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Eritema nodozum ve poliartralji ile prezente olan
tularemi olgusu

A tularemia case presenting with polyarthralgia and erythema nodosum
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Ozet

Tularemi, yilda yaklasik 500't Turkiye'den olmak Uzere tim dun-
yada 500.000 yeni olguda saptanan zoonotik bir hastaliktir. Etke-
ni gram negatif bir kokobasil olan Francisella tularensis'dir. Klinik
bulgulari bakterinin giris yeri, inoktlasyon dozu, virtlansi ve ko-
nagin immun durumuna gére degisebilmektedir. Subklinik seyre-
den hafif bir klinik durumdan, agir sepsis gelisimine kadar cesitli
tablolarda karsimiza cikabilir. Insanlarda global olarak en sik goz-
lenen form Glseroglanduler olup Kuzey Amerika, Asya ve Avru-
pa‘da daha sik gérulmektedir. Ulkemizde ise orofaringeal tulare-
mi en sik saptanan formdur ve Karadeniz, Marmara basta olmak
lzere hemen hemen tiim bolgelerden olgu bildirimleri yapilmak-
tadir. Basta diger enfeksiyonlar olmak tzere bir cok hastalikla ka-
ristigindan tanisi ge¢ konulmakta ve medikal tedavi gecikmesi ne-
deniyle stptrasyonlu lenf nodlar gelisebilmektedir. Bas-boyun
kitlelerinin ayirici tanisinda nadir sayilan bir hastalik olmasina rag-
men 6zellikle servikal lenfadenitli ve eritema nodozumlu olgular
da akillara getirilmelidir. Kirsal kesimde yasayanlar, ciftciler, avci-
lar, kasaplar, ahcilar, dogaseverler riskli grubu olusturmaktadir.
Mikroaglitinasyon yontemiyle 1/128, tiip aglitinasyon yontemin-
de ise 1/160 ve Uzerinde titreler tani koydurucudur. Tedavide ami-
noglikozidler kullanilabilen ilk secenek olup 10 gun sureyle uygu-
lanmasi 6nerilmektedir. Bu makalede, Turkiye'de Ege Bolgesinin
Usak ilinden poliartralji, eritema nodozum ve lenfadenopati ile
basvuran bir olguya yaklasim esliginde tularemi hastaligini irdele-
meye calistik.

Anahtar sozciikler: Tularemi, poliartralji, lenfadenopati, eritema no-
dozum, Turkiye

Summary

Tularemia is a zoonotic diseases which is reported 500,000 new
case every year in globally and over 500 number case comes from
Turkey. Responsible agent is a Francisella tularensis which is coc-
cobacillus shaped and gram negative bacteria. Clinical features can
be changeable and depends on host immun response, inoculation
dosage, entrance and virulence of bacteria. Tularemia can be emer-
gent in various manifestation like as a subclinic mild situation or
severe sepsis. Globally most observed form in human is ulceroglan-
dular tularemia which mostly can be seen in North America, Asia
and Europe. In our country oropharyngeal tularemia is most detect-
ed form and case reports has been send nearly form all regions
notably Black sea and Marmara. Making diagnose is late because
tularemia can be miscible with a lot of diseases especially other
infections and because of delay of medical treatment, lymph node
suppuration would be progressed. In despite of rare mentioned dis-
ease about differential diagnose of head and neck mass, it must
come to minds especially with the case cervical lymphadenitis and
erythema nodosum. Risky groups are people live in rural areas,
farmers, hunters, butchers, cooks, nature lovers. Diagnostic titers
are considered to be >1:160 in tube agglutination and >1:128 in
microagglutination. First option in the treatment is aminoglycosides
and it must be provided for at least 10 days. In this article, we try to
evaluate tularemia with clinical approach of the case who admit to
the clinic presenting with polyarthralgia, erythema nodosum and
lymphadenopathy in the Usak city from Aegean region in Turkey.

Keywords: Tularemia, polyarthralgia, lymphadenopathy, erythema
nodosum, Turkey
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Tularemi, yilda 500’t Tirkiye’den olmak tzere tiim
diinyada yaklagik 500.000 kisiye tan1 konulan ve bir¢ok
yoniiyle vebaya benzeyen bir hastaliktir.” Klinik seyri
subklinik hafif bir durumdan, agir sepsis tablosuna kadar
degisebilir. Ates, tonsillit, konjonktivit, 6kstriik, lenfade-
nopati, artralji, miyalji, basagrisi, karin agrisi ve ishal goz-
lenebilir.”’ Septal pannikiilitlerin prototipi olan eritema
nodozumun ise antijenik uyarilara kargi gecikmis bir hi-
persensitivite reaksiyonu oldugu tizerinde durulmaktadir.
Tularemide 6zellikle ekstremitelerde eritema nodozu-
mun klinige eslik edebilecegi belirtilmektedir. Bu maka-
lede poliklinigimize poliartralji, eritema nodozum ve bo-
gaz agris sikayetleriyle bagvuran ve tularemi tanisi konu-
lan hastaya yaklagim sergilenmistir.

