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Cocukluk Caginda Bruselloz

Brucellosis in Childhood

Oz

Bruselloz, iilkemizde endemik olarak goriilen zoonotik bir hastaliktir. Insanlarm rast-
lantisal konak oldugu hastaliga en sik neden olan tiir B.melitensis’tir. Hastalik, duyar-
l1 insanlara, enfekte hayvanlarin etlerinin, pastorize edilmemis siit ve siit tiriinlerinin
tiiketimi, enfekte hayvan dokularinin tahrig olmus cilt ya da mukozalara temasi ya da
enfekte aerosollerin inhalasyonu yoluyla bulagir. Semptom ve bulgular patognomonik
degildir. En sik karsilasilan semptomlar ates, artralji, halsizlik ve karin agrisidir. En sik
klinik bulgularsa periferik artrit, splenomegali ve hepatomegalidir. Bunun disinda has-
taliga ait hemen her organa ait tutulum bildirilmistir. Klinikte en sik bagvurulan tani
yontemi serolojik testlerdir. Tanida etkenin kan, kemik iligi veya diger dokularda kiil-
tiir ya da molekiiler yontemlerle gosterilmesi kesin tan1 koydurucudur. Hastaligin re-
laps orani yiiksektir. Bu nedenle komplike olmayan brusellozun tedavisinde doksisik-
lin, rifampisin, streptomisin, gentamisin ve trimetoprim-sulfametaksozol ikili kombi-
nasyonlar halinde en az 6 hafta siireyle kullanilir. Komplike enfeksiyonlarda ise teda-
vi stiresi 4-12 ay arasinda uzatilabilir. Uygun, yeterli doz ve siirede kullanilan antibi-
yotiklerle relaps ve komplikasyon oranlar disiirtilebilmektedir. Hayvanlarin asilan-
masi, enfekte hayvanlarda uygun izolasyonun saglanmasi ve siit ve siit iirlinlerinin pas-
torizasyonu hastaliktan korunmada en 6nemli uygulamalardir.

Abstract

Brucellosis is a zoonotic disease for which our country is endemic. Humans are ac-
cidental hosts and B. melitensis is the most common species that cause the disease. The
organism passes to humans by ingestion of infected meat, unpasteurized milk and milk
products, contact with infected animal tissues through injured skin and mucosa, or in-
halation of infected aerosols. Symptoms and signs are not pathognomonic. The most
frequent symptoms are fever, arthralgia, malaise, and abdominal pain, while signs were
peripheral arthritis, splenomegaly, and hepatomegaly. Almost all organs have been re-
ported to be involved. Serological tests are the most frequently used diagnostic met-
hods in clinics. To demonstrate the microorganism via culture or molecular tests on
blood, bone marrow, or other tissues are diagnostic. The relapse rate of the disease is
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high, so two of the antibiotics, doxycycline, rifampicin,
streptomycin, gentamycin, or trimethoprim-sulfamethoxa-
zole are used in combination in the treatment of uncom-
plicated brucellosis for at least 6 weeks. The duration of
the treatment can be prolonged for 4-12 months for com-
plicated infections. Rates of relapse and complication can
be reduced with the help of appropriate antibiotics with suf-
ficient dosage and duration. Vaccination of animals, pro-
per isolation of infected animals, and pasteurization of milk
and milk products are the most important measures for pro-
tection from the disease.

‘Malta hummast’, ‘Akdeniz hummasi1’ olarak da ad-
landirilan bruselloz, iilkemizde endemik olarak gortilen,
pek cok organ sisteminin tutulabildigi, bildirimi zorun-
lu olan, zoonotik bir hastaliktir. Tiim diinyada yaygin ola-
rak goriilen bu hastaliga her yil ortalama 500,000 yeni
insanin yakalandigi tahmin edilmektedir (1). Hastaligin
iilkemizdeki seroprevalansi %3-14 arasinda bildiril-
mektedir (2) ve en sik Giineydogu, Dogu ve i¢ Anado-
lu bolgelerinde goriilmektedir (3). Insanlarda hastaliga
neden olan Brusella tiirleri B. melitensis, B. abortus, B.
suis ve B. canis olup tiim diinyada en sik goriilen B. me-
litensis’tir. Aslinda bir hayvan hastaligi olan bruselloz
acisindan insanlar rastlantisal bir konaktir. Hastalik, du-
yarli insanlara, enfekte hayvanlarin etlerinin, pastorize
edilmemis siit ve siit tirlinlerinin tiiketimi, enfekte hay-
van dokularinin tahrig olmus cilt ya da mukozalara te-
masi ya da enfekte aerosollerin inhalasyonu yoluyla bu-
lagir. Nadiren de olsa, literatiirde transplasental yolla (4),
anne stitiiyle (5), exchange transfiizyonla (6), kan trans-
fiizyonuyla (7) ve kemik iligi nakliyle (8) insandan in-
sana gecisler bildirilmistir. Etken viicuda girdikten son-
ra ilk olarak bolgesel lenf nodlarma, oradan da retikii-
loendotelyal sisteme yayilir ve fagositik hiicrelerde va-
kuoller i¢inde ¢cogalir. Bu vakuol bakteriyi hem immiin
sistemden hem de antibiyotiklerden korur. Bu sayede pa-
tojen, yasadig1 hiicreyi 6ldiirmeden ¢ogalir ve insan vii-
cudunda uzun siire yagamini stirdiirebilir (9).

