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OZET

Amag: Tularemi, Francisella tularensis'in etken oldugu ve farkli klinik belirtilerle seyreden zoonotik karakterde bir enfeksiyon
hastaligidir. Son yillarda mevsimsel degisikliklerin de etkisi ile tularemi vaka sayilarinda artis gozlendigi belirtilmektedir. Bu ¢aligmada
ilimizde tan1 alan hastalarin epidemiyolojik, klinik, laboratuvar ve tedavi dzelliklerini literatiir esliginde incelemeyi amagcladik.

Gereg ve Yontem: Ocak 2012-Temmuz 2023 tarihleri arasinda hastanemize basvuran, klinik ve serolojik olarak tularemi tanisi
konulmus hastalarin verileri retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgular: Toplam 22 hastanin verilerine ulagildi. Bunlardan 14'd kadin 8'i erkekti. Yas ortalamasi1 38,82+12,98 (18-66) idi. Hastalarda
en ¢ok orofaringeal form goriilmiistiir. Hastaligin baslangicindan etkin tedavinin baglatilmasina kadar gegen ortalama siire tiim hastalarda
13,82+4,43 (8-24) giin iken, lenf nodu siipiirasyonu olan hastalarda 18,50+3,50 (14-24) giin, lenf nodu siipiirasyonu goézlenmeyen hastalarda
ise 12,06+£3,37 (8-20) giin olarak saptandi. Hastaligin baslangicindan etkin tedavinin baslatilmasina kadar gegen siire ile lenf nodu
stiplirasyonu goriilmesi arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon gézlendi (p=0,001). Medikal tedaviye ragmen lenf nodu siipiirasyonu
kontrol altina alinamayan 6 (%27,3) hastaya cerrahi drenaj uygulanmustir.

Sonug: Beta laktam antibiyotikler, ko-trimoksazol ve makrolid grubu antibiyotiklere cevap alinamayan tonsillofarenjit olgularinda ve
servikal lenfadenomegali ile bagvuran ve kirsal kesimde yasayan olgularda tularemi mutlaka akla getirilmelidir.

Anahtar Sozciikler: Tularemi, epidemiyoloji, tedavi, lenf nodu stipiirasyonu
TULAREMIA: RETROSPECTIVE REVIEW OF 11 YEARS OF EXPERIENCE IN AMASYA

SUMMARY

Purpose: Tularemia is a zoonotic infectious disease caused by Francisella tularensis and with different clinical symptoms. It is stated
that the number of tularemia cases has increased in recent years with the effect of seasonal changes. In this study, we aimed to examine the
epidemiological, clinical, laboratory and treatment characteristics of patients diagnosed in our city, in the light of the literature.

Materials and Methods: The data of patients who were admitted to our hospital between January 2012 and July 2023 and were
diagnosed with tularemia clinically and serologically were examined retrospectively.

Results: Data from a total of 22 patients were accessed. 14 of them were women and 8 were men. The average age was 38,82+12,98
(18-66). The oropharyngeal form was most common in patients. The average time from the onset of the disease to the initiation of effective
treatment was 13,82+4,43 (8-24) days in all patients, 18,504+3,50 (14-24) days in patients with lymph node suppuration, and 12,06+3,37 (8-
20) days in patients without lymph node suppuration. A statistically significant correlation was observed between the time from the onset of
the disease to the initiation of effective treatment and the occurrence of lymph node suppuration (p=0.001). Surgical drainage was performed
in 6 (27,3%) patients whose lymph node suppuration could not be controlled despite medical treatment.

Conclusion: Tularemia should definitely be considered in tonsillopharyngitis cases that do not respond to beta-lactam antibiotics, co-
trimoxazole and macrolide group antibiotics, and in cases presenting with cervical lymphadenomegaly and living in rural areas.

Keywords: Tularemia, epidemiology, treatment, lymph node suppuration

GIRI
S_ ) ) Japonya'da 1800'lii yillardan beri bilinmekte
"'l"ulfdrem1 gram negatlf,‘ , hareketsq, oldugu halde, 1911 San Francisco depreminden
fakiiltatif, intraseliiler, katalaz pozitif, aerob bir sonra 1912'de bu bolgedeki Tulare kentinde
kokojbasq olan Franlczlsella tularensis'in neden yapilan ¢alismalarla ilk kez bakteri {iretilmis ve
oldugu bir zoonozdur . Hastalik Rusya ve tammlanmistir. Bu  sehrin  adina  ithafen

