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Tularemi bakteriyel zoonotik bir hastaliktir. Etyolojik ajan gram negatif bir
kokobasil olan Francisella tularensis'tir. Ttirkiye'nin de bazi bélgelerinde
salginlar seklinde ortaya ¢ikmaktadir. Klinik formlari; Glseroglandiler veya
glandiiler, okiloglandiiler, orofaringeal, solunum ve tifoidal formlardir.
Norolojik tutulum nadirdir; literattirde en sik menenyjit ve ensefalit klinigi
ile bildirilmis olgular bulunmaktadir.

Kirk iki yasindaki olgumuzda, akut gelisen nérolojik bulgular nedeniyle,
oncelikle demyelinizan hastalik, iskemik serebrovaskdler hastalik, vaskdlit
dustnulmustur. Sistemik muayenede tespit edilen lenfadenopatilerden
yola cikarak tularemi infeksiyonu saptanmustir. iskemik inmeye neden

ABSTRACT

olabilecek bir etyolojik faktor tespit edilmemis, demyelinizan hastalik
dislanmistir.  Dijital substraksiyon anjiografide damar duvarlarinda
kontur duzensizlikleri vaskulitle uyumlu bulunmustur. Tedavi ile
lezyonlar kismen gerilemis, tedaviye ara verilmesi ile yeni bir enfarkt
gelismistir. Tum bulgular hastada sorumlu etkenin Francisella tularensis
oldugunu ves tularemi infeksiyonuna bagli santral sinir sistemi vaskailiti
olabilecegini dustindiirmustar.

Olgumuz literatiirde benzerinin olmamasi nedeniyle sunuma deger
bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Tularemi, vaskiilit, enfarkt

Tularemia is a bacterial zoonotic disease. The etiologic agent is Francisella
tularensis which is a gram negative coccobacillus. It is also an epidemic
disease in some parts of Turkey. Clinical forms are ulceroglandular or
glandular, oculoglandular, oropharyngeal, respiratory, and typhoidal
forms. Neurological involvement is rare. It is usually presented with
meningitidis and encephalitis in literature.

Our 42-year-old patient was suspected for demyelinating disease,
ischemic cerebrovascular disease and vasculitis because of acute onset
of neurological symptoms. She was diagnosed as tularemia during the
investigation of her lenphadenitis. No etiologic risk factor was found

for cerebrovascular disease, and demyelinating disease was excluded.
Digital substraction angiography revealed the narrowing of the cerebral
vessels. The lesions were partially regressed with the treatment. However,
a new infarction developed with the interruption of treatment. All these
findings suggested the diagnosis of central nervous system vasculitis due
to Francisella tularensis infection.

Our case was thought to be worthful to be written as it was the only
vasculitic case due to tularemia in the literature.
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GiRiS

Tularemi, gram negatif, fakultatif, intraselltler bir bakteri olan Francisella
tularensis tarafindan olusan bir zoonozdur. Bu bakteri, insanlar dahil en
az 250 tiiri etkilemektedir. Oncelikle kuzey kutbunda goériilmekte olup
en sik iskandinavya, kuzey Amerika ve Avrasya'da bildirilmistir. 1956'dan
bu yana Tiirkiye'de bilinmekte olup, 1988'de Marmara bélgesindeki salgin
sonras tlkemizde yaygin olarak gézlenmeye baslanmistir (1).

Tularemi klinigi cesitlilik gostermekle birlikte organizmanin girdigi viicut
bolgesine gore degiskenlik gosterir. 3-5 guinlik bir inkiibasyon dénemini

takiben siklikla grip benzeri bir hastalik, ates, terleme, vicut agrilari, bas
agrisi ve halsizlikle kendini gosterir. Eritema nodozum, eritema multiforme,
makulopaptler dokintuler, akne ve vezikiler lezyonlar %20 hastada cilt
lezyonlari olarak kendini gésterir. Menenjit, abse ve endokardit tularemide
gozlenen fulminan bulgular olup nérolojik tutulum nadirdir (2).

Yazimizda demyelinizan hastalik 6n tanisi ile klinigimize yatan, tularemi
infeksiyonuna bagli santral sinir sistemi (SSS) vaskdliti tanisi almis
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olgumuzdan yola ¢ikarak, tilkemizde endemik bir zoonoz olan tularemiye
dikkat cekmek ve nérolojik hastaliklara yol acan nadir nedenlerden biri
olan infeksiyonu hatirlatmayr amagladik.

oLGU

42 yasinda kadin hasta acil néroloji poliklinigimize cift gérme, bulant,
kusma sikayetleri ile bagvurdu. Ozge¢misinde herhangi bir 6zellik olmayan
hastanin noérolojik muayenesinde sag gézde interniikleer oftalmopleji, sol
hemiparezi ve sol hemihipoestezi tespit edildi. Diffizyon agirlikl magnetik
rezonans gorintiilemede (MRG) pons sag yariminda diffiizyon kisithligi
gosteren, ADC'de sonen lezyon tespit edildi (Sekil 1). Kontrasth beyin
MRG'de her iki periventrikiler alanda, peritrigonal bolgede, perikallozal
alanda, sentrum semiovale ve korona radiata diizeyinde konfluen tarzda
ve milimetrik boyutta, ayrica pons orta kesiminde benzer karakterde, T2