Olgu Sunumu

Otuz iki yasinda kadin hasta; ateslenme, halsizlik, yor-
gunluk, kol ve bacaklarinda eklem agrisi ve dokiintii sika-
yetleriyle poliklinigimize bagvurdu. Oykiisiinde sikayet-
lerinin yaklagik 3 hafta 6nce bagladigy, ilk 5 giiniin ategli
gectigi ve takip eden dénemde halsizlik, istahsizlik, yor-
gunluk, poliartralji ve miyalji gibi belirtilerin eklendigini
belirtiyordu. Ugiincii hafta i¢inde eklem agrilar1 daha da
artig gostermis ve bogaz agrisi, okstirtik, her iki bacak ve
kollarinda agrili kirmizi dokiintiiler gelismis. Ozgecmi-
sinde kirsal alanda yasamast ve hayvancilikla ugragmasi
disinda ek bir 6zellik yoktu. Bilinen bir hastalik ya da ila¢
kullanimu tariflemiyordu. Fizik muayenesinde genel du-
rumu iyi, soluk ve koopere oldugu gorildi. Ates yiksek-
ligi yoktu ve vital bulgulari normal olarak degerlendiril-
di. Farinks hiperemik, yiiziinde malar rag benzeri gori-
niim, boyun bélgesinde guatr ve sag submandibular bol-
gede yaklagik 3 em’lik agrili sislik saptandi. Ayrica her iki
tibia 6n yiiziinde ve sag kolda eritema nodozum ile
uyumlu kirmizi, agrili, 1s1 artginin eslik ettigi subkutan
dokiintiiler mevcuttu (Sekil 1). Hasta ileri tetkik ve teda-
vi amaciyla i¢ hastaliklar: servisine yatrildi. Biyokimyasal
incelemelerinde akut faz yamitinda belirgin bir yiikseklik
mevcuttu. Sedimantasyon 50 mm/saat (norm: 0-20) ve C
reaktif protein (CRP): 109.2 mg/L (norm: 0-5 mg/l) ola-
rak hesaplandi. Hemoglobin 7.7 g/dl (norm: 12.2-16.2),
Hematokrit : 28.5 (norm: %37.7-47.9), MCV: 62 (norm:
80-97 fl), RDW: 23.9 (norm: 11.6-17.2) ve demir 10
pg/dl (norm: 50-170) olarak saptandi. Anti-niikleer anti-
kor, romatoid faktér ve ASO testleri normal idi. Hemo-
liz bulgular1 izlenmeyen hasta periferik yayma ile deger-
lendirildi ve demir eksikligi anemisi olarak kabul edildi.
Akciger grafisi olagan olan hastanin boyun ultrasonogra-
fisi (USG) degerlendirilmesinde her iki tiroid lobunda
multinodiiler guatr ile uyumlu, en biyigi 36x29 mm
olan multipl tiroid nodiilleri ve sag servikal zincirde en
biytigii submandibular bez superior komsulugunda
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32x22 mm boyutta kenarinda yer yer hiperekojen hilusu
bulunan multipl lenf bezleri rapor edildi. Enfeksiyon ya-
pan etkenleri degerlendirmek tizere Quantiferon, Rose
bengal, VDRL testleri istendi. Negatif saptandi. EBV ve
CMYV icin bakilan viral belirtecler de negatif sonuglandi.
Hepatosplenomegalisi olmayan ve batun USG’de lenfa-
denopati saptanmayan hastaya dispne tariflemesi iizerine
3 inite eritrosit siispansiyonu transfiize edildi. Ayrica
amprik antibiyoterapi olarak moksifloksasin, metilpred-
nizolon, NSAI, kolsisin ve destek tedaviler tatbik edilme-
ye baglandi. Kirsal kesimde yasadigr anlagilan hastamizda
herhangi bir kemirgenle temas, bocek ya da kedi 1sirigi
oykiisti, dogal ortamdaki bir kaynaktan su i¢cme ya da av
eti yeme Oykiisii yoktu. Hiler lenfadenopati degerlendir-
mesi amagh toraks tomografisi ¢ekildi ve normal bulgu-
lar saptandi. Biopsi yapilmast planlanmak tizereyken
anamnezi tekrar derinlestirildi. Son dénemde bahge isle-
rini yaptiklari koyde yeni boru sistemi désendigi ve hane
suyu ihtiyacinin ortak bir musluktan bidonlarla su doldu-
rarak saglandigi anlagildi. Tularemi olgusu olabilecegi
akla getirildi. Halk saglig1 ile temasa gecildi. Bogaz sti-
rintl ve serum Ornegi alinip, merkez referans laboratu-
varma gonderildi. Mikro-agliitinasyon testi yiiksek titre-
de (1/640 titre) pozitif saptand1. Tularemi tanist konulan
hastaya tedavi amagli uygulanan ilaclar kesildi. Enfeksi-
yon hastaliklari ile konsiilte edilerek antibiyoterapi olarak
streptomisin tedavisine gegis yapildi. Ardindan halk sag-
lig1 ekipleri tarafindan saha 6rnekleri alindi. Bagka olgu
saptanmadig1 anlagildi. Tedaviden 1 ay sonra kontrole
gelen hastada agrilarin azaldigi, dokintilerin kayboldu-
gu ancak boyundaki sisligin devam ettigi gorildi. Kon-
trol CRP degeri 31 mg/L olarak sonuglandu. Tleri deger-
lendirme amacl kontrasli boyun magnetik rezonans gé-
rintiileme istendi. Sag parotisden baglayan ve asag1 bo-
yun kaslar1 icine dogru sag tiroid lob siiperior kesimine
kadar devam eden yaklagik 38 mm kalinliginda heterojen
yogun kontrast tutulumu gosteren nodiiller saptandi. Bu
bulgular apse formasyonu ile uyumlu olarak degerlendi-
rildi. Kulak Burun Bogaz hastaliklar1 bakist yapildi ve
drenaj islemi uygulandu.

