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Nekrotizan Lenfadenit Tanis1 Alan Bir Ulseroglandiiler
Tularemi Olgusu

Sener Barut!, Necla Eren-Tiilek?, Dogan Koseoglu3, Idris Sahin#

Ozet: Tularemi, iilkemizde ozellikle son yillarda giderek artan sikhkta goriilen zoonotik bir hastaliktir. 31 yasinda, kirsal
kesimde oturan kadin hastanin ates, titreme ve koltukaltinda siglik yakinmasi olmusg ve tanisal aksiller lenfadenektomi yapil-
musti. Patolojik incelemede nekrotizan lenfadenit goriilmesi iizerine tularemi diigiiniilerek refere edilmisti. Hastada klinik ve
laboratuvar incelemeleri sonucunda iilseroglandiiler tularemi tanisi konuldu. Burada sundugumuz olgu, Tokat bolgesinden
bildirilen ilk olgudur. Ates ve lenfadenopati ile bagvuran hastalarda tularemi aywrict tanida mutlaka diisiiniilmeli ve gerekli
0zgiil tan testleri yapilmaldir.

Anahtar Sizciikler: Ulseroglandiiler tularemi, nekrotizan lenfadenit.

Summary: A case of ulceroglandular tularemia with a pathologic diagnosis of necrotizing lymphadenitis. Tularemia, a zo-
onotic disease, has been increasingly diagnosed in Turkey during recent years. A 31 years old woman, living in rural area, who
had undergone a diagnostic axillary lymphadenectomy due to fever, chills and swelling in axillar region was evaluated with a
pathologic diagnosis of necrotizing lymphadenitis. Clinical and laboratory investigation revealed ulceroglandular tularemia.
The present case was the first case reported from Tokat region. The possibility of tularemia should be considered in patients pre-

sented with lymphadenopathy and specific diagnostic tests should be done.
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Giris

Tularemi, Gram-negatif aerop bir bakteri olan Francisella
tularensis’in neden oldugu ates ve lenfadenopati ile karakteri-
ze bir hastaliktir. Ik kez 1912’de Amerika’nin Tulare kentin-
de sincaplardan izole edilmistir (1,2). Hastalik fare, sincap,
tavsan, kunduz gibi kemiricilerden insanlara bulasan bir zo-
onozdur. Kene ve sinekler hastalik etkeninin insanlara tagin-
masina neden olabilir (3,4). Bu yiizden yaz aylarinda kenelerin
1strmasina bagh salginlar goriiliirken, kis aylarinda genellikle
hayvanlarla direkt temasa veya kontamine sularin kullanimina
bagli salgmlar olusmaktadir. F. tularensis’in dort alt tiirti var-
dir; ancak bunlardan ikisi klinik ve epidemiyolojik olarak
onemlidir. Genellikle Kuzey Amerika’da goriilen, daha ¢ok
kene ile iligkili hastaliga yol acan ve daha agir hastalik tablosu
olusturan tip F. tularensis subsp. tularensis’tir. Avrupa ve As-
ya’da daha ¢ok av hayvanlaria temas ile veya kontamine su
kaynakli epidemilere yol acan ve diger tipe gore daha hafif
hastalik tablosuna neden olan tip ise F. tularensis subsp. ho-
larctica’dir (3-5).

Alt1 farkl klinik tablosu olan hastaligin en sik iilseroglan-
diiler, glandiiler ve orofaringeal formlar1 goriiliir. Ulkemizde
daha c¢ok orofaringeal tutulumla karakterize salgmlar goriil-
miistiir; ancak 1936 yilinda Trakya ve 1953 yilinda Antalya
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salginlarinda orofaringeal tutulumun yaninda iilseroglandiiler
tutulumun da goriildiigiine dair bilgi vardir (1,2,5,6).

Bu yazida Tokat bolgesinden, once tan1 konamadigi igin
eksizyonel lenf nodu biyopsisi yapilmis bir hastada saptadigi-
miz bir iilseroglandiiler tularemi olgusunu sunuyoruz. Olgu-
muz Tokat’tan bildirilen ilk tularemi olgusudur.