Sekil 2. Sol MCA distalde kontur diizensizligi
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Sekil 1. Pons sag yariminda akut enfarkt

ve FLAIR sekanslarda hiperintens kontrast tutmayan lezyonlar izlendi. On
planda demyelinizan hastalik, iskemik serebrovaskiler hastalik, vaskulit
dusunulerek ayirici tani amaglh yapilan tetkiklerden kranial ve servikal
MR anjiografi, elektrokardiyografi, transtorasik ekokardiyografi, kontrasth
servikal ve torakal MR incelemeleri, gérsel uyarilmis potansiyeller (VEP)
normaldi. Rutin laboratuar yéntemlerinde hafif I6kositoz (10,53 /L), C
Reaktif protein (5,75 mg/L) ve sedimentasyon yiiksekligi (64 mm/s) disinda
patolojik 6zellik saptanmadi. Hastanin oligoklonal bant, I1gG indeksi, vaskiilit
belirtecleri, geng inme etyolojisine yonelik tetkikleri ve lomber ponksiyon
sonuglari normal sinirlar icinde idi. Dijital Substraksiyon Anjiografi (DSA)
yapilan hastada her iki orta serebral arter ve anterior serebral arterin distal
dalinda limende daralmalara yol acan kontr duzensizlikleri tespit edilerek
bu bulgular vasklit ile uyumlu bulundu (Sekil 2 ve 3).

Hasta serviste yatisi sirasinda gelisen boyundaki lenfadenopati
(LAP) nedeniyle kulak bogaz burun klinigine konstlte edildi. Boyun
ultrasonunda en biyugu sagda 11,6x19,7 mm ve solda 8,3x17,4 mm
boyutunda olan, bazilari diizensiz sinirli birkag adet LAP tespit edilmesi
Uzerine gekilen boyun MRG'de sagda parotis bezi komsulugunda kistik
kavitasyon ve inflamatuar degisiklikler iceren, belirgin kontrast tutulum
gosteren LAP'ler saptanarak o©ncelikle stpuratif lenfadenit olarak
degerlendirildi. Hastaya Levofloksasin ve Ornidazol baslanmasinin

Sekil 3. Sag MCA distalde kontur diizensizligi
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Sekil 4. Sag lateral ventrikil arka horn komsulugunda akut enfarkt

$ekil 5. Solda tedavinin 25. giiniinde lezyonlarin kismi gerilemesi

ardindan LAP'de gerileme olmamasi Uzerine ince igne aspirasyon
biyopsisi yapilarak nekrotizan granilomat6z inflamasyon bulgulari tespit
edildi. Supuratif nekrotizan graniilomat¢z infeksiyona neden olabilecek
etkenlere yonelik bakilan kan 6rneklerinde Francisella tularensis
mikroaglutinasyon testi 1/160 pozitif saptandi. Geriye yonelik hastadan
alinan oykude kirsal bir bolgede yasadigi ve yakin zamanda bolgede
tularemi tanisi alan 40 vaka oldugu &grenildi. Hastanin tekrarlanan
beyin omurilik sivi incelemesi normaldi. infeksiyon hastaliklar ile
konslilte edilerek hastaya ¢ haftalik Streptomisin ve Doksisiklin
tedavisi baslanarak taburcu edildi. Taburculugunun 25. giininde cekilen
kontrol beyin MRG'de sag lateral ventrikil komsulugunda diffiizyon
kisithligr gésteren yeni bir lezyonun olustugu gorilerek hasta yeniden
servise yatirildi (Sekil 4). Hastanin anamnezinden antibioterapisini bes
glin aksattig 6grenilerek yeniden bagslandi. Bu arada diger lezyonlarin
kismen geriledigi gozlendi (Sekil 5).
tamamlanarak hasta taburcu edildi.

Mevcut tedavi U¢ haftada

TARTISMA

Tulareminin etkeni gram (-) basil olan Francisella tularensis'tir. insanlar
infeksiyonu infekte hayvanla dogrudan temasla, av etinin yenmesiyle
veya infekte hayvanla beslenmis kan emicilerin, &zellikle kenelerin
1sirmasiyla kazanirlar. Bulasma ayrica kontamine su ve gidalarin yenmesi
ve inhalasyon yolu ile olabildigi gibi laboratuar ortaminda da olabilir;
ancak insandan insana bulasma olmaz. Tirkiye'de en ¢cok bulasma sekli
kontamine memba sulari ile olmaktadir (3, 4).

