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Bir Tularemik Pnomoni Olgusu

A Case of Tularemic Pneumonia
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Ozet

Tularemi, Francisella tularensis’in etken oldugu Avrupa, Asya
ve Kuzey Amerika’da goriilen zoonotik bir hastaliktir. Amerika
kitasinda en sik ulseroglandiiler form gorulurken, tlkemizde
su kaynakli epidemilerden kaynaklanan orofaringeal form
daha sik gorilmektedir. Bu bildiride su kaynakli epidemiler-
de az gorilen bir tularemik pndmoni olgusu sunulmus ve bu
konudaki literatir gozden gecirilmistir. Tulareminin endemik
oldugu illerden biri olan Cankiri’'nin bir kdylinde yasayan 72
yasinda erkek hasta, pnémoni nedeniyle ¢esitli antibiyotikler
kullanmasina ragmen klinik diizelme gériilmedi. idrarda Le-
gionella pneumophila serogrup 1 antijeni negatif, serumda
Coxiella burnetii IgM ve IgG ve Brucella agliitinasyon testi
negatif bulundu. Tedavi degisikligine ragmen yliksek atesin
devam etmesi, tularemi icin endemik bir bélgeden gelmesi,
kaynak suyu icme 6ykislinin olmasi ve son yapilan muaye-
nesinde orofarinks ve tonsiller lizerinde beyaz plaklarin ortaya
ctkmasi nedeniyle tularemi yoniinden test edildi. Kanda tulare-
mi icin mikroaglitinasyon testi 1/1280 titrede pozitif, balgam-
da F. tularensis i¢in gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyo-
nu (PCR) sonucu pozitif olarak bulundu. Kanda PCR negatifti.
Hastaya tularemik pndmoni tanisi kondu ve streptomisin (2x1
gr IM) tedavisi baslandi. Tedavi sonrasi hastanin atesi disti;
klinik ve radyolojik bulgulari geriledi. Streptomisin tedavisi 10
gline tamamlanarak taburcu edildi. Genellikle bildirilen tulare-
mik pnomoni olgulari tularemi bakteriyemisiyle birliktedir. Bi-
zim olgumuzda ise kanda F. tularensis gosterilememistir. Kan
kultird ve PCR’in negatif olmasi hematojen yolu diglamasa
da, orofaringeal tutulumu olan hastada bakterinin akcigerle-
re mikroaspirasyonla gitmesi de olasidir. Endemik bélgelerde
yasayan ve pnomoni tanisi alan hastalar 6zellikle antibiyotik
tedavisine yanitsizsa, etyolojide tularemik pnémoninin de di-
stuintlmesi gerekir. Klimik Dergisi 2019, 32(2): 210-2.

Anahtar Sozciikler: Tularemi, bakteriyel pnéomoni, bakteriyemi.

Abstract

Tularemia caused by Francisella tularensis is a zoonotic disease
encountered in northern parts of Europe, Asia and America.
The most common form in America is ulceroglandular form,
whereas the oropharyngeal form is the most common form in
Turkey. In this report, a case of tularemic pneumonia rarely ob-
served in water-borne epidemics has been presented and the
literature has been reviewed. A 72-year-old male patient living
in a village of Cankiri, one of the provinces where tularemia
is endemic, was treated with different antibiotics due to pneu-
monia, but no clinical improvement was observed. Legionella
pneumophila serogroup 1 antigen in the urine, Coxiella burnetii
IgM and IgG, and Brucella agglutination test results in the blood
were found as negative. Tests for tularemia were performed as
the patient had persistent high fever, lived in an endemic region
for tularemia, had a story of drinking village water, and white
plaques on the oropharynx and tonsils at the last examination.
Tularemia IgG antibodies by microagglutination was positive at
1/1280 titer and F. tularensis real-time polymerase chain reac-
tion (PCR) test in sputum was positive. PCR test in blood was
negative. The patient was diagnosed as tularemic pneumonia
and streptomycin 2x1 gr was administered intramuscularly.
After ten days of treatment, patient's fever defervesced, clini-
cal and radiological findings resolved. Tularemic pneumonia
is usually associated with tularemic bacteremia. In our case F
tularensis could not be detected in the blood with culture and
PCR, although that does not rule out the hematogenous path.
As the patient also had oropharyngeal involvement, it was pos-
sible that the bacteria had reached the lungs by microaspiration
from the patient’s oropharynx. Tularemia should be considered
in the etiology of pneumonia for patients living in endemic ar-
eas, especially if they are unresponsive to p-lactam antibiotic
treatment. Klimik Dergisi 2019; 32(2): 210-2.
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Giris

