Ozgiin Arastirma / Original Article

DOI: 10.4274/haseki.2040

Kirsal Alanda Izlenen 50 Brucelloz Olgusunun Tedavi

Sonrasi Serolojik Takibi

Serological Follow up in 50 Brucellosis Cases in a Rural Area
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Ozet

Amac: Hayvancilikla ugrasilan ve brusellozun endemik oldugu bir
cografyada, hastaligin bilinirlidi, tanisi, tedavi tamamlama durumu
ve tedavi sonu serolojik sonuglari; relaps ya da re-enfeksiyonla
seyreden bu hastalik icin son derece dnemlidir. Hastaligin kronik
gidisi, komplikasyonlarla seyreden karakteristik 6zellikleri; erken
tani, dogru ve yeterli tedavinin 6nemini ortaya koymaktadir.

Yontemler: Hakkari Devlet Hastanesi'nde izlenen 50 olguy;
demografik, klinik, laboratuvar bulgulari ve risk faktorleri
acisindan arastirildi. Hastalarin tedavi sonrasi izlemleri ve serolojik
takip sonuglari degerlendirildi.

Bulgular: Olgularin yas ortalamasi 35 olup 36'si kadindi.
Yakinmalari artralji, halsizlik, terleme, sirt agrisi, bas adrisi,
kilo kaybl, istahsizlik, myalji, karin agrisi ve bulantiydi. Fizik
muayenede; ates, hepatomegali, splenomegali, artrit en sik
olarak saptandi. Anemi, AST ve ALT vyuksekligi, |6kopeni,
trombositopeni, sedimantasyon ylksekligi ve I0kositoz izlendi.
Hastalarin 18'inde Wright testi 1/160, 22'sinde 1/320, 3'lnde
1/640, 7'sinde 1/1280 titrede pozitifti. Hastalarin 12'sinin
relaps oldugu saptandi. Bulas risk faktérlerinin sit ve sit Grinleri
oldugu goérildi. Veterinerlik yapan bir hastada brusella asisinin
gbze sicramasi ile hastalik olusurken kadin hastalardan ikisinde
emzirme yolu ile cocuklarina bulas oldugu gdrildi. Tedavi
sonunda tiim hastalarin Wright testi negatiflesti.

Sonug: Hastalarin tanidan &nce ortalama sikayet siresinin
4 ay olmasi nedeniyle tim tip disiplinlerinde &zellikle
endemik bolgelerde ates ve eklem agrisi sikayetleri ile
basvuran hastalarda bruselloz arastinlmalidir.  (Haseki Tip
Bdlteni 2015; 53: 139-42)

Anahtar Soézciikler: Bruselloz, komplikasyon, serolojik tani

Abstract

Aim: Brucellosis is an endemic and zoonotic disease in livestock
farming areas. Patients may exhibit relapses, reinfections and
multi-system complications. Therefore, early diagnosis, appropriate
treatment as well as serological follow-up are extremely important
in the management of this disease.

Methods: \We aimed to investigate the demographic characteristics,
clinical and laboratory findings and risk factors in 50 brucellosis
cases (14 males, 36 females) who were treated in Hakkari State
Hospital. All patients were evaluated for post-treatment serological
results.

Results: The mean age of the patients was 35 years. The main
clinical symptoms were arthralgia, fatigue, sweating, back pain,
and headache. Fever, hepatomegaly, splenomegaly and arthritis
were the most common signs. Anemia, high level of AST and
ALT, leukopenia, thrombocytopenia, high sedimentation rate,
and leukocytosis were found in laboratory tests. The Wright
agglutination test was positive at titers of 1/160 in 18 cases,
1/320 in 22 cases, 1/640 in 3 cases, and 1/1280 in 7 cases.
Twelve patients had relapse. One patient, who was a veterinarian,
was infected via splashing live brucella vaccine into the eyes. Two
women transmitted the disease to their babies through breast
milk. At the end of the treatment, Wright agglutination test results
were negative in all patients.

