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OZET

Bu calismada, Ocak 2005-Subat 2007 tarihleri arasinda Havza-Samsun Bdlgesi'nde tani konulan 75 tularemi olgusunun 6zellikleri
retrospektif olarak incelenmistir. Hastalik bélgede mevsimsel 6zellik gostermekte olup, olgularin gogunluguna Kasim-Mart aylari
arasinda rastlanmistir. izlenen 75 olgunun 42’si (%56) kadin, 33'li (%44) erkekti. Yas ortalamasi 42 (3-75) olan olgularin, % 94'ii 18
yas ve Uzerinde olup tamami orofarengeal tularemi tipinde idi. Mikroaglitinasyon yoéntemi kullanilarak antikor titresi arastirilan 65
hastanin 35’inde (%54) antikor saptandi. Olgularin 28’inin antikor titresi 1/160 ve Uzerinde idi. Otuz hasta (%46) seronegatif olarak
saptandi. Olgularda I6kosit sayisi ¢cogunlukla normal sinirlarda olup, eritrosit sedimentasyon hizi ortalama 58 mm/h bulundu. Stan-
dart tedavi olarak olgulara 14 giin siireyle 1g/giin streptomisin i.m. verildi. Yetmis bes olgunun 21’ine (%28) ek olarak cerrahi drenaj
uygulanmasi gerekti.

SUMMARY

In this study, 75 cases of tularemia at Havza-Samsun region were evaluated retrospectively between January 2005 to February
2007. The disease has a seasonal pattern and has become most frequent in November through March. Of the patients, 42 (56%)
were female and 33 (44%) were male. Mean age was 42 (3-75) and 94% were age of 18 and above. All of cases exhibit oropharyn-
geal form of tularemia. Antibodies against F. tularensis were detected in 35 (54%) of 65 patients with the microagglutination test,
and 28 of them had 1/160 and higher titers. So far, 30 patients (46%) were seronegative. White blood cell counts were within the
normal limits and mean erythrocyte sedimentation rate was 58 mm/h. The patients received daily administration of 1. g of strepto-
mycine for 14 days. Of the 75 patients, 21 (%28) underwent surgical drainage. The cases illustrate how mode of acquisition (direct
water-borne versus tick-mediated) influences the clinical form (orophyrengeal) of the disease. In addition, a brief review of the epi-
demiology, differential diagnosis, clinical manifestations, and treatment of tularemia is discussed.

GIRIS lanmig, insanlarda gorilen hastalidin klinik ve epidemiyo-
Tularemi, Francisella tularensis’in etken oldugu bir lojik 6zellikleri ise ilk kez Edward Francis’in galismalari ile
zoonozdur. ilk kez 1911°'de Kaliforniya'nin Tulare kentinde  ortaya konmustur. Etken, kiigilk, hareketsiz, aerop ve
sincaplarda salgin hastalik yapan bir etken olarak tanim- Gram olumsuz bir kokobasildir. Rutin besiyerlerinde (re-
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mesi glictir. Uretmek igin sisteinli-glukozlu kanl agar ve-
ya antibiyotik katilmis sisteinli beyin-kalp agar kullanilabilir
(1). Epidemiyolojik 6zellikleri birbirinden farkh iki tip gorl-
mekte olup F. tularensis subsp. tularensis (Jellison tip A)
daha ¢ok Kuzey Amerika’da gériilir, tavsan ve kene kay-
naklidir; daha virulandir. Ozellikle pnémonik formda
mortalite gok ylksektir. Cok az sayida bakterinin bile en-
feksiyon gelisimine yol agmasi nedeniyle son yillarda biyo-
lojik silah etkeni olarak da glindeme gelmistir. Francisella
tularensis subsp. holarctica (Jellison tip B) Asya ve Avru-
pa’da gorulir, su kaynakh salginlardan sorumludur ve Kli-
nik olarak daha hafif seyirlidir. Kocaeli bolgesinde de goz-
lenen endemide bu susun bulundugu bildiriimektedir
(Willke A, yayinlanmamis veri). Baslica klinik formlari
Ulsero-glanduler, oro-faringiyal, glandiiler, tifoid, okulo-
glandiiler ve pnémonik tularemidir. Avrupa’'da iskandinav
Ulkelerinde Ulsero-glandiler form gérilurken, Bulgaristan,
Kosova ve Tirkiye’den bildirilen olgular daha ¢ok oro-
faringiyal formda seyretmektedir. Turkiye’de 1936 yilindan
beri tularemi salginlar bildiriimekte olup, son yillarda bag-
ta Marmara ve Karadeniz Boélgesi olmak uzere cesitli yer-
lerde g6zlenen su kaynakli salginlar nedeniyle daha giin-
cel hale gelmigtir. Yayinlanmis ¢alismalarda 1988 yilindan
beri tularemi salgini bildirilen bdlgeler arasinda Trakya,
Bursa, Balikesir, Zonguldak, Kastamonu, Bartin, Bolu,
Diizce, Ankara, Samsun, Sinop, Amasya, Bilecik ve Ko-
caeli bulunmaktadir (2 -7). Hastalik 2004 yilindan itibaren
C grubu bildirimi zorunlu hastaliklar listesine alinmis olup,
Saglik Bakanligi verilerine gore 2005 yili iginde Turkiye
capinda bildirilen kesin olgu sayisi 431°dir (8). Olim bildi-
rilmemigtir. Tularemi, Samsun-Havza bdlgesinde 1999
yihindan beri varligi bilinen endemik bir hastaliktir.