Tularemi, Francisella tularensis’in etken oldugu Avrupa,
Asya ve Kuzey Amerika’da gorilen zoonotik bir hastaliktir
(1). F tularensis’in dort alt tipi vardir, bunlardan ikisi insan-
larda onemlidir. Tip A olarak da isimlendirilen F tularensis
subsp. tularensis en virllan alt tip olup esas olarak Kuzey
Amerika’da gorulur. Tip B olarak da isimlendirilen F tularen-
sis subsp. holarctica esas olarak Avrupa ve Asya’da goriil-
mekle birlikte Kuzey Amerika’dan bildirilen olgular da vardir
(2). F tularensis subsp. holarctica, Turkiye’de de Marmara ve
Karadeniz Bolgesi agirlikli olmak lizere endemik olarak bu-
lunmakta ve donem donem sporadik veya epidemik hastali-
ga sebep olmaktadir (3-5). Hastaligin alti klinik formu vardir:
tlseroglandiiler, glandiiler, okliloglandiiler, orofaringeal, tifo-
id ve pnomonik. Turkiye'de tularemi cogunlukla su kaynakli-
dir. Dolayisiyla en sik goriilen form orofaringeal tularemidir.
Diger formlara ¢ok az rastlanir (6,7). Bu bildiride su kaynakli
epidemilerde az gorulen bir tularemik pnémoni olgusu su-
nulmus ve bu konudaki literatir gozden gecirilmistir.

Olgu

Yetmis iki yasinda, is¢i emeklisi erkek hasta, Cankiri ili-
nin bir kdylinde yasiyordu ve aktif olarak ¢alismiyordu. Bir
haftadir halsizlik, tisime, titreme, 39°C ates ve sol ploretik
agr yakinmasiyla 2016 Haziran ayinin ortasinda basvurdu.
Oksiiriik ve balgam gikarma yakinmalari yoktu. Ozgecmisin-
de esansiyel hipertansiyonu ve benign prostat hiperplazisi
mevcuttu. Cevresinde benzer yakinmasi olan hasta tanim-
lamiyordu. Baska bir merkezde oral klaritromisin 2x500 mg
baslanmis, o ana kadar yedi tablet kullanmis, fakat yakinma-
lari gerilememisti. Fizik muayenesinde genel durumu orta,
bilinci acgik, koopere ve oryanteydi. Kan basinci 155/80 mm/
Hg, nabiz 100/dakika, solunum sayisi 22/dakika, oksijen sa-
tlirasyonu %95, vicut sicakligi 39.6°C idi ve akcigerde dinle-
mekle sol bazal bélgede raller duyuldu. Laboratuvar incele-

Resim 1. Hastanin posteroanterior grafisinde sol akciger alt lobda
pnomonik konsolidasyon.