Tartisma

Belirgin 6zellikleri olarak baslangicinda ates ve siste-
mik semptomlar1 bulunan, poliartralji, eritema nodozum
ve boyunda lenfadenopatileri saptanan, akut faz yamiu
yiiksek geng bir kadin hastayla karg1 karstyayiz.

Artralji ve artrit agisindan tabloya bakildiginda akut
oligoartrit yapan nedenler olarak; gonokok ve viral en-
teksiyonlar, endokardit, akut romatizmal ates, reaktif ar-
trit, enteropatik artrit, romatoid artrit ve sistemik lupus
eritematozis sayilabilir. Akut poliartritte ise yine basta vi-
ral enfeksiyonlar, lyme hastalig1, sekonder sifiliz, Behget



hastaligi, sarkoidoz, vaskilitler ve paraneoplastik artrit
ayiricl tamida diisiiniilebilir.”

Enfeksiyoz nedenlere odaklandigimizda, ilk olarak
viriisleri incelemeliyiz. Burada hepatit B, hepatit C, EBV,
CMV, parvoviriis B 19 ve HIV bas sorumlulardir. Bu
tabloda gercek bir poliartritten ziyade 6-8 hafta icinde
zamanla kendili§inden kaybolan poliartralji gozlenmesi
daha olasidir. Romatoid faktorii pozitif yapip, romatoid
artrit tutulum seklini taklit edebilirler. Artralji, parvovi-
ris B19 enfeksiyonunda etkenle temastan iki hafta sonra
ve grip benzeri semptomlarin baglangicindan bir hafta
sonra gelisir. Agr1, eklem sisliginden daha 6n planda olup
hastalarin yarisinda konstitiisyonel sikayetlerle birlikte

bulunur. Ayrica nefrit, menenjit, vaskiilit, lenfadenit,
akut hepatit, rag, miyokardit, gegici aplastik kriz, immun
trombositopenik purpura ve jeneralize 6dem gelisebilir.
Akut donmede ANA testi pozitif olarak sonuglanabilir.
Cilt dokuntist sik olmakla birlikte klasik tokatlanmis yiiz
goriinimi ancak olgularmn %20’sinde gézlenmektedir.
Akut hepatit B enfeksiyonunda da preikterik dénemde
genellikle tirtiker ve makiilopapiiller bir dokiintiiniin es-
lik ettigi immun kompleks aracali artrit veya artralji goz-
lenebilir. Kriyoglobulinemi ile birlikte olabilen artraljiler
ise kronik HCV enfeksiyonuna has olarak degerlendiri-
lir."! Bakteriyel septik artrit, non-gonokokal bir etkene
bagli ise daha ¢ok ates ve toksik goriiniimle diz, kalca ve

Sekil 1. Olgu resimleri ve akciger grafisi.