Hastaligin klinik bulgulari ¢ok ¢esitlidir ve asempto-
matik enfeksiyondan agir bir klinik tabloya kadar degi-
sebilmektedir. Bu durum hastanin immiinitesine, aldig1
mikroorganizma miktarina ve Brusella tiiriine gore de-
giskenlik gostermektedir. B. abortus daha hafif bir has-
taliga yol agmakta iken, B. melitensis ile bulgular daha
belirgin, inkiibasyon siiresi daha kisa ve bakteriyemi ris-
ki daha yiiksektir (10). Ulkemizden yaymlanan biiyiik se-
rilerde, hastaligin daha ¢ok erkek ¢ocuklarini ve biiyilik
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cocuk yas grubunu etkiledigi bildirilmistir (11-13).
Semptom ve bulgular1 patognomonik olmayan bruselloz-
da en sik karsilagilan semptomlar ates, artralji, halsizlik,
karm agris1 ve diger konstitiisyonel semptomlardir (11-
14). En sik bildirilen klinik bulgularsa periferik artrit, sple-
nomegali ve hepatomegalidir (11-13). Artrit genellikle
monoartikiiler gortiilmekte olup, en sik tutulan eklemler
kalca, diz ve sakroileal eklemdir (11, 15). Norobrusel-
loz, hastaligin en korkutucu komplikasyonlarindan biri-
dir. Daha ¢ok menenjit, ensefalit seklinde prezente
olan norobrusellozun, ¢cocuk serilerinde insidans1 %2.2
- 3 arasinda bildirilmistir (11, 13). Miyelit-radikuloné-
rit, beyin apsesi, epidural apse, granulom, demiyelinizas-
yon ve meningovaskiiler sendromlar diger olasi tutulum
sekilleridir (16). Komplike olmayan brusellozda istah-
sizlik, bulanti, kusma ve karin agrist gibi gastrointesti-
nal (GIS) sikayetler siktir. En biiyiik retikiiloendotelyal
sistem organi da olan karaciger hemen daima etkilenip
karaciger fonksiyon testleri genellikle bozulsa da, hepa-
tit ve diger GIS organlarmin tutulumlar (ileit, kolit vs)
nadiren goriilmektedir. Genitotiriner sistem komplikas-
yonu olarak genelde epididimoorsit bildirilmistir (17).
Brusellanin akciger tutulumda ise hiler adenopati, lober
pnomoni, akciger nodiilleri, plevral efiizyon ve ampiyem
karsimiza ¢ikabilmektedir (18). Plevral sivida adenozin
deaminaz seviyeleri artsa da bunun tiiberkiilozla ayiri-
m1 miimkiin olmamakta, serolojik ve molekiiler tetkik-
lerle tan1 konulabilmektedir (19). Kardiyovaskiiler sis-
temde de bruselloz, endokardit, miyokardit, perikardit ve
aort ve beyin damarlarinda anevrizmalara yol acabilmek-
tedir. Brusella endokarditinde antibiyotik tedavisi ve cer-
rahi tedavi kombine olarak uygulanmaktadir (20). Ane-
mi, 16kopeni ve trombositopeni gibi hematolojik anoma-
liler bruselloz seyrinde sik karsilagilmaktadir. Bu bulgu-
lar genellikle hafif seyirlidir ve antibiyotik tedavisi son-
ras1 kendiliginden diizelir. Ancak pansitopeni, immiin
trombositopenik purpura ve hemofagositik sendrom
gibi daha agir klinik tablolarla da karsilagilabilmektedir
(21). Hayat1 tehdit edici sepsis ve dissemine intravaskii-
ler koagiilasyona (22, 23) yol acabildigi gibi, intraute-
rin donemde karsilagildiginda prematiiriteye sebep ola-
bilmektedir (4).