Olgu

Tokat merkeze bagl bir kdyde oturan 31 yasindaki ev ha-
nim1 hastanin ii¢ hafta once tigiime, titreme ve ates sikayetleri
bagladiktan sonra dort-bes giin icinde sag koltuk altinda iize-
rinde kizariklik olmayan agrili bir sislik ortaya ¢iktigi; bogaz
agrisi, oksliriik ve yutma giicliigii olmadigi; birkag¢ giin sonra
sag kol i¢ yan yiiziinde, dirsek eklemi ile aksilla arasinda daha
kiiciik yeni bir sislik olustugu ve atesinin bes giin siirdiigii 8-
renildi. Koltuk altindaki sisme nedeniyle ikinci basamak sag-
lik kurulusuna bagvuran hastaya, sikayetlerinin baglangicindan
10 giin sonra tanisal aksiller lenfadenektomi yapilmis ve ope-
rasyon sonrasi yedi giin siireyle siprofloksasin tablet 2x750 mg
verilmisti. Hasta klinigimize patoloji raporuyla birlikte bas-
vurdugunda bes giindiir antibiyotik almiyordu. Antibiyotik te-
davisiyle sag kolundaki lezyonun biiyiikliigiinde herhangi bir
degisme olmadigini soylityordu. Ayrintili cevre ve aile sorgu-
lamas1 yapildiginda, esi ve diger bazi aile bireylerinin ayni do-
nemlerde atesli bir hastalik gecirdikleri, bunlarin ¢ogunda bo-
yunda sislik gelistigi 6grenildi. Hasta ve ailesi, tarimla ve bii-
yiikbas havyan yetistiriciligi ile ugrasiyordu. Hem kdyiin sebe-
ke suyunu hem de oturduklar1 eve yakin bir kaynak suyunu
kullantyorlardi. Kene 1sir1g1 dykiisii yoktu.

Fizik muayenesinde genel durumu iyi olan hastanin atesi
yoktu. Hastanin bogazi hiperemik, sag koltuk altinda insizyon
yeri kapali ve temizdi. Sag kol i¢ yan yiiziinde aksilladan 5-6
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Resim 1. Ulseroglandular tularemi olgusunun aksiller lenfadenektomi insizyon yeri ve sag

kolda olugan epitroklear lenfadenopati goriiliiyor.

Resim 2. Sag el ikinci parmakta iyilesmekte olan iilsere lezyon.

cm asagida deriden kabarik ve lenfadenopatiyi (LAP) diisiin-
diiren, hassas, lizerinde kizariklik veya 1s1 artis1 olmayan 2x2
cm boyutlarinda nodiil vardi, nodiilde fliiktiiasyon yoktu (Re-
sim 1). Laboratuvar incelemesinde kan Iokosit sayisi
8400/mm? (%62’si parcali cekirdekli lokosit), hemoglobin
13.3 mg/dl, trombosit 433 000 (140 000-400 000/mm?), eritro-
sit sedimantasyon hizi (ESH) 37 mm/saat, C-reaktif protein

(CRP) 10.2 mg/It (0-5 mg/lt)
idi. Kan gekeri, bobrek fonksi-
yonlari, biliriibin, kreatin kinaz
ve laktik dehidrogenaz seviye-
leri normal; ancak alanin ami-
notransferaz (ALT) aktivitesi
72 IU/ml saptandi.

Patolojik inceleme igin ¢1-
karilan doku oOrneginde mak-
roskopik olarak ¢ok sayida lenf
nodu bulundugu bildiriliyordu.
Mikroskopik incelemede nor-
mal lenf diiglimii alanlar1 sinir-
It olarak izleniyor ve bu alan-
larda belirgin germinal merkez
formasyonu gosteren cok say1-
da lenfoid folikiil formasyonu
ile karakterli lenfoid hiperplazi
dikkati cekiyordu. Diger alan-
larda nekrotizan lenfadenit ile
uyumlu sekilde icinde yogun
polimorf niiveli 16kosit (PNL)
infiltrasyonu gosteren yaygin
nekroz odaklar vardi. Nekroz-
larin cevresinde PNL yaninda
yogun plazma hiicreleri, histi-
yositler ve eozinofil 16kositler
gozlendi. Kazeifikasyon nek-
rozu veya graniilom olusumu-
na ait bulgu yoktu. Perikapsii-
ler adipdz doku alanlarina da
mikst karakterde inflamatuar
hiicrelerin infiltre oldugu dik-
kati cekmekteydi.

