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Özet

Tularemi, Francisella tularensis’in oluşturduğu, ülseroglandü-
ler, glandüler, pnömonik, tifoid, oküloglandüler ve orofaringeal 
formlarda seyredebilen bir zoonozdur. Ülkemizde zaman zaman 
salgınlara neden olmuştur. Bu yazıda, kinolon tedavisine klinik 
yanıt alınamayan sporadik bir orofaringeal tularemi olgusu 
sunuldu. Kinolon tedavisine başlarken ultrasonografide apse 
formasyonu vardı ve tedavi sürecinde yeni lenfadenopatiler 
gelişmesi üzerine hastaya, streptomisin ve tetrasiklinle birlikte 
medikal tedavi ve beraberinde cerrahi drenaj uygulandı. 
Klimik Dergisi 2012; 25(2): 87-90.

Anahtar Sözcükler: Tularemi, fluorokinolonlar, apse.

Abstract

Tularemia is a zoonotic disease caused by Francisella tularen-
sis. It has ulceroglandular, glandular, pneumonic, typhoid, ocu-
loglandular and oropharyngeal forms, and has been the cause 
of several epidemics in our country from time to time. Herein, a 
sporadic oropharyngeal case that did not respond to quinolone 
treatment is presented. While starting treatment, abscess forma-
tion was observed in ultrasonography and new lymphadenopa-
thies developed during the treatment process. Medical treatment 
with streptomycin and tetracycline as well as surgical drainage 
was applied to the patient. Klimik Dergisi 2012; 25(2): 87-90.
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Giriş
Tularemi Francisella tularensis’in neden olduğu, 

esas olarak kemiriciler olmak üzere hayvanlara, nadiren 
de insanlara bulaşarak değişik klinik tablolarda ortaya 
çıkan bir zoonozdur. Francisella küçük, aerop, katalaz-
pozitif, pleomorf, Gram-negatif bir kokobasildir. İnfekte 
dokuda lipidden zengin bir kapsül oluşturabilir. Ancak 
kapsül toksik ve immünojenik özellik taşımaz (1).

F. tularensis virülansı, coğrafi dağılımı ve biyokimyasal 
karakteristikleri farklı olan dört alt türe ayrılmaktadır: tu-
larensis, holarctica, novicida ve mediasiatica. F. japonica 
ise F. tularensis subsp. holarctica’nın biyovaryantı olarak 
tanımlanır. F. tularensis’in alt türlerinin hepsi insan infek-
siyonlarıyla ilişkili olmakla birlikte, tularensis ve holarcti-
ca alt türlerine bağlı infeksiyonlar daha sık görülmektedir. 
F. tularensis subsp. tularensis (tip A) Kuzey Amerika’da-
ki infeksiyonların %60-90’ında etkendir ve en virülan alt 
türdür. Moleküler tekniklerle Avrupa’da da saptanmıştır. 

F. tularensis subsp. holarctica (tip B) Avrupa ve Asya’daki 
infeksiyonun en sık etkenidir. Kuzey Amerika’da da bulu-
nan daha az virülan bir alt türdür (2-4).

Hastalık, insanlara, infekte hayvanlarla, sağlam deri veya 
mukoza yüzeyleriyle doğrudan temasla, artropod (kene) ısı-
rığıyla, kontamine su ve gıdaların alınmasıyla veya mikroor-
ganizmaların aerosollerle solunmasıyla bulaşır (1,5-9).

Tularemi, Türkiye’de 1936 yılında ilk defa Trakya böl-
gesinde sporadik olgu olarak saptanmıştır. Eylül 1936’da 
Lüleburgaz bölgesine giden araştırma ekibi 150 kişinin 
etkilendiği bir salgın saptamışlardır. Ülkemizde değişik 
bölgelerde epidemiler ve sporadik olgu bildirimleri ol-
muştur. T.C. Sağlık Bakanlığı, bu hastalığı 2005 yılında 
bulaşıcı hastalıkların bildirim sisteminde C grubu bildi-
rimi zorunlu hastalıklar kapsamına dahil etmiştir. Olgu-
ların ve salgınların en çok bildirildiği bölge, Karadeniz 
Bölgesi’dir (10,11). İç Anadolu’da tularemi nadiren kü-
çük salgınlar ve olgu raporları şeklinde bildirilmiştir (12).



Biz de Ankara’nın Elmadağ ilçesinde yaşayan ve kinolon 
tedavisine yanıt alınamayan komplike bir orofaringeal spora-
dik tularemi olgusunu sunduk.