melerinde beyaz kiire 9900/pl, hemoglobin 12.4 gr/dl, trom-
bosit 219 000/ml, C-reaktif protein (CRP) 271 mg/dl, eritrosit
sedimantasyon hizi 80 mm/saat, aspartat aminotransferaz
(AST)/alanin aminotransferaz (ALT) 209/161 U/It, total bili-
ribin 2.01 mg/dl, direkt biliriibin 1.04 mg/dl ve bébrek fonk-
siyon testleri normal olarak bulundu. Hepatobiliyer ultraso-
nografide patolojik bulgu saptanmadi. Akciger grafisinde
sol alt lobda konsolide bir alan mevcuttu. Bu konsolide alan
nedeniyle sol alt kalp kenari ve kostofrenik sints silikti. Sol
parakardiyak kesimde lineer atalektaziler izlenmekteydi (Re-
sim 1). Sol alt lobdaki konsolide alanin lober pnomoniyle
uyumlu olmasi ve sol ploretik agrisi olmasi nedeniyle hasta
toplum kokenli lober pnémoni on tanisiyla servisimize yati-
rildi. Seftriakson 2 gr/giin IV olarak baslandi. Oral klaritromi-
sine de devam edildi. idrarda yapilan Legionella pneumop-
hila serogrup 1 antijen testi negatif olarak bulundu. iki giin
seftriakson ve bes giin klaritromisin almasina ragmen gerek
atesi gerekse AST ve ALT artigi devam eden hastanin teda-
visi piperasilin-tazobaktam + klaritromisin olarak diizenlen-
di. Bu tedavinin dordiinclii giiniinde de 39°C'yi bulan atesi
devam etti. Kontrol akciger grafisinde, sol bazal bdlgedeki
infiltrasyonun 6ncekine gore artis gostermesi, sivi imaji ve
ampiyem kuskusu nedeniyle G6glis Hastaliklar konsiiltas-
yonu yapildi. Toraks bilgisayarli tomografisi planlandi. Yati-
sindan beri alinan kan kultirlerinde Greme olmadi. Hastanin
iV antibiyotik tedavisi meropenem 3x1 gr ve linezolid 2x600
mg olarak yeniden dlizenlendi. On giin arayla ¢ekilen toraks
tomografilerinde sol akciger alt lobda hava bronkogramlari
iceren konsolidasyon ve eslik eden buzlu cam alani izlendi.
Girisimsel radyolojik dederlendirme sonucunda sol akciger-
de ampiyemi diglamak icin aspire edilebilecek belirgin bir
eflizyonun olmadigi, gériinimin atelektatik akciger doku-
suyla uyumlu oldugu bildirildi. Hastanin orofarinksinde be-
yaz plaklar, bogaz agrisi ve oral aliminda zorluk yakinmasi
ortaya cikti. Beyaz plaklardan ornek alindi. Direkt bakisinda
maya hlcreleri gorildi. Atesi devam eden hastanin tedavi-
sine IV flukonazol 1x200 mg eklendi. Diismeyen ates, kaynak
suyu icme Oyklsu ve orofarinkste lezyonlari olan hastanin
serum ornegi mikroaglltinasyon testi (MAT) yapilmak lizere
Ulusal Tularemi Referans Laboratuvari'na gonderildi. Has-
tanin Ooykisiine gore daha Once tularemi gecirmemisti ve
cevresinde benzer hastalik geciren veya tularemi tanisi alan
kisi yoktu. MAT 1/1280 titrede pozitif olarak bildirildi. Bal-
gam cikaramayan hastaya serum fizyolojikle nebiilizasyon
yapilip balgam o6rnegi elde edilerek kultlir ve tularemi igin
PCR incelemesi yapildi. Balgam kiltiiriinde patojen bakteri
tiremedi. Balgamda tularemi yoninden PCR pozitif, kanda
tularemi PCR negatif olarak sonuglandi. Mevcut tedavisiy-
le akciger filmindeki pnomonik infiltrasyonda artis olan ve
atesi devam eden hastanin tedavisi streptomisin 2x1 gr iM
olarak diizenlendi. ihbari mecburi bir hastalik oldugundan
Ankara il Saghk Midirligi’ne bildirimi yapildi. Streptomi-
sin tedavisinin ikinci gliniinde atesi disti; genel durumda
iyilesme gozlendi. CRP 36 mg/dl'ye geriledi. Orofarinksteki
lezyonlari tamamen diizeldi. Streptomisin tedavisi on gline
tamamlandi. Streptomisin yan etkisine bagl ototoksisite,
nefrotoksisite ve norotoksisite gelismedi. Hasta sifayla ta-
burcu edildi.
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irdeleme

Ulkemizde tularemi epidemileri 1936 yilindan itibaren
gorulmektedir (8). Son yillarda baslayan epidemi 2011 yilin-
da 2151 olguyla pik yapmistir (9). Olgularin hemen hemen
tamamina yakininin orofaringeal form olmasi, olgularin su
kaynaklariyla sinirh olmasi, bu sularin klorlanmasinda so-
runlarin saptanmasi ve salginin yasandigi bolgelerde su kay-
naklarindaki PCR pozitifligi epidemilerin su kaynakl oldugu-
nu gostermektedir. Turkiye'de Ixodes ricinus turi kenelerin
mevcudiyeti gosterilmisse de kene kaynakli olgulara rastlan-
mamaktadir. Bizim olgumuz da su kaynakli epideminin gorul-
dugu Cankiri ilinden geliyordu.