. lletisim kurulacak yazar: Dr. Sinan SEYHAN, Amasya Bacterium tularense adini alan tularemi etkeni
Universitesi Sabuncuoglu Serefeddin Egitim ve Arastirma Hastanesi, e Cog g vy ee
Kulak Burun Bogaz, Amasya, Tiirkiye, E-mail: snn.seyhan@hotmail.com daha sonra Francis isimli bilim adaminin kiiltiir
Gonderilme tarihi: 31 Ocak 2024, revizyonun gonderildigi Ve SeI'OlOJIk yontemlerl gehStll’me glbl onemli
tarih: 17 Mayis 2024, yayn i¢in kabul edilme tarihi: 17 Haziran 2024 katkilart nedeniyle Francisella tularensis adini
Kaynak gosterimi Arslan M., Seyhan S. Tularemi: Amasya'da alm1st1r3 . F. tularensis tirinun dort farkli alt turd
11 Yilik Deneyimin Retrospektif Incelemesi KBB-Forum bul ktad . 1 . 1 .
2024:23(2):064-073 ulunmaktadir. Tip A F. tularensis spp. tularensis

yiiksek viriilansa sahiptir ve ciddi hastaliga
neden olmaktadir. Baglica bulas yolu kene ve
tavsanlar ile temastir. Ayrica sivrisinek, tatarcik
ve boceklerin vektorliigli yolu ile de bulas
miimkiin olmaktadir®”. Tip B F. tularensis spp.
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palaerctica daha az viriilandir. Su ve kontamine
olmus besinler ile bulasmaktadir®. F. tularensis
spp. mediaasiatica sadece Orta Asya'da
gosterilmistir ve nadiren insan ve hayvanlarda
hastaliga neden olmaktadir. Insanlarda ender
olarak hastalik yapan F. tularensis spp. novicida
ise az sayida vaka ile Kuzey Amerika'da
bildirilmistir’. Ulkemizde viriilans1 daha diisiik
olan F. tularensis spp. holarctica sonucu gelisen
enfeksiyonlar daha sik goriilmekte ve son
yillarda yasanan salgmlarin kaynagi olarak
enfekte sular bildirilmektedir®. Kene ile temas
neticesinde goriilen bulaglar nadiren
bildirilmistir’”. Etkenin giris yerine, viriilansina
ve konak¢inin immiin sistemine gore hastaligin 6
klinik formu vardir. Bunlar iilseroglandiiler,
glandiiler, orofarengeal, okiiloglandiiler, tifoidal
ve pulmoner formlardir™. Avrupa'da en sik
gorilen  form  ilseroglandiiler = formdur.
Tiirkiye'deki  salginlarin  nedeni  genellikle
enfekte sular oldugu i¢in bakterinin giris yeri
itibar1 ile en sik gorillen form orofarengeal
formdur'®. Bu c¢alismanin amact Amasya
Universitesi Sabuncuoglu Serefeddin Egitim ve
Arastirma Hastanesi'nde tularemi tanisi alan ve
tedavi edilen olgularin epidemiyolojik, klinik ve
tedavi 6zelliklerini degerlendirmektir.

HASTALAR VE YONTEM

Bu c¢alisma Amasya  Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik
Kurulu'nun onay1 (Karar No: 2023/166) alinarak
ve 1964 Helsinki Bildirgesi'nde belirtilen etik
standartlara uygun olarak  gergeklestirildi.
Amasya Universitesi Sabuncuoglu Serefeddin
Egitim ve Arastirma Hastanesi Enfeksiyon
Hastaliklar1  ve  Kulak  Burun  Bogaz
Polikliniklerinde, Ocak 2013 - Temmuz 2023
tarihleri arasinda tularemi tanisi ile tedavi goren
olgular geriye doniik olarak degerlendirildi.
Olgularin demografik 6zellikleri, kirsal alanda
yerlesim, hayvan ile temas ve kene 1sirigi

