoglobin: 12.4 g/dI|, sedimentasyon 68
mm/saat, AST: 19 U/L, ALT: 12 U/L ve C-reaktif protein: 41.7 mg/L olarak saptandi.

Alinan lenf bezi aspirati purilan olup polimorfoniikleer hiicre hakimiyeti vardi. Koyun
kanh agar ve EMB agara ekim yapildi, kiiltiriinde tireme olmadi. Ayrica lenf aspirasyon
sivisinin at kanl BHI agarda kultarG yapildi. Yirmi gin %5 CO, inkibatorde bekletildi
ancak Ureme gozlenmedi. Rose Bengal, Brucella tiip aglitinasyon IgM ve IgG antikor
negatif, iki hafta arayla alinan tularemi mikroagliitinasyon testi negatif, Toxoplazma IgM
ve IgG antikor negatif, tiiberkiiloz PCR, aside direncli boyama (ARB) ve tlberkiloz kdl-
tlrd negatif olarak saptandi. IFA yontemiyle hasta serumda B.henselae IgM antikor titresi
1/384, IgG antikor titresi 1/2048 titrede pozitif bulundu.

Molekiiler yontem olarak, Bartonella genusuna 6zguil ssrA geni real-time PCR ile ca-
hsildi ve pozitif bulundu. PCR yonteminde pozitif kontrol olarak Bartonella clarridgeiae
DNA'si kullanildi. Lenf aspirasyon sivisinin PCR sonucunda gozlenen ssrA gen bolgesi
amplifikasyon urtiniine (300 bp) DNA dizi analizi yapildi. Elde edilen sekans verileri Gen-
Bank verileri ile karsilastinldiginda Accesion number BX897699.1 B.henselae Huston 1
susu ile %99 uyumlu bulundu. B.henselae IST-B 2016 kodlu 6rnegin sekans verilerinden
ve GenBank’ta kayith diger Bartonella tiirlerinin verilerden yararlanilarak MEGAS5 progra-
mi ve UPMGA yontemi ile filogenetik agag olusturuldu (Sekil 1).

Azitromisin 500 mg/glin olarak baslanilan tedavide iki haftalik tedaviyle regresyon
gorulmedigi icin sonrasinda direng gelisimi distnulerek doksisiklin 2 x 100 mg/gun,
rifampisin 1 x 300 mg/gun olarak diizenlendi. Apse oldugu ve IFA'da B.henselae antikor
titrasyonu endokardit prediktif degerlerinden yiksek oldugu icin tedavi dort haftaya uza-
tildi ve iyilesmeyle sonuglandi.

Bartonells hensalae IST-8 201

p Banonella henseiae sir. Houslon-1
R 1 ———————— Hanonella koshlerae
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2 Barlanedla siwatica
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Baonalla bows
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Sekil 1. B.henselae IST-B 2016 kodlu 6rnegin sekans verileri ve  GenBank'ta kayitl diger Bartonella tiirlerinin
verileriyle MEGAS programi ve UPGMA ydntemi ile olusturulan filogenetik agag.
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TARTISMA

B.henselae immiin sistemi saglam cocuk ve eriskinlerde akut LAP’a, KTH, BA ve ate-
se neden olurken; immin yetmezlikli kisilerde nadir olarak ensefalit, nedeni bilinmeyen
ates, nororetinit, graniilomatoz konjunktivit, hepatosplenik tutulum, osteomiyelit, atipik
pnémoni ve trombositopenik purpura gibi klinik tablolar seklinde de ortaya ¢ikabilir?.

Ulkemizden ¢ok az yayin olmasina karsin genellikle iyi huylu seyreden bu hastaligin
visseral tutulumlu, nedeni bilinmeyen ates ve lokalize tekrarlayici olan agir klinik formlari
da bildirilmistir®.

KTH’nin mikrobiyolojik tanisinda seroloji, kiiltiir ve molekuiler yontemler kullaniimak-
tadir'. Ulkemizde KTH bildirimine iliskin makalelerde tani, cogunlukla klinik bulgular ve
patoloji sonuglarina gére konmustur®. Bu olgu sunumunda serolojik (IFA) ve ilk kez klinik
ornekte molekiler yontemler ile gen varligi gosterilerek mikrobiyolojik tani konulmustur.

Tedavi altinda bile ilerleyen ve tedavi alip iki yil sonra tekrarlayan olgularin literattirde
mevcut olmasi, immun sistemi saglam kisilerde bile kemik tutulumu olmasi ve enfektif
endokarditin prediktif degeri 1/500 titre iken hastamizda bu degerin ¢ok lizerinde olmasi
tedavi siiresinin biraz daha uzun tutulmasi gerektigini diistindiirmiistiir>®-13,

Hem sokak kedilerinde hem de ev kedilerinde B.henselae’nin yayginhginin yiksek ol-
masi ve uzun sureli bakteremi ile seyretmesi enfeksiyonun bulastincihgini artirmakta-
dir'*1¢, Ozellikle ¢ocuklar ve immiin yetmezlikli bireyler kediler ile temaslarinda tirmala-
ma ve i1sirmaya sebep olacak davranislardan kacinmalidirlar.

Bas boyun LAP’larinda en sik karsilagilan enfeksiyon nedenlerinden biri KTH'dir'”. Ul-
kemiz tliberkiloz, tularemi, Brucella, tifo gibi LAP ile seyreden hastaliklarin endemik oldu-
gu ayni zamanda gencg yas grubunun hayli yiiksek oldugu bir cografyadir. LAP etkenleri
arastinilirken hastalar 6ncelikle malignite yoniinden tarandigi icin yogun invaziv islemlere
maruz kalmaktadirlar. Bundan dolayi, LAP’ll hastada sebepler arastirilirken, hastaliga ne-
den olabilecek enfeksiydz etkenler icin bile, bircok hastalik acisindan tarama gerekti-
ginden; hem zaman hem de kaynak israfini 6nlemek icin, hastanin hikayesiyle birlikte
basit hizli bir serolojik testle tani koymanin, hem hekim hem de hasta agisindan yiz
glildirict olacagini disinmekteyiz. Ancak, bu serolojik testlerin tilkemizde yalniz bazi
referans laboratuvarlarinda calisiliyor olmasi ve hastaligin cogunlukla iyi huylu seyreden
bir hastalik olarak biliniyor olmasi, konuya olan ilginin dusiik kalmasina bundan dolay!
aslinda yaygin gorilen bu hastaligin nadir goriildiigi yanilgisina neden olmaktadir. Refe-
rans laboratuvarlarinin sayisinin cogaltiimasi ya da en azindan bu testlerin kullanimlarinin
yayginlastiriimasi daha dogru bir yaklagim olacaktir.
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