Olgu
Kulak Burun ve Boğaz Hastalıkları Kliniği’ne servikal len-

fadenit tanısıyla yatan 55 yaşındaki erkek hastanın infeksi-
yon hastalıkları konsültasyonunda, bir buçuk ay öncesinde 
üşüme, titreme, boğaz ağrısı ve boyunda şişlik nedeniyle bir 
kliniğe başvurmuş olduğu öğrenildi. Orada yapılan labora-
tuvar incelemeleri sonucunda lökosit 13 700 /mm3, CRP 2.5 
mg/lt bulunmuş; boyun ultrasonografisinde sol parotis glandı 
içinde cilde uzanımı bulunan 2x1 cm boyutlarında koleksi-
yon, bilateral üst servikal bölgede ve submandibuler alan-
da 3 cm çapa ulaşan apseyle uyumlu multipl koleksiyonlar 
ve lenf gangliyonu izlenmişti. Türkiye Halk Sağlığı Kurumu 
Salgın Hastalıklar Araştırma Laboratuvarı’nda yapılan F. tula-
rensis mikroaglütinasyon testi 1/1280 pozitif bulunan hasta-
ya şikayetlerinin ilk haftasında oral siprofloksasin 2x500 mg 
başlanmış olduğu öğrenildi. Hasta bir aydır ilacını düzenli 
olarak kullandığını, ancak yeni şişliklerin oluştuğunu belirtti. 
Fizik muayenesinde submandibuler, bilateral servikal ve sol 
supraklaviküler bölgede lenfadenopatiler saptandı (Resim 1). 
Hastanın akciğer muayenesi ve PA akciğer grafisi normaldi. 
Lökosit 7280/mm3 ve CRP 19.7 mg/lt olarak saptandı. Hastaya 
streptomisin 2x1 gr ve doksisiklin 2x100 mg başlandı. Flüktü-
asyon veren lenfadenopatiler drene edildi (Resim 2). Kültür-
de üreme olmadı. İnce iğne aspirasyon biyopsisinde yaygın 
nekrotik materyal ve nötrofil lökositler görüldü. Streptomisin 
21 güne tamamlanarak kesilip doksisiklinle tedaviye devam 
edildi. Tedavinin 43. gününde çekilen boyun manyetik rezo-
nans (MR) görüntülemesinde sol servikal zincirde, subman-
dibuler bölgede ve sol parotis yüzeyel komşuluğunda büyü-
ğü 36x14 mm kistik nekrotik düzensiz nodüler lezyon, sağ alt 
servikal zincirde 21x13 mm nodüler lezyon, bunların dışında 
sağ servikal zincir ve submandibuler bölgede büyüğü 3.5x1.5 
cm multipl lenf gangliyonları izlendi. Hastanın doksisiklin te-
davisi 45. gününde sonlandırıldı.

İrdeleme
Tularemi, klinik bulguları F. tularensis’in virülansına, giriş 

yoluna, alınan bakteri miktarına ve kişinin immün cevabına 
bağlı olarak değişmektedir. Asemptomatik formdan akut sep-
sis ve hızla ölüme kadar giden klinik spektrum gösterebilir. 
İnkübasyon süresi 1-21 gün arasında değişirse de ortalama 
3-5 gündür. Tularemi, ülseroglandüler, glandüler, oküloglan-
düler, orofaringeal, tifoid ve pnömonik formda olmak üzere 
6 klinik formda seyreder (1). Ülkemizde en sık görülen klinik 
form orofaringeal formdur (12-16). Orofaringeal formda, has-
talarda ateş, farenjit, servikal lenfadenopati ve süpürasyon 
vardır (17).

Tularemi tanısında rutin laboratuvar testleri spesifik değil-
dir. Lökosit sayısı ve eritrosit sedimantasyon hızı normal ola-
bilir veya yükselebilir. Nadiren, trombositopeni, hiponatremi, 
serum transaminazlarında yükselme, kreatin fosfokinaz artı-
şı, myoglobinüri ve steril pyüri görülebilir (1). Bizim olgumuz-
da başlangıçta hafif lökositoz ve CRP artışı vardı. Tulareminin 
kesin tanısı kültürde bakterinin üretilmesiyle konulmaktadır. 
Ancak F. tularensis’in zor üreyen bir bakteri olması ve yüksek 
bulaşıcılık özelliği taşıması nedeniyle biyogüvenlik düzeyi 2 
veya 3 olan laboratuvar şartları gerektirmektedir. Tanıda se-
rolojik testler yaygın olarak kullanılmaktadır. Bunlar standard 
tüp aglütinasyon, mikroaglütinasyon, hemaglütinasyon ve 
ELISA testidir. Mikroaglütinasyon, tüp aglütinasyonuna göre 
100 kat daha duyarlı bir yöntemdir (1,17). Tularemi tanısında 
polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) da kullanılmaktadır. “Real 
time” polimeraz zincir reaksiyonunun (RT-PZR) özgüllüğü ve 
duyarlılığı konvansiyonel PZR’ye göre daha yüksektir (18-20). 
Sunduğumuz olgunun tanısı F. tularensis mikroaglütinasyon 
testinin1/1280 titrede pozitif olmasıyla konulmuştur.