Cayakar A, Ozdemir A. Eritema nodozum ve poliartralji ile prezente olan tularemi olgusu



omuz eklemi gibi monoartikiiler tutulumla gitme egili-
mindedir. Gonokokal artrit ise daha ¢ok kadinlarda ten-
dinitin de eslik edebildigi poliartikiiler formda gelisebilir.
Olgumuz kirsal kesimde yasadig1 ve hayvan besledigi i¢in
sistemik sikayetler de yapabilen bruselloz agisindan mut-
laka degerlendirilmeliydi. Brusellozda osteoartikiiler sis-
tem bulgular1 genellikle ates ve terlemenin azaldigi 3. ve
4. haftaya dogru o6n plana cikar. Tek tarafli sakroileit ve
ozellikle L4-L5 vertebra diizeyinde spondilit yapma ola-
silig1 daha yiiksek iken yiik binen biiyiik eklemlerde peri-
ferik artrit olarak da kargimiza ¢ikabilir. Bu artritlerin bir
bolimiinde etken iretilebilirken bir kisim olgu reaktif
artrit seklinde gelistigi i¢in tireme s6z konusu olamamak-
tadir.” Hastamizin rose bengal ve viral belirtegleri nega-
tif saptanmustr.

Romatolojik agidan olaya yaklagildiginda, 6ncelikle
alt ekstremite biiyiik eklemlerinde gezici artrit atag: sek-
linde izlenebilen akut romatizmal ates elenmelidir. Artrit
bu durumda genellikle bir haftada geriler ancak erigkin-
lerde eklenici vasifta seyrederek daha uzun siire devam
etme eZiliminde olabilir. A grubu  hemolitik streptokok
enfeksiyonunu kanitlamak i¢in bogaz kiltiirii veya %80
oraninda pozitif olabilen ASO testi bakisi yapilabilir."”
Romatoid artrit, 6zellikle 30-50 yag arasi kadinlarda goz-
lenir ve kiiciik eklemleri simetrik olarak tutar. RF ve An-
ti CCP %70 oraninda pozitif olabilir ancak erken do-
nemde negatif saptanabilecegi bilinmelidir. Cilt dokiin-
tisti goriilmesi romatoid artritte pek beklenen bir bulgu
degildir. 1lk semptomu simetrik, non eroziv poliartralji
olup ates ve yumusak doku sisligi yapabilen sistemik lu-
pus eritematozis dogurganlik ¢cagindaki kadmlar: etkiler.
Ozellikle agrili ekleme yakin kaslarda %30 oraninda mi-
yalji hissedilebilir. SLE, hastamizda da bulunan malar rag
benzeri dokiintii bagta olmak tizere cesitli tipte cilt tutu-
lumlar: sergiler. Ancak eritema nodozum beklenen bir
bulgu degildir. Bu noktada karisabilecek cilt lezyonu ola-
rak lupus pannikiilitinden bahsedilebilir. Bu durumda
ekstremite ve kalgalarin yag dokusunda subkutanéz infla-
masyon neticesi agrili nodiller gelismistir. Yerlesimi de-
rin oldugu icin iz birakma olasilig1 s6z konusudur. SLE’
de ANA testi mihenk noktasidir ve olasi vaka oral aft, fo-
tosensivite, alopesi acisindan mutlaka sorgulanmalidir.
Olasi serozit bulgularini ve renal tutulum varligini deger-
lendirmek 6nem tagir. Hastamizin ANA, ASO ve RF
testleri negatif olarak saptanmisti. Behcet sendromu ise
genellikle 40 yas altinda baglamakta ve en sik diz eklemi-
ni etkilemek kaydiyla alt ekstremitede asimetrik tutulum
yapmaktadir. Oykiide tekrarlayan oral aft, genital iilser ve
tveit sorgulamasi atlanmamalidir. Klasik baslangic bul-
gusu olarak kabul edilen oral aftéz lezyonlarin 6zellikle
sigara kullanim1 da mevcutsa hastalarin %20’lik grubun-
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da baglangicta goriilemiyebilecegi bilinmelidir.” Tuttugu
organlarda non-kazeifiye graniilom ile karekterize olan
sarkoidoz siklikla sinsi baglangi¢li multisistemik bir has-
talikdir. Olgumuzla ilgili olarak lenfadenopati, deri ve lo-
komotor sistem tutulumundaki degerlendirme 6nemli-
dir. Saptanan lenfadenopatilerin ¢ogunlugu her iki akci-
ger hilusunda beklenmekle birlikte vakalarin yaklagik
%10’ nunda servikal bolgede gelisebilir. Lofgren sendro-
mu; ates, hiler lenfadenopati, eritema nodozum ve artral-
ji ile prezente olan bir ¢esit akut sarkoidoz formudur. Bu
durumda artrit genellikle bilateral ayak bileklerini etkiler
ve kendini sinirlama egilimindedir.” Sistemik vaskiilitle-
re bakildiginda ¢cogunun halsizlik, ates, terleme, istahsiz-
lik, kilo kaybr gibi sistemik semptomlarla basladig: goriil-
mektedir. Akut enfeksiyon tablolarinin aksine burada sin-
si baglangic vardir ve hasta semptomlarin baglangic giini
ve saatini genellikle belirtemez. Eritema nodozumda cilt
atrofisi ve ilserasyon gozlenmez iken vaskiilitlerde tibia
arka yiiziinde yerlesen nodiillerde iilser gelismesi ve skat-
risle iyilesme s6z konusudur. Enteropatik artrit, inflama-
tuar bagirsak hastaliklar ile birlikte gorilir. Kolitis tilse-
rozada alt ekstremite eklemlerinde simetrik tutulum,
kanli ishal ve 6zellikle aktif déonemde eritema nodozum
izlenebilir. Karin agrisi, ishal ve fistil ile seyredebilen
crohn hastaliginda ise %20 oraninda artrit eslik edebi-
lir.” Hastamizin medikal hikayesinde oral ya da genital
aft, ishal, karmn agris, iveit gibi 6zellikler bulunmuyordu.