Hastaya tularemi 6n tani-
styla 1x1 gr/giin streptomisin
bagland1 ve serum 6rne§i tula-
remi yoniinden serolojik aras-
tirmast yapilmak {izere iilke-
miz i¢in referans laboratuvari
olan Uludag Universitesi Tip
Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve In-
feksiyon Hastaliklar1 Anabilim
Dali’na gonderildi. Mikroaglii-
tinasyon test sonucu 1/640 di-
liisyonda pozitif olarak geldi.

Bir hafta sonra kontrole
gelen hastanin sag el ikinci
parmak proksimal kisminda
daha once fark edilmeyen 0.7
cm c¢apinda, smirlart diizenli
olmayan ve mikroorganizma
girig yeri olabilecek, eritemli makiilopapiiler bir lezyon saptan-
di (Resim 2). Ayni ekstremitede daha 6nce saptanan epitrokle-
ar lenfadenopatide bir degisme yoktu. Kan 16kosit sayisi, he-
moglobin yine normal smirlar i¢indeydi. Trombosit sayisi,
CRP ve ALT normal seviyeye inmis; ESH 28 mm/saate geri-
lemisti. Hastanin 14. giinde yapilan kontroliinde lenfadenopati
1.5 cm’ye gerilemisti ve sag el ikinci parmaktaki lezyon de-
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vam ediyordu. Hastaya ii¢ giin daha, toplam 17 giin streptomi-
sin tedavisi verildi. Hasta, tedavi bittikten dort hafta sonra
kontrole geldi. Sag eldeki papiiler lezyon oldukca siliklesmis,
epitroklear LAP biiyiikligi 0.5 cm’ye inmisti. CRP, RF ve
ESH diizeyi normaldi. Hastalik belirtilerinin baglangicindan
yaklagik ii¢ ay sonra (tedavi bitiminden yedi hafta sonra) elde-
ki lezyon ve epitroklear LAP tamamen diizeldi.

Irdeleme

Tularemi sadece Kuzey Yarimkiire’de ve en sik Iskandi-
navya, Kuzey Amerika, Japonya ve Rusya’da goriilen bir has-
taliktir. Ancak son yillarda Yugoslavya, Ispanya, Kosova, Is-
vigre ve iilkemizden de tularemiye bagl salginlar bildirilmis ve
bu hastaligin 6nceden bilinenden daha genis bir cografyaya ya-
yildig1 goriilmiistiir (4). Yine son donemlere kadar tularemi ol-
gularmin biiyiik bir kismu iilseroglandiiler tipteyken, 1988’den
itibaren tilkemiz de dahil olmak iizere Asya ve Avrupa’da bil-
dirilen su ve kontamine gida kaynakli salginlarda olgularin bii-
yiik kismimi orofaringeal form olusturmaktadir (7,8). Koso-
va’da savas sonrasi birkac yil devam eden orofaringeal tulare-
mi salgimi yasanmigtir. Bunun nedeni savas doneminde terk
edilen yerlesim birimlerinde artan kemirgenlerin su kaynaklari
ve gidalar1 kontamine etmeleri ve savag sonrast altyap1 ve sani-
tasyonu bozulmus bu yerlesim birimlerine donenlerin kontami-
ne su ve gidalar yoluyla mikroorganizmay1 almalaridir (9).

F. tularensis hayvan karkaslarinda ve suda haftalarca can-
liligin siirdiirebilen bir bakteridir. Bu yiizden infekte hayvan-
lar1 kesme, yiizme veya bu hayvanlara uygulanan herhangi bir
islem sirasindaki temaslar, kontamine su ve gidalari tiikketmek
6nemli bulas yollaridir (2). Bunun yaninda hayvanlarla direkt
temas olmadan ciftcilere toz yoluyla bakterinin bulastig1 pno-
monik tularemi olgulari bildirilmistir (10).

Tiirkiye’de simdiye kadar yedi tularemi salgini goriilmiis-
tiir. Bunlardan ozellikle 1988°de Bursa’da goriilen salgin ve
sonrasinda olusan biitiin salginlarda (1998, 2001 ve 2004 yil-
larinda) olgular hemen hemen tamamen orofaringeal formda-
dir (5,7). Ulseroglandiiler ve glandiiler form hic izlenmemistir.
Yaklasik olarak 150 kisiyi etkileyen 1936 Trakya salgininda
tilseroglandiiler form hastalarin %9’unda goriilmiis, 200 kisiyi
etkileyen 1953 Antalya salgininda (sonbaharda olmustur) %45
ile orofaringeal forma esit oranda iilserolandiiler tularemi ol-
gusu saptanmustir (6). Yine son yillarda tilkemizde tularemi ol-
gularinin arttig1 ve birgok ilden bildirim yapildig1 gozlenmek-
tedir. Saglik Bakanli8i istatistiklerine gore 2005 yili ilk alt1 ay-
lik doneminde iilkemizde 296 tularemi olgusu goriilmiigtiir
(11).