Oykiileri gibi  epidemiyolojik  karakterleri,
bagvuru  Oncesi  yakimmalari, klinik  ve
laboratuvar bulgular1 ile tedavilerin klinik
sonuclart  degerlendirildi. Tularemi tanis;

uyumlu klinik bulgular ve sosyodemografik
ozelliklerin ~ olmas1  ile  birlikte  serum
mikroagliitinasyon  testinin (MAT) pozitif
saptanmast (> 1/160) veya 5-12 giin sonra alinan
ikinci serum Orneginde MAT titresinin 4 kat
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artmast ile konuldu. Orofarengeal tularemi;
ozellikle  kirsal  bolgeden  gelen;  beta-
laktam/makrolid/ko-trimoksazol gibi tularemide
etkisiz antibiyotiklere yanit alinamayan veya bu
antibiyotikleri alirken semptomlarinda ilerleme
olan; ates, tonsillit ve/veya farenjit ile birlikte
ozellikle boyun bolgesinde lenfadenopati (LAP)
olan ve pozitif laboratuvar sonuglart olan
olgularda tanimlandi. Glandiiler tularemi ates
ve/veya LAP'si olan ve serolojik olarak pozitif
saptanan olgularda tanimlandi. Ulseroglandiiler
tularemi ise, ates ve LAP'nin eslik ettigi
bakterinin girig yeri oldugu diisiiniilen cilt iilseri
tespit edilen ve MAT pozitifligi olan olgularda
tanimlandi. Hastalarin basvurusunda bakilan tam
kan sayimu, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH),
C-reaktif protein (CRP), aspartat
aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransfraz
(ALT) degerleri incelendi. MAT degerleri, Saglik
Bakanligi Ulusal Yiiksek Riskli Patojenler
Referans Merkez Laboratuvari'nda calisilan
sonuclardi. F. tularensis antikor titresinin 1/160
ve Ustiinde olmasi pozitif olarak kabul edildi 2.
Ultrasonografik olarak LAP'nin yerlesim yeri,
LAP icindeki nekroz ve apse formasyonu
degerlendirildi. Semptom ve bulgular1 diizelen
ve tutulmus lenf bezlerinde siipiirasyon olmadan
iyilesen hastalarda, medikal tedavi basarili olarak
kabul edildi. Tutulan lenf bezinde tedavi
siiresince veya sonrasinda siiplirasyon gelismis
olmasi, tutulmus lenf bezi boyutlarinda artig
veya yeni LAP saptanmasi ise medikal tedavi
basarisizlig1 olarak kabul edildi.

Calismada eclde edilen tiim verilerin
istatistik analizinde "SPSS for Windows Version
15.0" (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) programi
kullanildi.