Malignite varliginda paraneoplastik artrit ile kargila-
sabiliriz. Bu fenomen 6zellikle meme, akciger gibi solid
organ maligniteleri veya lenfoma, [6semi da 6n planda-
dir. Ozellikle ileri yastaki bir hastada akut baglangicli se-
ronegatif artrit kliniginde tedaviye iyi cevap alinamryorsa
akillara gelebilmelidir."” Lenfadenomegaliler sistemik
enfeksiyonlara bagl olarak gelistiginde servikal bolgede
bilateral seyreder. Bag ve boyun kanser metastazlari ge-
nelde tek taraflidir ve etraf dokulara yapigiktir. Lenfoma-
larda ise pakeler seklinde ve lastik kivamli olup genellik-
le etraf dokulara yapisiklik gostermez. Olgumuzdaki ser-
vikal lenfadenopatiler agrili ve etraf dokulara yapisik de-
gildi. Periferik yayma ile degerlendirmesi demir eksikligi
anemisi ile uyumluydu. Ayrica radyolojik yontemlerde
belirgin bir malign odak ya da lenfomay1 cagristirabilecek
bagka bir lenfadenopatiye rastlanmamugtr.

Eritema nodozum degisik antijenik uyaranlara karst
gelismis gecikmis bir hipersensitivite cevabidir. Insidanst
1-5/100.000 arasinda olup en sik 20-40 yas arasindaki
kadinlarda gozlenir. Genellikle pretibial alanlara bilateral
yerlesen, hassas veya agrili nodiiler yap1 seklindedir. An-
cak nadiren tibia yan taraflarinda, kollarda, boyunda ve
yiizde de gelisebilir. Alt hafta sonunda mor renk olugma-
ya baslar ve zamanla skar birakmadan iyilesir. Histopato-



lojisinde erken dénemde septumda perikapiller nétrofilik
infiltrasyon, ge¢ bulgu olarak ise lenfohistiyositer hiicre-
lerin baskin oldugu ve dev hiicrelerin izlendigi mikrogra-
niilomat6z odak goriiliir. Nedenleri Tablo 1’de detayli-
ca listelenmistir."" Pratik hayatta neredeyse yarismin ne-
deni belirlenememektedir. Olgunun klinigini bu ac¢idan
degerlendirdigimizde yine karsimiza yani enfeksiyoz, ro-
matolojik ve malignite ile iligkili ii¢ ana grup ¢ikmaktadir:
* Enfeksiyon etkenleri géziimiiziin 6ntinden gegirildi-
ginde %40’lik bir alan streptokoklarca doldurulur.
Eritema nodozum farenjitten yaklagik 2—3 hafta sonra
ortaya ¢ikar. Tibbi 6ykiide son 1 ay i¢inde gegirilmis
bogaz agris1 veya iltihabinin varligi aranmalidir. Di-
ger nedenler olarak bruselloz, basta hepatit olmak
tizere viral enfeksiyonlar, salmonella, yersenia, shigel-
la ve parazitozlar belirtilmektedir. Toplumun yaglan-
mast, HIV enfeksiyonu sikligindaki artig ve uygulanan
medikal tedaviler sonucu giinden giine immunsupres-
yona ugramis hasta kitlesi geniglemektedir. Bu neden-
le 6zellikle gelismekte olan iilkelerde fungal enfeksi-
yon ve tiiberkiiloz agisindan uyanik olmak gerekmek-
tedir. Oksiiriik, kilo kayb1, gece terlemesi gibi konsti-
tisyonel semptomlar ve tiiberkiilozlu hasta ile maru-
ziyet Oykiide sorgulanmalidir. Cocukluk ve genglik
doéneminde gozlenen primer tiberkiiloz, siklikla sag
akciger tist lob anterior veya sag orta lob medial seg-
menti etkiler. Cogu olguda radyolojik parankim tutu-
lumu bulgusuna rastlanmaz. Kavitelesme enderdir an-
cak tek tarafli hiler veya paratrakeal lenfadenopati
saptanabilir. Yetiskinlerde ise primer enfeksiyonda
lenfadenopati beklenen bulgu degildir ve tan1 PPD
deri testi pozitifligi ile konur. Eritema nodozumun,
tiberkiiloproteinlerle ilk kargilagmadan haftalar sonra
bir asir1 duyarlilik reaksiyonu sonucu gelistigi dist-
niilmektedir."” Reaktivasyon tiiberkiilozu denilen se-
naryoda ise lenfadenopati nadiren gelismekte ve sik-
likla kavitelesme belirleyici olmaktadir. Kaviteler
ozellikle akciger tist lob apikoposterior ve alt lob su-
perior segmentte meydana gelir. Bu a¢idan degerlen-
dirme amacl akciger grafisi istemi, PPD deri testi uy-
gulanmasi ya da serum 6rneginden quantiferon testi
caligtlmast yol gosterici olmaktadir. Hastamuzin to-
raks tomografisi normal raporlanmis, quantiferon ve
ASO testi negatif olarak sonuclanmisti.