Tularemi farklh klinik formlarla karsimiza ¢ikabilir. Tulare-
mik pnémoni formu, infekte aerosol inhalasyonu veya sekon-
der bakteriyemiyle meydana gelir. Amerika kitasinda tulare-
mik pndmoni en sik tifoid ve llseroglandiiler formlarla bir-
likte gorilir (10). Spesifik semptom veya réontgen gorintiisi
yoktur. Tularemik pndmoninin tanisinda en bliylik engel bu
formun seyrek gorilmesi, komplike bir goriinimde olmasi
ve kiltlrinin zor yapilmasidir. Tani, klinik 6rneklerde PCR ve
serolojik incelemeleri igerir (11).

Tularemik pnémoniyi toplum kdékenli diger pnomoni et-
kenlerinden ayirt etmek icin klinik semptomlar ve radyolojik
bulgular spesifik degildir. Genellikle yliksek ates, genel du-
rum bozuklugu, hafif kuru 6ksiiriik vardir. Hematojen yolla
gelisen vakalar siklikla iki taraflidir. Akciger grafisinde siklikla
plevral eflizyon gorualur. Karaciger transaminazlarinda yuk-
seklige sebep olabilir (12). Bizim olgumuzda yuksek ates, ge-
nel durum bozuklugu, kuru 6ksurik vardi. Akciger grafisinde
sol alt lobda konsolide alan ve solda plevral eflizyon mevcut-
tu. Hastanin karaciger enzimleri (AST ve ALT) ylksekti. Kanda
F tularensis igin yapilan MAT 1/1280 titrede pozitif bulundugu
ve balgamda PCR ile F tularensis saptandigi icin tularemik
pnomoni disinildi. Hastanin tularemik pndmoni tedavisi
icin kullanilan streptomisin tedavisine iyi yanit vermesi de ta-
niyi destekledi. Hastanin yasadigi il ve ¢cevresinde su kaynakli
tularemi salgininin olmasi epidemiyolojik 6ykliyl desteklese
de yasadigi kdoyde epidemiyolojik calismanin yapilmamasi
kuskusuz ki bir eksikliktir.

Literatlrde Turkiye'de bugiine kadar bildirilmis U¢ tu-
laremik pnémoni olgusuna rastlanmistir (4,13). Karagoz ve
arkadaslari (4), 2012 yilinda bakteriyemiyle seyreden iki pno6-
moni olgusu yayimlamislardir. Diger olgu ise 1999 yilinda
Helvaci ve arkadaslan (13) tarafindan bildirilen orofaringeal
tularemiyle birlikte gorulen pnémoni olgusudur. Her lg¢ olgu
da tedaviyle tamamen dizelmistir. Bizim olgumuzda kan kdil-
tiriinde Greme olmamis ve kanda PCR ile F tularensis goste-
rilememistir. Bakterinin hematojen yolla akcigerlere gitmesi
mimkin olmakla birlikte hastada ayni zamanda orofaringeal
tutulum oldugundan, bakterinin mikroaspirasyonla akciger-
lere ulasmasi da mumkun gozukmektedir.

Turkiye'de tularemik pndmoni olgularina az rastlanmasi,
hastanin baslangi¢ta orofarinks ve tonsil bulgularinin olma-
yisi veya gozden kacmasi nedeniyle hastada tularemik pno-
moni dusunilmemis, ampirik tedaviye yanit alinamayinca

direncli etkenler distintlerek antibiyotik spektrumu genisle-
tilmistir. Daha sonraki muayenelerinde orofaringeal tularemi
stiphesi oldugunda tularemi icin tani testleri istenmis ve olasi
tularemi tanisi konmustur. Tulareminin endemik oldugu bol-
gelerden gelen ve pndmoni tanisi olan hastalarda orofarinks
muayenesi iyi yapilmalidir. Orofaringeal tularemisi olan ve
pndémoni saptanan hastalarda oncelikle tularemik pnomoni
akla gelmelidir. Baslangic ampirik antibiyotik tedavisine yanit
alinamayan ve endemik bolgeden gelen pnomonili hastalar
tularemi yoniinden test edilmelidir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar ¢catismasi bildirmemislerdir.
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