BULGULAR

Hastanemizde Tularemi tanisi almisg
toplam 22 hastanin verilerine ulasildi. Bunlardan
144 kadin 8'1 erkekti. Hastalarin yas ortalamasi
38,82+12,98 (18-66) idi. Kirsal alanda yerlesim
oram1  %77,3'ti. Hastalarin tamami musluk
(sebeke) suyu kullanmakta iken higbir hastada
kuyu suyu veya dogal kaynak suyu kullanma
Oykiisii  yoktu. Hastalarin  semptomlarinin
baglamast ile saglik kurulusuna ilk basvuru
stireleri ortalama 10,7 giin idi. Merkezimizden
tularemi  tanist1  i¢in  goOnderilen  serum
orneklerinden caligilan MAT sonucunun rapor
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edilmesi siiresi ise ortalama 7,4 giin olarak
saptandi. Ik serum 6rneginde MAT sonucu
?1/160 olup tan1 konan hasta sayis1 17 (%77,3)
olup, 5 hastada ilk MAT sonucu <1/160 titrede
idi. Semptomlarin baslangicindan hedefe yonelik
tedavi baglayana kadar gegen siirede tularemiye
etkisiz antibiyotik ( aminopenisilin, sefalosporin,
makrolid, metronidazol ve Kko-trimoksazol)
kullanan hasta sayis1 18 (%81,8) idi. Hastaligin
baslangicindan etkin tedavinin baglatilmasina
kadar gegen ortalama siire tiim hastalarda
13,82+4,43 (8-24) giin olarak  bulundu.
Hastalarin yaklasik yarisinda hastaliga ait bir
bulas yolu saptanamadi. Hayvan temasi, kene ve
kemirgen ile temas, bazi hastalarda tespit
edilebilen bulas yollarindan idi. Yiiksek ates,
servikal bolgede agrili LAP varligi ve bogaz
agris1 yakinmalar1 hastay1 klinisyene yonlendiren
semptomlarin en sik olanlari idi (sirast ile %72,7,
%68,1 ve %63,6). Hastalarin 5 (%22,7)'inde ilk
basvuruda siiplire olmus servikal LAP mevcuttu.
Bir hastada da medikal tedavi esnasinda lenf
nodu siipiirasyonu gelismisti. Dort hastada
servikal bolgede LAP saptanmamis olup,
viicudun diger bolgelerinde (axiller, inguinal ve
list ekstremitelerde) LAP mevcuttu.
Ulseroglandiiler tularemi olarak tanimlanan 2
hastanin elinde bakterinin giris yeri oldugu
distiniilen eskar dokusu mevcuttu. Laboratuvar
bulgularindan anemi, 16kositoz, trombositopeni,
ESH ve CRP yiiksekligi ve karaciger enzim
yiiksekligi goriilme oranlar sirast ile %27,3;
%50; %13,6; %81,8; %59,1 ve %22,7 idi (Tablo
1). Hastalara ait laboratuvar bulgular1 Tablo 2'de
verilmistir. Tlk basvuruda MAT sonucu <1/160
olan 5 hastanin aradan gecen siire ile ikinci kez
calisilan MAT sonuglarinin degisimi Tablo 3'te
Ozetlenmistir. Tulareminin klinik formlarina
bakildiginda hastalarin 13 (%59,1)1
orofarengeal form; 7 (%31,8)'si glandiiler; 2
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(%9,1)'s1 ise iilseroglandiiler form tularemi idi
(Sekil 1). Olgu serimizde vakalarin tespit
edildigi aylara gore dagilimlar irdelendiginde
ise en sik ocak ayinda olmak iizere mart ve nisan
aylarinda diger aylara gére daha fazla tularemi
tanist kondugu tespit edildi (Sekil 2). Hastalarin
12'sine streptomisin (15 mg/kg/giin, 2 dozda, 10
giin, intramiiskiiler), S5'ine gentamisin (7
mg/kg/glin, 2 dozda, 10 giin intramiiskiiler), 5'ine
ise doksisiklin (2x100 mg, 21 giin oral) tedavileri
verildigi tespit edildi. Hastalarin 5'inde ilk tani
aninda lenf nodu siiplirasyonu mevcut olup
medikal tedaviye ragmen siiplirasyon devam
ettigi i¢in bu hastalarin tiimiine cerrahi drenaj
tedavisi uygulanmistir. Bir hastada ise bagvuruda
siipiirasyon olmamasina ragmen tedavi esnasinda
spontan lenf nodu siiplirasyonu gelismistir ve bu
hastaya da cerrahi drenaj uygulanmistir. Lenf
nodu siipiirasyonu ile komplike olmus hastalarda
semptomlarin baslamas1 ile hedefe yonelik
tedavi baslanmasi arasinda gegen siire ortalama
18,50+3,50 (14-24) giin iken, bu komplikasyon
gelismemis  hastalarda bu  siire  ortalama
12,06+£3,37 (8-20) giin bulunmustur (Tablo 1).
Hastaligin ~ baslangicindan  etkin  tedavinin
basglatilmasina kadar gegen siire ile lenf nodu
siipiirasyonu  goriilmesi arasinda istatistiksel
olarak  anlamli  korelasyon  goézlenmistir
(p=0,001). Lenf nodu siipiirasyonu geligmis tiim
hastalarin  tedavisinde  streptomisin  tercih
edilmistir. Medikal tedavi siireleri tamamlanan
ve lenf nodu siipiirasyonu devam eden hastalarda
antibiyoterapi siireleri uzatilmamistir. Lenf nodu
siipiirasyonu ile komplike olmus vakalar da dahil
olmak {izere hicbir olguda tedaviden sonraki
altinc1 ayda relaps goézlenmemistir. Mortalite ile
sonuglanan olgumuz bulunmamaktadir.
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Tablo 1: Tularemi hastalarinin demografik, epidemiyolojik, klinik, laboratuvar ve tedavi 6zellikleri

/.
\-"-‘.’_ %

Demografik ve epidemiyolojik 6zellikler

Yas, yil (ortalama)

Kadin

Erkek

Kirsal alanda yagsama

Sehirde yagama

Kuyu suyu kullanimi

Musluk (sebeke) suyu kullanimi

Semptomlarin baslamasi ile ilk bagvuru arasinda gecen siire, giin (ortalama)
Semptomlarin baslamasi ile tularemi tanis1 konana kadar gecen siire, giin (ortalama)

MAT sonucunun rapor edilme stiresi, giin (ortalama)
[k basvurudaki serum drneginde MAT sonucu >1/160 olan olgular

Tularemi tanis1 konana kadar etkisiz antibiyotik kullanan hastalar

Beta laktam (aminopenisilin veya oral sefalosporin)
Makrolid
Ko-trimoksazol + metronidazol