* Romatolojik agidan ilk siradaki tan1 sarkoidozdur. Bu
hastalikta cilt tutulumu %20 oraninda beklenmekte-
dir. Eritema nodozum bunlar arasinda en tipik olani-
dir ve iyi prognoz isareti kabul edilir. Behcet hastala-
rinda mukokutantz bulgulara sahip olma sikligr ise
%60 dir ve en sik gozlenen cilt lezyonu nodiiler ve
papiilopistiiler seklindeki lezyonlardir. Bunlar genel

Tablo 1. Eritema nodozum yapan nedenler.
Enfeksiyon Sistemik hastaliklar Malignite
Streptekok / Tuberkuloz Behget Lenfoma
Yersenia / Campylobacter Takayasu Losemi
Tularemi / Brusella Sjégren Sarkoma

Sifiliz / Salmonella Reiter sendromu Renal karsinom

Shigella / Meningokok Sarkoidoz

Klamidya / Mycoplasma Sweet sendromu ilac
Kedi tirmigr hastaligi Kolitis Ulseroza Salisilat
Corynebacterium difteria Crohn Penisilin
Propionibacterium acnes Kronik aktif hepatit Kontraseptif
Lenfogranuloma venerum Ig A nefropatisi Klortiazid
Kizamik / HSV / Orf GranUlomat6z mastit Sulfanamid
Hepatit B / EBV / CMV Gebelik Fenitoin
Dermatofit / Blastomikoz Isotretionin
Coccidioidomycosis Hepatit asisi

Sporotrikozis
Aspergilloz / Histoplazmozis
Giardiyazis / Askariazis

Amebiyazis / Toksoplazmozis

olarak eritema nodozum benzeri lezyon olarak nite-
lenmekte olup kadinlarda daha sik olarak izlenmekte-
dir. Siklikla alt ekstremitede tekrarlama egiliminde
olan hassas kirmuzi sislikler olarak gelisir. Bu agamada
patognomonik olmayan ancak karekteristik olarak ka-
bul edilen prick testi % 70’lere varan pozitif sonuglan-
ma oraniyla yararli bir tetkik durumundadir.

* Malignite ile ilskili durumlar agisindan en 6nemlisi
losemi ve lenfoma gibi hematolojik malignitelerdir.
Anemik olan olgumuzda yapilan periferik yayma de-
mir eksikligi anemisi ile uyumluydu ve atipik hiicre iz-
lenmemigti.