Conclusion: The average duration of symptoms before the
diagnosis was 4 months in our study. Therefore, brucellosis
should be considered in all individuals who present with fever and
arthralgia in endemic areas (The Medical Bulletin of Haseki 2015;
53:139-42)
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Giris

Bruselloz; Gram negatif kokobasiller tarafindan
olusturulan, Arap yarimadasi, Hindistan, Meksika, Orta
ve GUney Amerika ve Akdeniz Ulkelerinde endemik bir
hastaliktir (1). Her yil 500,000 yeni olgu bildirilen bu
hastalik, siklikla sit ve sGt Grdnleri ile bulasmaktadir (2).
Diger bulas yollari arasinda hayvanlarin genital akintisi,
plasentasi veya idrariyla direk temas, enfekte aerosollerin
inhalasyonu, konjuktiva mukozasi ile temas, enfekte et
ve sakatatlarin yenmesi yer alir. Multi-sistemik tutulumla
seyredebilen bu hastalikta en sik semptomlar ates, artralji,
halsizlik, terleme, bas agdrisi, kas agrisi, istahsizlik, bel ve sirt
agrisi, kilo kaybi, bulanti-kusmadir (3). Erken tani konulup
tedavi baslanmamasi durumunda artrit, sakroileit, spondilit,
spondilodiskit, endokardit, vaskulit, meningoensefalit,
epididimoorsit gibi pek c¢ok komplikasyon geliserek
mortalite ve morbiditede artisa neden olmaktadir (4).
Hayvancilikla ugrasilan cografyalarda, hastaligin bilinirligi,
tanisi, tedavi tamamlama durumu ve tedavi sonu serolojik
sonuclari; relaps ya da re-enfeksiyonla seyreden bu hastalik
icin son derece dnemlidir.

Yontemler

Hakkari Devlet Hastanesi'nde izlenen, kan kualtirG
ya da serolojik olarak bruselloz tanisi alan 50 olgu;
demografik, klinik, laboratuvar bulgulari ve risk faktorleri
agisindan arastirildi. Hastalarin tedavi sonrasi izlemleri
ve serolojik takip sonuglari degerlendirildi. Brucella
antikorlarinin varligi, Rose-Bengal Plak testi (RBPT) (Omega
Diagnostics, ingiltere) ve Standart Tip Agliitinasyon testi
(STA) (Advantage Bio-Tech) ile degerlendirildi. Standart
tlp aglitinasyon testinde serum dilusyonlari 1/20 ile
1/1280 titreler arasinda yapildi; 1/160 ve Ustd titreler
pozitif olarak kabul edildi. Semptomlari iki aya kadar
olan hastalar akut, iki ay-bir yil arasi subakut, bir yildan
uzun olanlar kronik brucelloz olarak degerlendirildi (5).
Tedavide hastanin yasi, daha once tedavi alip almadig,
osteoartikdler tutulum varligi, gebelik durumu g6z éniinde
bulundurularak rifampisin, doksisiklin, streptomisin ile ikili
ve U¢li kombinasyonlar halinde tedavi baslandi. Calismada
elde edilen veriler degerlendirilirken SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences, version 16 for Windows,
SPSS® Inc, Chicago, IL) istatistik analiz programi kullanildi.

Bulgular

Olgularin yas ortalamasi 35 olup 36'si (%72) kadin,
140 (%28) erkekti. Siklik sirasina gére yakinmalari artralji,
halsizlik, terleme, sirt agrisi, bas agrisi, kilo kaybu, istahsizlik,
myalji, karin agrisi ve bulantiydi (Tablo 1). Fizik muayenede;
ates, hepatomegali, splenomegali, artrit en sik olarak
saptandi (Tablo 2). Laboratuvar verilerinde anemi, AST ve
ALT yuksekligi, I16kopeni, trombositopeni, sedimantasyon
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yUksekligi ve I6kositoz izlendi (Tablo 3). Hastalarin timanin
Rose-bengal sonucu pozitif saptanirken, 18'inde Wright
testi 1/160, 22'sinde 1/320, 3'Unde 1/640, 7'sinde
1/1280 titrede pozitifti. Hastalarin 12'sinin (%24) relaps
oldugu saptandi. Sikayet sireleri degerlendirildiginde
hastalarin 34’0 (%68) akut, 10'u (%20) subakut, 6'si
(%12) kronikti (Grafik 1). En sik gbzlenen meslek grubu
ev hanimligiydi (Tablo 4). Bulas risk faktorlerinin st ve sit
Urlnleri oldugu gorildi. Veterinerlik yapan bir hastada
brusella asisinin gdze sicramasi ile hastalik olusurken kadin
hastalardan ikisinde emzirme yolu ile cocuklarina bulas
oldugu gorulda.