Semptomlarin baslangici ile hedefe yonelik tedaviye baslanmasi siiresi, giin (ortalama)

Muhtemel bulas yolu
Bilinmiyor
Hayvan temasi
Auv eti tiiketimi
Kemirgen temasi
Kene 1sirmast1
ilk basvuruda semptom ve bulgular
Yiiksek ates
Bogaz agrisi
Bas agris1
Miyalji
Boyunda sislik
Ciltte iilser
Akintili lenfadenopati
Akintisiz lenfadenopati
Servikal lenfadenopati
Tek tarafli lenfadenopati
Iki tarafli lenfadenopati
Submandibular lenfadenopati

Servikal bolge disinda (aksiller, inguinal, ekstremite) lenfadenopati varhg:

Agrili lanfadenopati
Lenfadenopati >3 cm
Lenfadenopati >5 cm
Tosillofarenjit
Laboratuvar Bulgularn
Anemi
Lokositoz
Trombositopeni
Yiiksek ESH
Yiiksek CRP
Karaciger enzim yiiksekligi
Tedavi ozellikleri
Streptomisin (15 mg/kg/giin, 2 dozda, 10 giin)
Gentamisin (7 mg/kg/giin, 2 dozda, 10 giin)

n(%)
38,8

14 (63,6)
8 (36.,4)
17 (77,3)
5(22,7)
0 (0)

22 (100)
10,7

14,8

7,4

17 (77.3)
18 (81,8)
13 (59)
4(18,1)
1 (4,5)
13,8

12(54,5)
6 (27,3)
0 (0)
2(9,1)
2(9,1)

16 (72,7)
14 (63,6)
14 (63,6)
15 (68,1)
18 (81,8)
2(9,1)
5(22,7)
17 (77.2)
22 (100)
13 (59,1)
5(22,7)
6(27.3)
4(18,2)
15 (68,1)
11 (50)
8 (36,4)
13 (59,1)

6(27,3)
11(50)

3 (13,6)
18 (81,8)
13 (59,1)
5(22,7)

12 (54.5)
5(22,7)
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Doksisiklin (200 mg/giin, 2 dozda, 21 giin) 5(22,7)
Cerrahi drenaj 6(27,3)
6 aylik takiplerde niiks gelisimi 0(0)

Tedavi sonrasi altinci ayda halen palpabl lenf nodu olan hastalar 3(13,6)

Lenf nodu siipiirasyonu ile komplike olmamis hastalarda etkin tedaviye baglama siiresi, 12,06
ortalama (giin)
Lenf nodu siipilirasyonu gelismis hastalarda etkin tedaviye baslama siiresi, ortalama (giin) 18,5

MAT: Mikroagliitinasyon testi; ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi; CRP: C-reaktif protein; LAP: Lenfadenopati.

Tablo 2: Hastalarin laboratuvar bulgular

Laboratuvar Toplam (n=22) Normal araliklar
bulgulan T

WBC(mm®) 9.412 + 3.206 4.37-9.68
Hemoglobin (g/dL)  12.8 £ 1.35 11.1-14.7
Trombosit (mm®)  289.000 + 77.346 186 — 353 X10°
AST (U/L) 32+42.33 0-35

ALT U/L) 31+3.58 0-35

ESH (mm/saat) 42+5.8 0-20

CRP (mg/L) 13.2+1.76 0-5

" Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir. WBC: Beyaz kan hiicresi, AST:
Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi,
CRP: C-reaktif protein.
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Tablo 3: ilk bagvuruda MAT sonucu <1/160 titrede olan bes olgunun ikinci MAT sonuglarinin zamana
gore degisimleri

IIk MAT sonucu  Aradan gecen Ikinci MAT sonucu

siire (giin)
Olgu 1 1/40 5 1/320
Olgu 2 1/80 7 1/640
Olgu 3 1/40 8 1/640
Olgu 4 1/20 12 1/320
Olgu 5 1/20 8 1/1280

MAT: Mikroagliitinasyon testi

® Orofarengeal
® Glandiler

= (lseroglandiiler

Sekil 1: Tularemi olgularimin klinik formlara gore dagilimlar
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Sekil 2: Tularemi olgularinin gériildiigii aylara gére dagilimi
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TARTISMA
Tularemi esas olarak kemirgenlerde

goriilen bir hastalik olmakla birlikte insan ve
diger hayvanlarda farkli klinik sekillerde ortaya
cikmaktadir. Avrupa iilkelerinden Finlandiya ve

