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Tularemi Iliskili Deri Lezyonlar

Tularemia-Related Skin Lesions
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OZET

Tularemi zoonotik bir hastalik olup, sporadik vakalara veya salginlara neden olabilir. Ulkemiz de hastahgm gériildiigii iilkelerdendir.
En sik prezentasyonu boyunda lenfadenopatidir. Ancak hastalik deri bulgular dahil gesitli klinik sunumlara neden olabilir. Bu derleme
calismasinda, tulareminin deri tutulumlarinin literatiir esliginde incelenmesi amaclandi.
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ABSTRACT

Tularemia is a zoonotic disease and may cause sporadic cases or epidemics. Our country is one of the countries where the disease is
seen. The most common presentation is lymphadenopathy in the neck. However, the disease can cause a variety of clinical presentations,
including skin manifestations. In this review study, it was aimed to examine the skin involvement of tularemia in the light of the literature.
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GIRIS

Francisella tularensis'in neden oldugu bir hastalik olan tularemi,
ilk olarak 1922'de Edward tarafindan tanimlanmustir (1). F. tularensis,
aerobik, kapsiilsiiz, gram negatif bir kokobasildir. Tularemi, keneler ve
diger hayvanlar tarafindan bulasir. 10'dan fazla kene tiirii suglanmustir.
Transovarial bulasma meydana gelir. Mikroorganizma biiyiik olasilikla
kene diskisiyla bulasir (2). Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD), A.
americanum, D. variabilis, D. andersoni, 1 dentatus ve 1. racinus, diger
tilkelerde ise D. marginatus cinsi yaydigi
diistiniilmektedir (3).

kenelerin hastaligi

Amerikan Hastalik Onleme Merkezi'ne (CDC) gére; tularemi,
hayvanlara ve insanlara bulasabilen bir hastaliktir. Tavsanlar, yabani
tavsanlar ve kemirgenler 6zellikle bu enfeksiyona hassastir ve salginlar
sirasinda siklikla cok sayida 6liim olur. Insanlar, cok gesitli sekillerde
enfekte olabilir: Kene ve geyik sinegi 1siriklari, enfekte hayvanlarla cilt
temasi, kirlenmis su igmek, kirlenmis aerosolleri veya tarim ve peyzaj
tozlarmi solumak, laboratuvar maruziyeti ve son dénemlerde biyolojik
silah olarak kullanimi, bilinen bulas yollaridir. insandan insana bulas ise
hi¢ bildirilmemistir (4,5). Endemik bolgelerde, tularemi insidansi
mevsimsel olarak degismekle beraber, yaz, sonbahar ve ilkbaharda
yaygindir (4).

ABD’de 1950 yilinda en fazla sayida vaka bildirimi olmusken
(927), yillar igerisinde sayilar azalmis olmakla beraber 2019 CDC
verilerine gore 274 vaka bildirimi olmustur (5). Ulkemizde de ilk vaka
Kirklareli ili Liileburgaz ilgesinden olmusken, son yillarda Marmara
Bolgesi ve diger bolgelerden de iilkemiz genelinde bolgesel salginlar
veya sporadik olgular bildirilmistir (6,7-21). Saglk Bakanligimiz
tularemi istatistik verilerine gore, lilkemizde 2008-2017 seneleri arasinda
6452 tularemi vakasi bildirilmistir (22).

Bu hastalik 6 farkl: alt tipte goriiliir (iilseroglandiiler, glandiiler,
okiiloglandiiler, orofaringeal, pnémonik ve tifoid). Diinya genelinde, en
stk bildirilen formu; {ilseroglandiiler form olup, iilkemizde en sik
orofaringeal form bildirilmistir (4,6). F tularensis’in dort alt tiiri
mevceuttur; F. tularensis (tip A), F. holartica (tip B), F. novicida ve F.
mediasiatica. Tip A, Kuzey Amerika ile sinirlidir ve potansiyel bir
biyolojik silahtir. Tip B esas olarak Avrupa, Asya ve Kuzey Amerika'da
goriiliir. A tipi daha viriilandir ve tedavi edilmeyen vakalarin %5-7'sine
kadarmin 6ldigi bildirilmistir (23). Tularemi igin su anda giivenilir bir
lisansl ag1 mevcut degildir (5).