Olgular: Bu calismada Ocak 2005-Subat 2007 tarihleri
arasinda bdlgemizde izlenen 75 tularemi olgusunun
Ozellikleri retrospektif olarak incelenmistir. Hastalik bu
bdélgede mevsimsel 6zellik gostermekte olup, olgularin
¢ogunluguna Kasim-Mart aylari arasinda rastlanmistir
(Sekil 1). izlenen 75 olgunun 42’si (%56) kadin, 33'l
(%44) erkekti. Yas ortalamasi 42 (3-75) olan olgularin, %
94’0 18 yas ve uzerinde idi. Hicbirinde kene i1sirmasi ve-
ya av hayvani yeme gibi risk faktorleri yoktu. Ancak olgu-
larin ¢cogu kirsal alanda ikamet ettidi ve bu bolgelerde
kullanilan kaynak sularinin diizenli olarak klorlanmadigi
ogrenildi. Olgularin tamami oro-faringiyal tularemi for-
mundaydi. Servikal lenfadenopati disinda farkl olarak bir
olguda bilateral preaurikiler lenfadenopati, diger bir ol-
guda ise retrofaringiyal apse olusumu gézlendi. Ug olgu-
da (%4) eritema nodosum saptandi. Oliimle sonuglanan
olgu olmad:.
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Sekil 1. Tularemi olgularinin aylara gére dagihmi

Tularemi distnllen hastalardan alinan serum 6érnekleri,
Saglik Mudarluga aracihgi ile Tarkiye'nin tularemi refe-
rans laboratuvari olan Uludag Universitesi Tip Fakultesi
Mikrobiyoloji AD laboratuvarina génderildi. Mikroaglitinas-
yon yontemi kullanilarak antikor titresi arastirilan 65 has-
tanin 35’inde (%54) antikor (1/20-1/2560) vardi; bunlarin
28’inin titresi 1/160 ve Uzerinde idi. Olgularda l6kosit sa-
yisi cogunlukla normal sinirlarda saptanmis olup, orta-
lama I6kosit sayisi 9.166/mm3 idi. Olgularin eritrosit
sedimentasyon hizi ortalama 58 mm/h ve tiim olgularda
30 mm/h (izerindeydi. Standart tedavi olarak olgulara 14
gun siireyle 1g/giin streptomisin i.m. verildi. Bir hastada
gentamisin, 3 hastada doksisiklin kullanildi. Yetmis bes
olgunun 27’ine (%28) ek olarak cerrahi drenaj uygulan-
masi gerekti (Sekil 2).

Sekil 2. Olgulardan birine ait, cerrahi olarak drene edilmis lenf

dagdmi
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Havza/Samsun Bolgesi'nde tularemi endemisi