Isve¢'te endemiktir. Bulgaristan, Almanya,
Avusturya, Macaristan ve Ispanya'da ise vaka
raporlart ~ ve  kiicik  ¢apli  epidemiler

bildirilmistir’™'°. Tularemi Tirkiye'de ilk kez
1936'da rapor edilmistir, ancak Anadolu'da
birka¢ bin yildir var oldugu yo6niinde tahminler
vardir''. Ilimizde daha onceki yillarda su
kaynaklt oldugu tespit edilen orofarengeal
tularemi  vakalar1 goriildiigii  bilinmektedir’.
Calismamizda, Tirkiye'de goriilen vakalara
benzer sekilde en ¢ok orofarengeal form tularemi
(%59,1) gortilmiistiir. Tiirkiye'de tulareminin 30
yas istiinde ve kadinlarda daha sik goriildiigiine
dair caligmalar mevcuttur'”. Bizim ¢alismamizda
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da kadm/erkek orani 14/8 ve hastalarin yas
ortalamasi 38,82+12,98'dir.

Ulkemizde tularemi vakalar1 siklikla
sonbahar ve kis aylarinda ortaya ¢ikmaktadir™.
Farkli bir ¢alismada ise iilkemizdeki vakalarin
tim y1l boyunca goriildiigli ancak ge¢ sonbahar
ve ki aylarinda daha sik gorildiigi
belirtilmistir'*. Bartin ve Zonguldak ile birlikte
Kastamonu'yu da iceren 2004 ve 2005
yillarindaki salginlarda olgularin aylara gore
dagilimina bakildiginda, en sik Subat olmak
tizere Aralik - Nisan aylar1 vakalarin en fazla
tespit  edildigi  aylardir'”. Calismamizdaki
olgularin  %72,7'sinin Ocak - Nisan aylar
arasinda tespit edildigi goriilmektedir. Mayis,
Temmuz, Agustos ve Eyliil aylarinda da goriilen
vakalarimiz olmustur ancak nadirdir.

Salginlarda %13,6-50 oraninda aile igi
olgular bildirilmistir'®. Olgu serimizde ise ii¢
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aileden ikiser kisilik vaka kiimeleri mevcuttur ve
aile i¢i vaka goriilme oran1 %15,7'dir.

Ulkemizde tularemi olgularinin en sik
tarimla ugrasan ciftciler ve ailelerinde, sebeke
suyu yerine kuyu suyu kullanilan alanlarda
yasayanlarda, avcilarda ve orman iscilerinde
gorildigl saptanmistir. Kirsal alanda yagsamanin
tularemiye yakalanmak acisindan en onemli risk
faktorii oldugu belirtilmektedir'*'°,
Vakalarimizin =~ ¢ogunun  (%77,3)  karsal
bolgelerde yasamakta oludugu, 5 (%22,7)
olgunun ise kentsel alanda yasamakta ve kirsal
alanla yakin bir temasinin olmadigi gorilmiistiir.
Tiim olgularin sebeke suyu kullandigi tespit
edilmistir. Bu bilgiler bize kirsal bolgelerdeki

icme sulariin  klorlama isleminin yetersiz
olabilecegini  disiindiirmektedir. Oyle ki
vakalarimizin  %59,1'1  orofarengeal tularemi

olup, iilkemizde goriilen orofarengeal tularemi
salginlariin =~ su  kaynakli oldugu cesitli
kaynaklarda belirtilmistir’. Kene 1sirig1  ve
kemirgen ile temasin hastaligin insana bulas
yollarindan biri oldugu bilinmektedir'""”. Bizim
calismamizda 2 hastada kene 1sir1g1 dykiisii vardi
ve bu hastalar tilseroglandiiler tularemi klinigine
sahipti. Kemirgen temas1 Oykiisi 2 olguda
mevcut olup, muhtemel bulas yolunun evlerinde
ve ¢evresinde gozlenen fareler ile indirekt temas
olabilecegi diisiintildi. Kedi, kopek gibi evcil
hayvanla temas Oykiisi olgularimizin 6
(%27,3)'sinda  mevcut olup muhtemel bulas
yolunun bu hayvanlarla temas oldugu tahmin
edildi. Olgularimizin 12 (%54,5)'sinde hastaliga
ait bir bulas yolu gosterilemedi.