Primer olarak atesli, boyunda lenfadenopatiye neden olan bir
hastalik olsa da ¢ok farkli atipik prezentasyonlar neden olabilir (4). Deri
tutulumu da bu tutulumlardandir. Bu derleme ¢alismasinda; tulareminin
deri lezyonlar ile iligkisini literatiir esliginde sunmay1 amacladik.

Tularemi deri tutulumlari

Tularemi hastalarinda tutulum formundan bagimsiz %8-20
oraninda deri bulgularinin eslik edebilecegi bildirilmistir (24). Deri
tutulumunun, muhtemelen sistemik bakteri yayiliminin nedeni olarak
ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir. Ancak patofizyolojisi net degildir (23).
Tulareminin spesifik tanimlanmis bir deri lezyonu olmamasina ragmen
etkenin giris yerinde veya hastalik seyrinde deri tutulumlari bildirilmigtir
(24).

25

Derleme

Giris yeri lezyonlar

Tulareminin kutandz belirtileri birincil ve ikincil olarak
ayrilabilir. Birincil lezyon; en sik kene 1sirmasi veya enfekte hayvanin
dokularina temas sonrasi gelisir. Tulareminin birincil lezyonu
inkiibasyondan tipik olarak 2 -5 giin (1-25 giin aras1) sonra gelisir ve
iyilesmesi aylar siirebilir. Derideki inokiilasyon yerinde birkac¢ giin
igerisinde kirmizi, 0,25 - 4,0 cm boyutunda agrili papiil bir olusur. Bu
primer lezyon birkag giin sonra kenarlari ciltten kalkik, agrili, diiz tabanli,
¢ogu zaman koyu kabuklu iilsere lezyona doniisiir (eskar), yani bu
iilseratif lezyon etkenin giris noktasidir. Sonrasinda agrili bolgesel
lenfadenit gelisir. Bazen bu lenf nodlar siipiire olup, spontan olarak
drene olabilir (24,25). Lezyon akintist az miktarda ve serdz,
mukopiiriilan veya ince, sarims1 ve jelatin goriiniimlii olabilir. Sonrasinda
kasintil1 eskara donebilir (25). Bunlar da tilseroglandiiler tipte goriilen ve
“tularemidler” olarak adlandirilan ikincil lezyonlardir (24,25). Kene
1sirmasi ile olusan primer lezyonlarin ¢ogu, 1sirik bolgesinde tek bir
birincil lezyona neden olurken, enfekte hayvanlarin ellenmesi yoluyla
hastaliga maruz kalanlarda, siklikla ¢oklu birincil lezyonlar goriiliir.
Kene 1sirigina bagli gelisen lezyonlar 1sirik yerinde iken, enfekte
hayvanlarin ellenmesi olusan siklikla st

yoluyla lezyonlar,

ekstremitelerde goriiliir (26,27).

Hastalik seyrinde goriilen cilt lezyonlari

Giris lezyonlar1 disinda hastalik seyrinde goriilen cilt lezyonlari;
papiiler, papiilovezikiiler, eritema nodozum ve eritema multiformedir.
Bu lezyonlar siklikla kadinlarda goriiliir ve tedavi ile tamamen gerilerler
(24,25). Deri lezyonlart siklikla bilateral karakterde ve ekstremitelerde
yerlesme egiliminde olan kasintili lezyonlardir. Dokiintiiler, siklikla
hastaligin ilk iki haftasinda ortaya cikmakta ve 2-6 haftaya kadar
uzayabilmektedir (25).

Diger deri tutulumlar:

Hastalik genellikle kene sokmasi veya vahsi hayvan 1sirigi
ardindan kronik el enfeksiyonuna neden olabilir (28). Hastaligin iki
formu elde goriilebilir. A. Ulseroglandiiler tularemi: yaralanma yerinde
iilsere papiil ve ardindan bolgesel lenfadenopati, B: ikinci sunum hayvan
wsiriklarint takiben osteomiyelitin eslik ettigi formdur (29).