Hastalar STA titrelerine gore degerlendirildiginde daha
once tedavi almis relaps ile tekrar basvuran hastalarda
titrelerin daha dusik oldugu gdzlendi (Tablo 5).

Semptom ve bulgularin laboratuvar verileri ile iliskisi
arastirldiinda hepatomegali olan hastalarda ALT ve

Tablo 1. Olgularin semptomlara gére dagilimi

Semptomlar n %
Eklem agrisi 49 98
Halsizlik 47 94
Terleme 45 90
Sirt agrisi 43 86
Bas adrisi 38 76
Kilo kaybi 38 76
istahsizlik 36 72
Myalji 35 70
Karin agrisi 32 64
Bulanti 25 50
Tablo 2. Olgularin klinik bulgulara gore dagilimi

Klinik Bulgular n %
Ates 37 74
Hepatomegali 14 28
Splenomegali 12 24
Artrit 1 2

Tablo 3. Olgularin laboratuvar verilerine gore dagilimi

Laboratuvar Bulgusu n %
Anemi 5 10
ALT yuksekligi 5 10
Lokopeni 4 8
AST yiiksekligi 3 6
Trombositopeni 2 4
Sedimantasyon yuksekligi 1 2
Lokositoz 1 2
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AST ylksekligi saptanmazken &zellikle karin agrisinin
bu enzimlerin yiksekligi ile birlikte bulundugu saptand.
Laboratuvar  bulgularinin  hicbirinin - bu  hastalikta
patognomonik  olmadigi  bilinmektedir.  Laboratuvar
verilerinin takibi 6zellikle komplikasyonlarin izlenmesi, ilag
etkilesimleri ve advers etkiler agcisindan énemlidir.

Rifampisin, doksisiklin, streptomisinden olusan Ucli ve
ikili kombinasyonlarla tedavi baslandi. Hastalarin %88'i ikili
tedavi alirken geri kalanlar Ucli tedavi aldilar. Tedavi alti ve
on iki haftaya tamamlandi. Serolojik acidan tedavi sonrasi
6 ay boyunca takip edildiler ve timundn Wright testi
negatiflesti. Baslangic tani titresi ile negatiflesme suresi
arasinda iliski saptanmadi.

Tartisma

Ulkemiz icin endemik olan brusellozun sikig %1
ile %27 arasinda degismekle birlikte en ¢ok Dogu
ve Glneydogu Anadolu bdlgesinde gdrilmektedir.
Bildirimlerin yetersiz olmasi sebebiyle bu oranlarin daha
fazla oldugu dustndlmektedir (6). Gelismekte olan
Ulkelerde en sik bulas yolu pastdrize edilmemis st ve sit
drdnlerinin kullanimi iken, gelismis Ulkelerde daha ¢ok
temas ve inhalasyon yolu ile bulas gézlenmektedir (7).

Bruselloz; sikayet surelerine gore akut, subakut ve kronik
olmak Uzere Uce ayrilir (5). Calismamizda akut olgularin
sayisi otuz dort (%68), subakut on (%20), kronik altidir

(%12). En sik gozlenen semptom artraljidir (%49), bunu
halsizlik (%94), terleme (%90), sirt agrisi (%86), bas agrisi
(%76), kilo kaybi (%76), istahsizlik (%72), myalji (%70),
karin agrisi (%64) ve bulanti (%50) izlemektedir. Klinik
bulgular ise ates (%74), hepatomegali (%28), splenomegali
(%24) ve artritdir (%2). Kaya ve ark.’nin ¢alismasinda akut
bruselloz olgular %82,7, subakut olgular %14,7, kronik
olanlar %2 oranindadir. Calismamizla benzer sekilde
artralji en stk semptom olup bunu sirasiyla terleme, myalji,
halsizlik, bel agrisi, istahsizlik, kilo kaybi, bulanti takip
etmektedir. Laboratuvar verilerinde ise calismamizla benzer
olarak en sik anemi oldugu bildirilmistir. Saptanan bulgular
ise ates, splenomegali, hepatomegali, lenfadenopati
(LAP) ve orsittir (8). Calismamizda hastalarda LAP ve orsit
g6zlenmemistir.

GUl ve ark. yaptigi calismada terleme (%81), halsizlik
(%76), eklem agrisi (%75) siklikla ilk siralarda yer alirken,
calismamizin aksine hastalarin 113U erkek, 27'si kadindr.
En cok tarim ve hayvancilikla ugrasanlarda (%49) bruselloz
gozlenirken, ev hanimlar (%19), serbest meslek (%11),
o0grenci (%9) bunu takip etmektedir. En cok izlenen
laboratuvar verisi ise sedimantasyonda artistir (9).