Tularemi olgularinda, tan1 almadan 6nce
tularemiye etkisiz antibiyotik tedavisiyle siklikla
karsilagilmaktadir. Bu antibiyotiklerin baslicalari
beta laktam grubu antibiyotiklerdir. Bunun
disinda makrolidler, kindamisin, metronidazol,
ko-trimoksazol de tularemiye etkinligi olmayan
antibiyotiklerdir’'®. Calismamizda hastalarin 18
(%81,8)' 1 tan1 almadan Once tularemiye etkisiz
antibiyotik  kullanmakta idi. Hastalarin 13
(%59)1  beta-laktam  (aminopenisilin  veya
sefalosporin), 47U makrolid ve 1'ide ko-
trimoksazol ve metronidazol kullanmakta oldugu
gozlendi. Beta-laktam veya diger tularemiye
etkisiz  antibiyotiklere = cevap  vermeyen
tonsillofarenjit ve servikal bolgede Kkitle
sikayetleri ile basvuran hastalarda tulareminin
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mutlaka akla getirilmesi gerekliligi calismamizda
da ortaya konulmustur.

Tularemi tanisi, F. tularensis'in yiiksek
viriilans1 ve kiiltiirde iretilme zorluklar
nedeniyle klinik bulgular esliginde serolojik
testlerle konulmaktadir. Tularemiye karst olusan
antikorlar genellikle semptomlarin
baslamasindan sonraki ikinci haftada serumda
saptanmaya baglar. Bu antikorlar en yiiksek
diizeylere 4-7. haftada ulasir. Antikorlarin diizeyi
giderek azalarak 25 yildan fazla siire serumda
saptanabilir. MAT halen en yaygin kullanilan
serolojik yontemdir. Akut olgular i¢in ?1/160
titreler anlamli kabul edilirken, seroprevalans
icin daha distik titreler de anlamli kabul
edilmektedir. Kiiltliir ve serolojisi negatif olan
olgularda  polimeraz zincir  reaksiyonu
kullanilabilir®. Calismamizda tami icin kiiltiir
yontemi kullanilmamistir. Hastalar klinik siiphe
ve MAT sonucu ile tularemi tanisi konulmustur.
Ik MAT sonucu <160 olan ve klinik siiphenin
devam ettigi vakalarda en az 10 giin sonra test

tekrar1  onerilmektedir'’. Hastalarimizin 17
(%77,3)'sinde ilk basvurudaki serum
Orneklerinde MAT sonucu ?1/160 olarak

raporlanmis olup, 5 hastada MAT sonucu <1/160
titrede idi. Bu hastalarda en az 5, en fazla 12 giin
ara ile ¢alisilmis MAT sonuglar ilk titreye gore
en az dort kat artmis oldugu goriilmistiir.
Ozellikle bir vakada bes giin ara ile calisilmus
olan MAT sonuclarinin degisimi Tablo 2'de de
gorildigli tlizere 1/40/ - 1/320 seklinde
gergeklesmis olmasi dikkat cekicidir.
Calismamizda vurgulamak istedigimiz bir baska
onemli konu ise tularemi icin MAT'ne ulasgim
zorlugudur. ilimizde tularemi siipheli hastalardan
alman serum &rnekleri 11 Saglk Miidiirliigii
aracilig1 ile Ankara'daki Saglik Bakanligi Ulusal
Yiiksek Riskli Patojenler Referans Merkez
Laboratuvari'na gonderilmektedir. Calismamizda
hastalardan ilk bagvuruda aldigimiz serum
numunelerine ait MAT sonuglarinin raporlanma
stiresi ortalama 7,4 glindiir. Bu durum ilimiz gibi
referans laboratuvara uzak olan yerlerde tularemi
tanis1 koymada bir haftalik bir gecikmeye neden
olabilmektedir.

Tularemi  tedavisinde, aminoglikozid
(streptomisin, gentamisin), doksisiklin  ve
kinolon grubu antibiyotikler kullanilmaktadir ve
ilk tercih aminoglikozid grubu
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antibiyotiklerdir™'". Alternatif ~ tedavide
siprofloksasin veya doksisiklin
kullamlabilir™'®'"'® Tularemi  tedavisinde
gecikme, artmig lenf nodu siiplirasyonu
komplikasyonu ile iliskilidir’. Lenf nodu

slipirasyonu gelismeden, sadece medikal tedavi
ile kiir saglanan hasta sayimiz 16 olup, bu grupta
semptomlarin  baglamasi ile etkin tedaviye
baslanma siiresi ortalama 12,06+3,37 giindii. Ilk
bagvuruda ve tedavi altinda lenf nodu
siiplirasyonu gelismis olan hasta sayimiz ise 6
olup, bu grupta semptomlarin baglamas: ile etkili
tedaviye baglanmasi arasinda gegen siire ise
18,50+£3,50 giindii. Hastaligin baslangicindan
etkin tedavinin baslatilmasina kadar gegen siire
ile lenf nodu siiplirasyonu goriilmesi arasinda
istatistiksel ~ olarak  anlamli  korelasyon
gbzlenmistir (p=0,001). Buna gore tedaviye
erken baslamanin lenf nodu siiplirasyonunu
engellemede 6nemli oldugunu sdyleyebiliriz.