Bize bagvuran bu ilk olgudan sonra hastanin ailesinde ye-
di kisinin orofaringeal tularemi ile uyumlu semptomlar1 oldu-
Su Ogrenildi. Ge¢ bagvuran bu olguda ilk muayene esnasinda
eldeki eritemli papiiler lezyon fark edilmedi. Lezyon ancak tu-
laremi tanis1 konduktan sonra yapilan ayrintili incelemede fark
edildi. Hastadan tekrar anamnez alindiginda, bu lezyonun da-
ha once iilserasyon gosterdigi ve iyilesme doneminde oldugu
ogrenildi. Olgumuzun, hastalanan diger aile bireylerinden
farkli bir klinik form gostermesi dikkati ¢ekiyordu.

Ulseroglandiiler tularemi genellikle kene 1sirmast ve hay-
van temast sonrasi olusur. Etkilenen lenf nodlarinin drene ol-
dugu viicut bolgelerinde bakterinin deriye girig noktasinda on-

ce papiiler bir lezyon olusur ve bu lezyon daha sonra kenarlar1
deriden kabarik bir iilsere doniisiir. Bu lezyonun iyilesmesi
ozellikle tedavi edilmeyen olgularda uzun siirebilir (3,8). Bi-
zim olgumuzda etkilenen epitroklear ve aksiller lenf nodlarinin
bulundugu kolda, bu lenf nodlarina drene olan distal bir bolge-
de (sag el ikinci parmak iizerinde) papiiler lezyonun varligi, gi-
rig yerinin burasi olabilecegini diisiindiirmiistiir. Tyilesme do-
neminde oldugu i¢in lezyon iilser formunda degildi; ancak has-
tanin ayrintili anamnezinde lezyonun daha once iilserasyon
gosterdigi belirlendi. Lezyon, hastalik belirtilerinin ortaya ¢ik-
masindan ii¢ ay sonra tamamen diizeldi. Hastalik kis mevsi-
minde olustugu icin kene 1sirma olasili§1 yoktu. Hasta ayrica
kemirgenle temas tanimlamamakla birlikte, evinde ve cevre-
sinde ¢ok sayida fare oldugunu bildiriyordu. Bu nedenle mik-
roorganizma gegisinin su, kirlenmis gida, toprak veya camura
temas ile olabilecegi diistiniildii. Diger olasilik da fare 1sirigi-
nin fark edilmemis olmasi olabilir.

Diger 6nemli bir nokta iilseroglandiiler veya glandiiler tu-
lareminin eger bakteri giris yerinde olusan lezyon fark edil-
mezse kolayca tiiberkiiloz, kedi tirmig1 hastaligi, timor veya
Mycobacterium marinum infeksiyonu ile karistirilabilecegidir.
Eger bu olgular yanlislikla tularemi serolojisi ¢alisiimadan ek-
sizyonel lenf nodu biyopsisine gitmisse, patologun ve klinisye-
nin bu konuda dikkatli olmas:1 gerekir. Tularemi, nekrotizan
lenfadenit veya graniilomatoz infeksiyon histolojisi gosterebi-
lir. Graniilom olugumu varsa tiiberkiiloz ile karisabilir (3).
Nekrotizan lenfadenit histolojisi gozlendiginde diger tanilar
yaninda tularemi de akla gelmeli ve etkene yonelik tani icin
gerekli mikrobiyolojik tetkikler mutlaka yapilmalidir.

Sonug olarak, olgumuz Tokat bolgesinden bildirilen ilk tu-
laremi olgusudur. Tularemi, beraberinde deri iilseri olan veya
nonspesifik tedavi ile gerilemeyen lenfadenopatili olgularda
ayirict tanida unutulmamalidir. Ayrica tularemi olgularinda
ayrmtili 6ykii ve fizik muayene yapilmasi gerekliligi, eger ta-
nida tularemi diistiniilmezse tan1 ve tedavinin gecikebilecegi
akilda tutulmalidir.
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