Mehmet ve Nuray Can Ulug'un yapmis oldugu
calismada da en sik eklem agrisi ve halsizlik izlenirken,
calismamizla benzer olarak ev hanimi olan hastalarin
ylzdesi fazladir (%48,7).

Tablo 4. Olgularin mesleklere gore dagilimi

[
' Meslekler n %
o
12 Ev hanimi 33 66
? 10 Hayvanclik 4 8
a8 Tty Korucu 4 8
i.. 8 ® Suhakut o N
o ) e Ogrenci 4 8
Polis 1 2
2
. b Veteriner 1 2
11180 10 bl 1280 Temizlik iscisi 1 2
Wright Titresi =
Isci 1 2
Grafik 1. Klinik formun olgu sayisi ve Wright titresine gére dagiimi Emekli 1 2
Tablo 5. Olgularin Wright titresine gére dagilimi
Wrigt 50 S+D-
Titresi n Kadin Erkek Relaps yas< R+D S+D R+D+S R+D
1/160 18 9 9 4 2 16 1 0 1
1/320 22 19 3 3 3 18 1 2 1
1/640 3 2 1 1 1 3 0 0 0
1/1280 7 6 1 4 0 2 3 0 2
R: Rifampisin D: Doksisiklin S: Streptomisin
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Diger bir bulas sekli ise daha nadir izlenen anneden stit
yoluyla bebege bulastir (10). Kadin hastalarimizin ikisinin
cocugunda emzirme yoluyla bulas oldugu saptanmis olup,
emzirme sonlandirilip, cocuk hastaliklarina yonlendirilmistir.

Dunyada pek rastlanmayan diger bir nadir olgumuz ise
hayvanlara brusella asisi yaparken gdze sicramasi sonrasi
bruselloz olan veteriner hastamizdir.

Bruselloz tanisi etkenin Uretilmesi ve/veya serolojik
testlerde 1/160 ve (zeri titrede pozitiflik saptanmasi veya
onceki titresine kiyasla dort kat artis olmasiyla konulur
(5). Brucellozda kan kdltirinden izolasyon orani %15-70
arasindadir (11). Daha 6nceden antibiyotik kullanimi, kanin
atesli donemde alinmamasi, bakteri ylkinin az oldugu
donemde kan alinmasi, kan kultirlerinin U¢ haftadan
daha kisa surede cihazdan ¢ikariimasi gibi durumlarda
bruselloz etkeninin kandan izolasyon orani dismektedir
(12). Calismamizda tim olgularin Wright titresi 1/160
ve Uzerindedir ayrica iki kan kdltiriinde de Brucella spp.
Uremesi bulunmustur.

Brusellozda siklikla rifampisin, doksisiklin, trimetoprim-
stlfometoksazol iceren ikili kombinasyonlar uygulanmakla
birlikte bazi durumlarda streptomisin, siprofloksasin iceren
ikili ve Ucli kombinasyonlar tedavide kullaniimaktadir.
Bruselloz tedavisinde Diinya Saglk Orgliti'niin onerisi
olan tedavi doksisiklin ve rifampisin kombinasyonudur
(13). Hastalarimiza rifampisin, doksisiklin, streptomisin
(2-3 hafta) iceren ikili ve Ugli kombinasyonlari 6-12 hafta
uyguladik. En sik basladigimiz tedavi %78 oraninda
rifampisin ve doksisiklin kombinasyonudur. Tedavi sonunda
olgularin timdnin Wright testi negatiflesmis ve sikayetleri
gecmistir.

Bruselloz Glkemizicin endemik olan tedavi edilmediginde
ciddi komplikasyonlarla mortalite ve morbiditede artisa yol
acan, hayat kalitesini etkileyen bir hastaliktir. Hastalarin
tanidan Gnce ortalama sikayet slresinin dort ay olmasi
nedeniyle tim tip disiplinlerinde 6zellikle endemik
bolgelerde ates ve eklem agrisi sikayetleri ile basvuran
hastalarda bruselloz arastirilmasi gerekmektedir.
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Cikar catismasi: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak
herhangi bir ¢ikar ¢atismasi bildirmemislerdir.
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