Tularemi

Francisella tularensis, pleomorfik yapida gram negatif
aerobik bir kokobasildir. Halkasal kromozoma sahip olup
direncli hiicre igi yerlesim sergiler."”’ Normal fagositoz
stirecinde notrofil, makrofaj veya dendritik hiicreler yii-
zeylerindeki C-lektin ile bakteriyle temas kurup hiicre
icine alirlar ve lizozom ile kompleks olusturup imhay:
gerceklestirirler. Ancak; F. tularensis, replikasyonunu sag-
layan proteinlerin genlerindeki modifikasyon neticesinde
reaktif oksijen metabolitlerini baskilamakta ve sitoplazma
icinde sag kalarak tireme yetenegini siirdiirebilmekte-
dir."" Inkiibasyon periyodu 210 giin arasindadir. Enfek-
te olan makrofajlar lenfatiklerle en yakin lenf bezine ve
ardindan retikiiloendotelyal sisteme yerlesirler. Zamanla
ilgili bu alanlarda graniilomat6z kazeifikasyon nekrozu ve
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apse formasyonu gelismektedir."! Enfeksiyonun doga
dongtisiine bakildiginda bakterinin su, ¢amur veya bu-
tinligi bozulmus 6li organizmada aylarca yagayabildigi
goriilmektedir. Bit, kene, pire ve sinekler hasta olan kedi
veya sincaplar1 1sirarak enfekte olmakta ve ardindan in-
sanlarla temas kurarak etkeni viicudumuza aktarmakta-
dir. Ayrica, enfekte hayvan parcalari ve ¢ikartilarinin cile
veya konjonktiva ile direkt temasi ya da tavsan veya kemi-
ricilerin kontamine ettigi su ve besinlerin oral yolla tiike-
tilmesi bulagt saglamaktadir."" En sik kargilagilan etken-
ler daha fazla virtilansa sahip olan F. tularensis nearctica
(Tip A) ve F. tularensis holarctica’dir (Tip B). Tip A ge-
nellikle kene 1sirmast ya da enfekte tavsanla temas, Tip B
ise su kaynag1 cevresinde yasayan hayvanlarin enfekte et-
tigi icme suyu ile bulasmaktadir (Sekil 2)."”

Kliniginde isiime, titreme, halsizlik ve ates yiiksekli-
ginin gozlendigi ani bir baglangic vardir. Bogaz agrisi ve
tonsillit gelisebilir. Ates bazi durumlarda haftalarca siire-
bilir. Yaklagik bir hafta sonra genellikle tek tarafli, agrili
ancak belirgin derecede rahatsizlik hissi vermeyen, orta
sertlikte, sinirlari belirsiz ve cevre dokulara yapisiklik
gostermeyen lenfadenopati gelisir."” Ge¢ dénemde bu
lenf bezleri fluktuasyon verip supure olabilir. Hastalarda

Sekil 2. Hastalik siklusu.
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ayrica artralji, miyalji, bas agrisi, okstiriik, karin agrist ve
ishal gozlenebilir. Ozellikle kadinlarda %20 oraninda
nonspesifik deri bulgular: eglik edebilir. Lezyonlar eks-
tremitelere bilateral olarak yerlesme ve kaginuli olma
egilimindedir. Dokiintiiler siklikla hastaligin ilk 2 haftas
icinde ortaya ¢ikmakta ve spesifik tedaviye iyi cevap vere-
rek 2—-6 hafta icinde solmaktadir. Klinik ortaminda mu-
ayene esnasinda saptanabilecek bulgular Sekil 3’de su-
nulmustur. Klinik tablolar, klasik olarak tilseroglandiiler,
glandiiler, orofaringeal, okiiloglandiiler, sistemik, pul-
moner ve gastrointestinal form seklinde siniflandirilmak-
tadir."” Ulseroglandiiler form global olarak en sik goz-
lenen sekildir ancak tilkemizde nadiren gorilir. Vektori
Kuzey Amerika’da kene, Kuzey Avrupa’da ise sivrisinek-
lerdir. Cilt yolu ile penetrasyon sonrasi giris yerinin etra-
finda kirmizi papil ve ardindan bolgesel lenfadenopati
gelismektedir. Sonrasinda papiil nekroza ugrayip birka¢
hafta igerisinde iz birakan iilsere dontismektedir. Lenf
bezi tutulumu cilt lezyonu ile ayni anda, éncesinde ya da
birka¢ giin sonrasinda gelisebilir. Dokiintiiler ise genel-
likle semptom baglangicinin ikinci haftasinda eritema no-
dozum, makiilopapiiler veya eritema multiforme seklinde
ortaya gikabilmektedir.”” Ulkemiz diisiiniildigiinde, en
sik gozlenen klinik sekil orofaringeal formdur. Bu tablo-




da kontamine su ve gidalarin titketilmesi bulas yolu aci-
sindan 6nemlidir ve bu nedenle epidemilere yol agma
olasiligi da s6z konusudur.”” Ulkemizde 2014 yilinda ya-
pilan ve yaklagik 40 merkezden tularemi tanili 1000 has-
tanin degerlendirildigi calismaya gore; hastalar %85 oro-
farengeal form seklinde siniflandirilmis, %15’ farenjit ve
%601 tonsillit olarak simiflanmistir. Lenfadenopati sap-
tanma oraninin % 95 oldugu ve bunlarin %60’ mn1n servi-
kal zincir, %40’ inin submandibular bolgede gelistigi ra-
por edilmistir. Ultrasonografik o6zellikleri agisindan
%601 hiperekojen ve %25’i ise hipoekojen izlenmis.
Hastalara etkin ve dogru tedavi baglanma zamaninin or-

Sekil 3. Tulareminin fizik muayene bulgulari.

talama 4 hafta geciktigi ve %15 olguda iki haftalik etkin
tedaviye ragmen mevcut sikayetlerin devam ettigi belir-
tilmigtir. Supurasyon izlenme oram ise tedavi sonunda

%380 civarinda saptanmigtir.””