Hastaligin tanisinda, hemogram ve akut faz reaktan-
larinm yer aldig1 rutin laboratuvar tetkikleri yeterince yon-
lendirici degildir. Kesin tan1 Brusella spp.’nin kan, ke-
mik iligi veya diger dokulardan izole edilmesiyle konu-
lur. Oncesinde antibiyotik kullanimi olmasi kiiltiirde bak-
teri izolasyon sansini azaltir. Polimeraz zincir reaksiyo-



nu da etkenin varligmni saptayan dnemli bir tanisal test-
tir. Ancak etkenin gosterilmesi kiiltiirde oldugu gibi zor
oldugu i¢in klinikte en sik bagvurulan tani yontemi sero-
lojik testlerdir. Tarama testleri olan rose bengal ve spot
testleri, mikroagliitinasyon, makroagliitinasyon (standart
tiip agliitinasyon), brucellacapt, kompleman fiksasyon,
brusella dipstick testleri ve RIA (radioimmunoassay) ve
ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) kullani-
lan serolojik yontemlerdir (24). Klinikte en sik kullani-
lan standart tiip agliitinasyon testidir (SAT). Hastalik bul-
gularmin bulunmasi ve beraberinde eslik eden SAT
>1:160 titresi, aktif enfeksiyon acisindan tanisaldir. Bu
testle IgM ve IgG cinsi hemagliitininler birlikte 6l¢tilmek-
tedir. 2-merkaptoetanol testiyse sadece IgG antikorlari lg-
tiigii i¢in kronik ya da relaps enfeksiyonlarm tanisinda yar-
dimci olmaktadir. ELISA testi de dogrulama testi olarak
kullanilabilmektedir.

Antibrusellar tedavi yoluyla morbidite azaltilabilmek-
te, hastalik stiresi kisaltilabilmekte ve komplikasyon ora-
ni1 diigtirtilebilmektedir (1). Kullanilmasi plananan anti-
biyotikler makrofajlar i¢ine girebilmeli ve asidik intra-
seliiler ortamda etki gosterebilmelidirler. Eger tekli te-
davi verilir ya da tedavi siiresi 4 haftadan kisa tutulur-
sa relaps riski ¢cok yiiksektir (10). Bu nedenle dnerilen
en az 6 hafta siireyle verilecek bir kombine tedavidir. 8
yasindan biiyilik cocuklarda standart tedavi yaklasimi dok-
sisikline (2x100 mg, peroral, 45 giin) rifampisin (1x600-
900 mg, peroral, 45 giin), streptomisin (1x1000 mg, im,
ilk 2-3 hafta) ya da gentamisin (5 mg/kg/giin, im, 1x, ilk
7-10 giin) eklenerek yapilan kombinasyonlardir. Doksi-
siklin 8 yas altindaki ¢ocuklarda dislerde renk degisik-
ligi yaptig1 icin kullanilmamaktadir. Bu yas grubunda,
gentamisin (5 mg/kg/giin, im, 1-3 dozda, 7-10 giin), strep-
tomisin (20-40 mg/kg/glin, im, 2 dozda, 2-3 hafta) ya da
rifampisin (15 mg/kg/giin, peroral, 2 dozda, 6 hafta) te-
davileri trimetoprim-sulfametaksozol (trimetoprim 10
mg/kg/glin, sulfametoksazol 50 mg/kg/giin, peroral,
peroral, 2 dozda, 6 hafta) tedavisine eklenmektedir. Uy-
gun yastaki hastalar i¢in kinolonlar (siprofloksasin, of-
loksasin) kombine tedavide alternatif olarak kullanila-
bilir. Norobrusellozda 3’1t tedavi verilir. Hastanin ya-
sina gore doksisiklin + rifampisin + trimetoprim-sulfa-
metaksozol veya seftriakson + rifampisin + trimetoprim-
sulfametaksozol ya da seftriakson + rifampisin + dok-
sisiklin verilebilir. Komplike enfeksiyonlarda tedavi sii-
resi net olmamakla birlikte spondilit, ndrobruselloz, en-
dokardit ve diger ciddi komplikasyonlarda tedavi siire-
si 4-12 ay arasinda uzatilabilir (1, 10).
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Hastaligin relaps orani %5-15tir ve genellikle teda-
vi bitiminden sonraki ilk 6 ay i¢inde goriiliir (25). Fokal
bir enfeksiyon odagi bulunmasi, uygun olmayan, yeter-
siz dozda ya da yetersiz siireyle antibiyotik tedavisi kul-
lanilmasi1 veya hastanin tedaviye uyumsuzlugu sonucu
relaps gelisebilir (15). Endemik bolgelerde mikroorga-
nizmaya maruziyetin devam ettigi durumlarda relaps ve
reenfeksiyonun ayrimi giictiir. Hastalig 6nlenmesi, kay-
nagm ortadan kaldirilmasiyla miimkiin olabilecektir. Hay-
vanlar i¢in asilama programlari mevcutken insanlar
icin hentiz ag1 bulunmamaktadir. Enfekte hayvanlarmn izo-
lasyonu ve tedavisi, havayla bulagm 6nlenmesi ve tiike-
tilen siitlin pastorizasyonu korunmada en 6nemli uygu-
lamalardir.
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