Tularemi semptomlari bakterinin virtlansina ve viicuda giris sekline
gore degisiklik gostermekle birlikte genellikle 3-5 giinlik bir inkiibasyon
donemini izler. Etken lenf nodlarina ulastiginda organizma cok sayida
granllom olusturarak, stipiratif karakterde buytk, hassas LAP'lere yol
acar. Tutulan lenf nodlarinda abse formasyonu tipiktir. Bakteriyemi
de goézlenebilir. Hastalik lenf nodlarindan lenfatik sisteme ve akciger,
karaciger, dalak, bobrekler ve santral sinir sistemi dahil diger organ ve

dokulara yayilabilir (5, 6).
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Tularemi alti temel klinik tablo ile karsimiza cikar; tilseroglanduiler, glanddler,
okuloglanduler, orofaringeal, pnémotik ve tifoidal. Dinyada endemik
oldugu bolgelerde en sik gézlenen Ulseroglandiiler form olmasina karsin,
Turkiye'de en sik orofaringeal tulareminin neden oldugu tonsillofarenjit ve
sismis servikal lenf nodlari ile gozlenmektedir (7). Bizim hastamizda da ates,
halsizlik gibi infeksiyon bulgularinin bulunmamasina ragmen biyimiis
servikal lenf nodlari sistemik muayenede dikkati cekmistir.

Santral  sinir  sistemi  tutulumu  tulareminin stk olmayan
komplikasyonlarindandir. Olasilikla tedavi edilmemis bakteriyeminin
meninkslere yayilmasiyla oldugu dustnilmektedir. Literatiirde siklikla
menenjit ve ensefalit klinigi ile prezente olmus bildirilmis vakalar
bulunmaktadir (8). ilk bulgularin baglamasini takiben 3-30 giin icerisinde
menenjit veya ensefalit gelisebilmektedir. Hastalar konfiizyon, bas agrisi,
meningismus bulgulari ve atesle basvurmaktadirlar. Literatiirde nobetle
basvuran bir olgu bildirilmistir. Beyin omurilik sivisi analizi siklikla
monontikleer pleositoz, degisken diizeyde protein miktari ve glukoz
ile karakterizedir ve genellikle gram boyama negatiftir (9). Literatirde
tularemiye sekonder gelisen SSS vaskdliti olgusu bulunmamaktadir. Bu
nedenle olgumuz tartismaya deger bulunmustur.

Hastamizda ani gelisen interntikleer oftalmopleji ve sol hemiparezi ve
bunu agiklayan beyin MR gorintuleri nedeni ile 6n planda demyelinizan
hastalik dustintlmustur. Ancak lezyonlarin kontrast tutmamasi, oligoklonal
bant, 1gG indeksinin normal olmasi, spinal goriintilemelerde lezyon
tespit edilmemesi, VEP'in normal olmasi bu tanidan uzaklastirmistir.
iskemik serebrovaskiiler hastaliga neden olabilecek bir etyoloji tespit
edilememistir. Hastanin sistemik vaskilit belirtecleri normal olmakla
birlikte DSA SSS vaskailiti ile uyumlu bulunmustur.

Meningovaskdler sfilis, tliberkiloz menenjit, fungal meningoensefalit,
norosistiserkoz, varisella zoster virlis ensefaliti, HIV ve HCV gibi cok
sayida infeksiyon hastaliginin, serebral kan damarlarinda inflamasyon
olusturarak inmeye neden oldugu bilinmektedir. inflamasyon, parankimal
ve leptomeningeal damarlarin vaskiiler ve perivaskiiler lenfositik
infiltrasyonu sonucu olusmaktadir. Orta ve kuctk caph leptomeningeal
damarlarin intimasinda fibroplastik kalinlasmalar ve vaskiler limende
daralmalara neden olur. Bazi damarlar organize trombds ile tamamen
tikanabilir (10, 11). Hastamizda sfilis, tuberkiloz, herpes infeksiyonu,
HIV ve HCV infeksiyonlari serolojik testlerle dislanmistir. Tulareminin
de supuratif nekrotizan granilomatoz bir infeksiyon nedeni oldugu
bilinmektedir. Hastanin yatisi sirasinda LAP'lerinin gelismesi, akut faz
reaktanlarinin yiksek saptanmasi ve LAP'den alinan biyopside etkenin
tespit edilmesi akut tularemi infeksiyonunu desteklemektedir. Hastanin
antibioterapi sonrasi lezyonlarinin kismen gerilemesi ve tedaviye bes giin
ara vermesinin ardindan yeni bir lezyonun gelismesi ve DSA bulgulari
infeksiyona sekonder SSS vaskdlitini distindtirmastr.
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Sonug olarak, etyolojisi belirlenememis, nérolojik bulgularla ve servikal
lenfadenopati ile gelmis olgularda infeksiyona sekonder SSS vaskiiliti de
bir neden olarak dustintlmelidir. Sistemik muayene ipuclarina dayanarak
yapilacak ileri tetkikler nadir gézlenen bir etyolojik nedeni aydinlatmaya
yardimcr olacaktir. Olgumuzdan yola ¢ikarak her ne kadar tularemi
nadiren nérolojik bulgulara yol a¢sa da tlkemizde endemik bir zoonoz
olarak gérilmektedir. Ulkemizde endemik hastaliklarin taninmasi, nadir
gelisebilecek ve tedavisi mimkun norolojik tablolarin aydinlatiimasina ve
etyolojide belirsizliklerin azalmasina zemin hazirlayacaktir.
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