TANI

Tularemi hastaliginin kesin tanisi, F. tularensis’in orneklerden
mikrobiyolojik olarak izole edilmesiyle konulmaktadir. Ancak, bu etkeni
iretmek i¢in siilfidril bilesikleri (sistin, sistein, tiyosiilfat gibi) iceren 6zel
zenginlestirilmis besiyerlerine ihtiyag vardir. Bu yiizden rutin kullanilan
mikrobiyolojik yontemlerle iiretilemez (2,6). Tanisinda, polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) ve/veya serolojik yontemler kullanilir (6). F.
tularensis’e kars1 gelisen antikorlarin aranmasi en kolay tan1 yontemidir.

Mikroagliitinasyon testi (MAT) en sik tercih edilen tanisal yontemdir (6).

Histolojik doku biyopsilerinin incelenmesi de tanisal degildir,
dev hiicreli graniilomlar saptanabilir (28). Santral nekrozlu lezyonlarda
tularemi diistintilmelidir (30).

Literatiiriin tularemi deri tutulumlar1 acisindan gozden

gecirilmesi

Ulkemizden bildirilen bir retrospektif calismada (31), 151
tularemi olgusunun deri lezyonlar1 agisindan degerlendirilmesi
yapilmustir. Bu ¢alismada, cogunlugu orofaringeal ve glandiiler formlarla
bagvuran hastalarin %11,3’linde eritema multiforme, %6’sinda iilser,

%3,3’linde irtiker, %2,6’sinda eritema nodozum ve %0,7’sinde seliilit



eslik etttigi bildirilmistir (31). Ulseroglandiiler formda istatistiksel olarak
daha fazla cilt bulgusu oldugu, serum antikor titreleri ile deri bulgular:
arasinda istatistiksel bir iliski olmadig: bildirilmistir (31). Ayrica, bu
caligmada literatiirde cilt lezyonlarinin kadinlarda erkeklere gore daha sik
goriildiigii bildirilse de higbir cilt lezyonunda cinsiyetler arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark olmadig1 saptanmustir (31).

Ayrica, Koryitirek ve ark. (32) spesifik olmayan deri bulgularinin
eslik ettigi lic orofaringeal tularemi olgusu bildirmistir.

Yine iilkemizden, Polat ve ark. (33) 168 tularemi tanili hastanin
26’sinda (%15,47) sekonder deri bulgulari saptandigini bildirmistir. Bu
deri bulgulari, 11 hastada (%6,54) Sweet sendromu, 7 hastada (%4,16)
eritema nodozum, iki hastada (%1,19) dermatit, birer hastada irtiker;
akneiform, vaskiilit benzeri eriipsiyon ve bir hastada Sweet sendromuna
eslik eden eritema nodozum saptanmustir. Orofaringeal formu olan
hastalarda, diger formlar: olan hastalardan istatistiksel olarak anlamli

daha fazla sayida cilt bulgusu oldugu bildirilmistir (33).

Byington ve ark. (34) vezikiiler deri lezyonlar1 olan Herpes
Simplex ve Varicella Zoster enfeksiyonu ile karistirilan iki tularemi
olgusunu bildirmistir. Syrjéld ve ark. (35) kuzey Finlandiya'da 1967-
1983 yillart arasinda goriilen sekonder deri bulgulari olan 88 tularemi
hastasin1  degerlendirdikleri ¢aligmalarinda, tularemi hastalarinin
%357'sinde iilseroglandiiler ve %27'sinde pulmoner tutulum bildirmistir.
Bu caligmada en sik gorillen sekonder deri bulgulari, hastalarin
%42'sinde goriilen papiiler veya vezikopapiiler dokiintiiler idi. Ayrica bu
caligmada hastalarin %28'inde tek bagina veya bagka bir deri dokiintiisii
ile kombinasyon halinde eritema nodozum ve %9'unda eritema
multiforme oldugu ve eritema nodozumun, pulmoner tularemili
hastalarda hastaligin diger tiplerine gére daha sik goriildiigiine dikkat

¢ekilmek istenmistir (35).

TEDAVI

Tulareminin deri bulgusunun tedavisi primer hastaligin

tedavisidir. Siprofloksasin, doksisiklin ve kloramfenikol tedavide tercih
edebilecek antibiyotiklerdendir (6,24,25).

Sonug olarak, tularemi cesitli deri bulgular1 ile kendini
gosterebilir ve endemik bdlgelerde c¢alisan hekimler bu hastaligin
olasiligimin farkinda olmal1 ve gerekli serolojik tetkikleri istemelidirler.
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