Tularemi ayirict tanisinda; lenfadenopati yapan se-
bepler olarak piyojenik deri ve yumusak doku enfeksi-
yonlari, kedi tirmigy hastaligi, deri sarbonu, sifiliz, san-
kroid, lenfograniiloma venereum, deri tiiberkiilozu, bar-
tonella, toksoplazmoz, sporotrikoz, veba, HIV, EBV ve
lenfoma sayilabilir. Tonsillofarenjit kliniginde strepto-
kok ya da adenoviriis enfeksiyonu, EBV ve difteri olasili-
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g1 acisindan uyanik olunmalidir. Tulareminin pulmoner
tutulumu agisindan mikoplazma, lejyonella ve klamidya
pnomonileri, Q atesi, psittakoz, tiiberkiloz, fungal en-
teksiyonlar, veba, lenfoma ve influenza pnémonisi ayirici
tanida degerlendirilmelidir. Sepsis tablosu ile karst karsi-
ya isek bakteriyel sepsis, salmonelloz, bruselloz, lejyonel-
la infeksiyonu, dissemine tiiberkiiloz, riketsiyoz, malarya
ve endokardit aklimizin bir kosesinde bulunmalidir.””

Tamida klinik siiphe biiyiik 6nem tagimaktadir. Ozel-
likle endemik bolgede enfekte hayvan ile temas oykiisi,
kene 1sir1g1 sonrast deri lezyonu tariflenmesi, lenfadeno-
pati varlig1 ya da tonsillit durumunda f laktam antibiyo-
tiklere cevap alinamamasi hekimler i¢in uyarict olmali-
dir.” Avcilar, larsal kesimde yasayanlar ya da meslegi
ciftci, kasap veya ahgi olanlar riskli grup olarak kabul
edilmelidir. Bu noktada pratik hayattaki yanlis bir tutum-
dan bahsetmek yerinde olacaktir. Yapilan lenf bezi eksiz-
yonel biyopsisinin patoloji raporunda ‘graniilomatoz len-
fadenit’ sonucu ile karsilagildiginda 1srarla tiberkiiloz ta-
nisina yonelme s6z konusu olmakeadir. Halbuki; ayni pa-
tolojiyi sarkoidoz, kedi tirmig1 hastaligi, toksoplazma, si-
filiz, atipik mikobakteri, brusella, tularemi, yersenia, lep-
ra, lenfograniilloma venerum, EBV, CMV, fungal etken-
ler ve berilyoz da olusturabilmektedir. Bu nedenle granti-
lomat6z lenfadenit ayirict tanisinda daha genis diistinil-
mesi 6nerilmektedir.”” Tulareminin izolasyonunda kan,
balgam, lenf nodu aspirasyon materyali, pily, orofarenge-
al ya da konjunktival stirtintii kullanilabilir ancak bu islem
zordur ve 6zel besi yeri gerektirir.”” Bu yiizden tanida al-
tin standart olarak serolojik inceleme kabul edilmektedir.
Bu testte bakteriye karsi iki hafta icinde olugsmus olan an-
tikorlar mikroagliitinasyon veya tiip agliitinasyon yonte-
mi ile saptanmaktadir. Mikroagliitinasyon yonteminde
1/128 ve tiip agliitinasyon yonteminde ise 1/160 ve tizeri
titredeki pozitiflik tan1 koydurucudur.””

Antibiyotiklerin kullanimindan 6nce o6lim oram
%30’lar civarinda iken bu oran giiniimiizde etkin antibi-
yotik tedavisi ile %4’tin altina dismiistiir. Mortaliteyi
arttiran faktorler ileri yas, altta yatan sistemik hastalikla-
rin varligi, semptomlarin bir aydan uzun siire devam et-
mesi, pulmoner tutulum, sistemik form, bébrek yetmez-
ligi, gecikmis tan1 ve uygunsuz antibiyotik tedavisi olarak
sayilabilir. Penisilinler ve sefalosporinler gibi beta laktam
antibiyotikler, karbapenem, rifampisin, makrolidler, kot-
rimaksazol ve klindamisin gibi antibiyotiklerin dogal di-
rencten dolay1 kullanilmasi 6nerilmez. Tedavide ilk seci-
lecek antibiyotik aminoglikozid grubu olmalidir. Bu dog-
rultuda streptomisin 2x1 g IM veya gentamisin 3-5
mg/kg IV/IM tek doz halinde veya 3 dozda kullanilabilir.
Tedavi suresi 10 giinden az tutulmamalidir.””
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