TARTISMA

Tularemi bolgemizde endemik olarak goérilen ve mev-
simsel 6zellik gésteren bir hastaliktir. Kene 1sirmasi dy-
kiisi olmamasi ve olgularin kis aylarinda goérilmesi, bu-
lasmanin su kaynakli oldugunu dugsundirmektedir. Koy-
lerde kaynak sularinin diizenli klorlanmamasi, bazi aile-
lerde kuyu suyu kullanimi gézlenmesi de bu fikri destek-
lemektedir. Bu bulagsma tipinde ¢ogunlukla géruldiugu
gibi bizim olgularimizin da tamami oro-faringiyal tipte
olup, Turkiye’de de agirlikli olarak bu tip gérilmektedir
(2-7). Klinik 6zellikleri uyumlu olan ve ¢evrede benzer

hastalik oldugu bilinen olgular tularemi olarak kabul
edilmis olup, olgularin ilk bagvuruda alinan serum 6rnek-
lerinde pozitiflik %54, anlamli kabul edilen deger olan
1/160 ve Uzeri %43 oraninda saptandi. Tularemi antijen-
lerine karsi antikorlarin, semptomlarin baslamasindan
sonra ikinci ve Uguncl haftalarda olusmaya basladigi
bilinmektedir (9). Tirkiye'deki yayinlar incelendiginde,
Oornegin Bursa’da 10 yilda izlenen 205 olgunun %85'i
1/160 ve uzerinde, 2005 yilindaki Kocaeli salgininda ol-
gularin % 771'i 1/80 ve Uzerinde, Zonguldak salgininda
ise %89’u 1/160 ve lzerinde antikor titresi bulunmaktadir
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Sekil 3. Bolge haritasi ve tularemi gézlenen koyler
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(2, 5, 7). Buna karsilik Bandirma salgininda ilk inceleme-
lerde seropozitiflik % 26 iken, iki hafta sonraki kontrolde
olgularin tamami pozitif bulunmustur (10). Hastaligin
bdlgemizde bilinen bir hastalik olmasi nedeniyle tanida
uzun sureli gecikmeler olmadan serum 6rneginin erken
dénemde alinmasi, antikor pozitifligi oraninin bazi yayin-
lara oranla daha dusilk olusunu agiklayabilir. Lokosit sa-
yisi taniya katki saglamazken, eritrosit sedimentasyon
hizinin tim olgularda yukselmis olmasi, ayirici tanida
kismen yararli olabilecek bir veridir.

Sagaltima ragmen lenf bezinde fluktuasyon gézlenen ve
bu nedenle spontan siplrasyon beklenmeden cerrahi
drenaj uygulanan hasta orani %28 olarak saptandi. Turki-
ye’den yapilan yayinlarda cerrahi drenaj icin %17 ile % 60
arasinda degisen oranlar verilmekte olup, ilk semptomla-
rin belirmesi ile sagaltimin baglatilmasi arasindaki stirenin
etkili oldugu dustndlmektedir (2-5, 7, 10).

Tularemide deri dokintlisii %35’e varan oranlarda bildi-
rilmektedir (1, 11). Sunulan olgularda % 4 oraninda
eritema nodosum saptanmistir.

Sonug olarak, beta laktam antibiyotiklere cevap verme-
yen tonsillofarenjit ve servikal lenfadenopatisi olan ve
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kirsal temasi olan hastalarda, ayirici tanida tularemi
mutlaka dugtnllmelidir. Diger zoonotik enfeksiyonlarda
(KKKA, bruselloz) da oldugu Uzere, tani yontemlerine
kolay ulasma konusunda boélgemizdeki sikintilar devam
etmektedir. Tulareminin endemik oldugu bolgelerde bak-
terinin uzun sureler rezervuarini koruyacagi bilindiginden
tani yontemlerinin ¢ok kolay ulasilabilir olmasi bélgemiz
agisindan da elzemdir. Kiiltir altin standart olmakla bir-
likte, zor Ureyen bir bakteri olmasi nedeniyle basari ora-
ninin disdkliga ve biyoglvenlik dizeyi Il gerektirmesi
(biosafety level ) nedeniyle pratikte yarari azdir. ELISA
ve aglitinasyon testleri gibi serolojik tani yontemlerinin
ise, antikorlarin erken donemde saptanamamasi ve Tr-
kiye’de tek merkezde yapiliyor olmasi, ayrica Brucella,
Proteus veya Yersinia cinsi bakterilerle ¢apraz reaksiyon
verebilmesi gibi dezavantajlari vardir. Hizli tanida hasta
orneklerinden PCR ile F. tularensis’in saptanmasi, du-
yarlllid1 ve 6zgullugu yuksek bir yéntem olarak Turki-
ye’de de uygulanmaya baslanmistir, ancak tulareminin
endemik oldugu bdlgeler icin kolay ulagilabilir bir tani
aracl olmaktan uzaktir. Sonug¢ olarak Havza—-Samsun
bdlgesinin (Sekil 3) 6nemli sayilabilecek bir endemik
odak oldugu unutulmamaldir.
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