Resim 1. Flüktüasyon veren lenf gangliyonları. Resim 2. Süpüratif lenf gangliyonlarının drenajı.
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Tulareminin ayırıcı tanısında sarkoidoz, yabancı cisim re-
aksiyonu, kolajenozlar gibi infeksiyöz olmayan nedenler ve 
streptokoksik tonsillit, tüberküloz, difteri, infeksiyöz mono-
nükleoz, kedi tırmığı hastalığı, toksoplazmoz, Lyme hastalı-
ğı, riketsiyal ve fungal infeksiyonlar, lösemi ve lenfoma gibi 
malign hastalıklar yer alır (11,21). Bu olguda ince iğne aspi-
rasyon biyopsisi sonucunda yaygın nekrotik materyal ve nöt-
rofilik lökositler görülmesiyle tüberküloz ve malignite ekarte 
edildi. 

Lenf gangliyonlarında süpürasyon, tulareminin en yaygın 
komplikasyonudur. Uygun antibiyotik tedavisinden sonra sık-
lıkla sterildir ve drenaj yararlıdır (1). Hastalığın şiddetli sey-
rettiği olgularda nadiren de olsa intravasküler koagülasyon, 
renal yetmezlik, hepatit, menenjit, peritonit, tromboflebit ge-
lişebilmektedir (1,22). Bu olguda da yeni lenf gangliyonları 
ve süpürasyon şeklinde komplikasyon geliştiği gözlenmiştir.

Tedavi verilmeyen F. tularensis subsp. tularensis infeksi-
yonlarında mortalite %5-15 arasında değişir. Tifoid ve pnö-
monik formlarda %30-60’a kadar çıkabilen mortalite teda-
viyle %1’e indirilmiştir. F. tularensis subs. holarctica infeksi-
yonlarında tedavi verilmeyen olgularda bile mortalite %1’in 
altındadır (23).

Tularemi tedavisinde halen ilk tercih edilen antibiyotik 
streptomisindir (1,14,24). Gentamisin de iyi bir seçenektir. 
Aminoglikozidlerin bakterisid özelliği nedeniyle tedavi başa-
rısızlığı ve relaps nadirdir. İntravenöz kloramfenikol menen-
jitle komplike olgularda streptomisinle beraber verilebilir. 
Tetrasiklin ve kloramfenikol F. tularensis için bakteriyostatik 
etkilidir. Bu ajanlarla tedaviden sonra relaps geliştiği gözlen-
miştir (1,25,26).

Kinolonlar tularemi tedavisinde son yıllarda kullanılmıştır 
(27,28). Meriç ve arkadaşları (29)’nın çalışmasında 145 oro-
faringeal formda tularemi olgusundan, 22’sine streptomisin, 
22’sine gentamisin, 53’üne doksisiklin verilmiş; geriye kalan 
48 hastanın 37’sinde siprofloksasin, 11 hastada ise moksiflok-
sasin 14 gün süreyle kullanılmış ve kinolon grubunun tedavi 
başarısızlığı aminoglikozid grubununkine benzer bulunmuş-
tur. Tularemi tedavisinde kinolonların aminoglikozidler kadar 
başarılı ve doksisiklinden daha başarılı oldukları bildirilmiştir. 
Limaye ve arkadaşları (30), immünosüprese atipik pnömoni 
tablosuyla seyreden tularemi olgularını levofloksasinle teda-
vi etmişlerdir. Pérez-Castrillón ve arkadaşları (31), 142 tula-
remi olgusunda streptomisin, doksisiklin ve siprofloksasinin 
tedaviye yanıt oranlarını ve etkinliklerini karşılaştırmışlardır. 
Yüzde 87’si ülseroglandüler formda olan hastalara, 14-28 
gün boyunca streptomisin 7-10 gün, doksisiklin 2 hafta, sip-
rofloksasin (750 mg oral 12 saatte bir) verilmiştir. En düşük 
tedavi başarısızlığı siprofloksasin verilenlerde gözlenmiştir. 
Olgumuz da başlangıçta apseyle komplike olmasaydı, kinolon 
tedavisine yanıt alınmasının bekleneceği düşünülebilir. 

Çalışmalarda tedaviye yanıtta antibiyotiklerin seçiminden 
ziyade, tedavi zamanının klinik yanıtı etkilediği ve hastalığın 
14. gününden sonra başlanan tedavilerde klinik başarısız-
lık oranının arttığı vurgulanmaktadır (14,29). Semptomların 
tekrarlaması, yeni lenfadenopatilerin ortaya çıkması, ya da 
mevcut lenfadenopatilerin ilerlemesi durumunda tedavi ba-
şarısızlığı düşünülür ve cerrahi tedavi gündeme gelir (32). 
Sunduğumuz olguda apse drenajıyla birlikte streptomisin ve 

doksisiklinin kombine kullanıldığı medikal tedaviye yanıt alın-
dı ve 6 aylık izlemde nüks gözlenmedi.

Tularemi tedavisinde fluorokinolonlar hafif ve orta şid-
detteki infeksiyonlarda tercih edilebilir. Ağır olgulardaysa 
streptomisin veya gentamisin tek başına ya da kombine te-
davi seçenekleri arasında olmalıdır. Medikal tedavi esastır ve 
uygun tedaviye erken başlanması tedavi başarısı açısından 
önemlidir. Apse gelişen olgularda cerrahi olarak drenaj yapıl-
ması önerilir. 
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