Lenfadenotapatinin spontan olarak drene
oldugu gozlenen olgularda daha diizensiz ve
genis bir skar kalirken, cerrahi insizyon
uygulanan hastalarda hafif bir insizyon skari
kalmast nedeniyle cerrahi insizyon tercih
edilmelidir’®. Bununla birlikte, infeksiyonun ilk
haftalarinda enfeksiyonun lokal yayilim riski
nedeniyle insizyondan kaginilmalidir®’. Merig ve
arkadaslarinin ~ yaptigi  ¢alismada  apsenin
fluktuasyon déneminde ince igne
aspirasyonunun apseyi etkili bir sekilde drene
edemedigi, bunun yerine insizyonla apsenin
drene edilmesi ve apse materyali kalmayincaya
kadar bir dren yerlestirilmesi onerilmistir'”.
Bununla birlikte uzun siiren, cilt tutulumu olan,
bliylik boyun kitleleri bulunan hastalarda
lezyonlarin boyun diseksiyonu ile cerrahi olarak
cikarilmasi daha az skarla yara iyilesmesi ve
diger morbiditeleri azaltmak i¢in etkili bir tedavi
yontemi olabilir®’.

Uygun antibiyotikle yeterli siire tedavi
sonras1 lenf nodlar1 steril hale gelir. Siipiire
olmamis lenfadenopatilerin gerilemesi i¢in 3 yila
(ortalama 2-6 ay) kadar uzayan bir konvelesan
déneme ihtiyag vardir’. Bu literatiirle uyumlu
olarak; siiplirasyon komplikasyonu gelismemis
hastalarimizda lenfadenopatilerin iyilesme siireci
ortalama 4,7 aydir (1-5,5 ay). Calismamizda
tedavi bitiminden sonraki altinci ayda halen LAP
saptanan hasta sayist 3 (%13,6)' tiir. Bu 3 hasta
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daha sonra kontrole gelmedigi i¢in LAP'lerin ne
zaman tamamen iyilestigi tespit edilememistir.
Hastalarin 5'inde ilk basgvuruda, 1'inde ise tedavi
altinda spontan lenf nodu siiplirasyonu
gelismistir ve bu hastalarin tamamina 10 giin
stire ile streptomisin tedavisi uygulanmistir. Bu

hastalarda  tedavi  bitiminde lenf nodu
siipiirasyonu devam ettigi i¢in tamamlayici
tedavi olarak cerrahi drenaji uygulanmistir.

Relaps ve mortalite ile sonuglanan olgumuz
olmamustir.

Sonug¢ olarak, o6zellikle beta-laktam
antibiyotiklere cevap vermeyen tonsillofarenjit
ve servikal lenfadenopatisi olan ve kirsal alanda
yasayan, ¢iftcilik ve hayvancilikla gegimini
saglayan hastalarda, ayiric1 tanida tularemi
mutlaka akla gelmelidir. Spontan lenf nodu
siipiirasyonu komplikasyonu gelismesindeki en
onemli faktor geciken tami ve etkin tedavidir.
Tan1 yoOntemlerine kolay ulasma konusunda
ilimizde sorunlar devam etmektedir. Tulareminin
endemik oldugu bolgelerde bakterinin uzun
stireler canliligint ve enfektivitesini koruyacagi
bilindiginden tan1 yontemlerinin ¢ok kolay
ulagilabilir olmasi bolgemiz agisindan da 6nem
arz etmektedir. Sonug olarak, Amasya Ili'nin
tularemi i¢in 6nemli sayilabilecek bir endemik
alan oldugu bilinmelidir.

Maddi ve teknik destek:

Bu calisma icin alinmis herhangi bir
finansal destek, bagis ve teknik yardim yoktur.

Cikar Catismasi:

Yazarin, bu makalenin icerigiyle ilgili
herhangi bir ¢ikar catigmasi yoktur.
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