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Ozet

Amac: Bu caligmada brusellozlu hastalarda bruselloza 6zgii
olmayan g¢esitli hematolojik ve biyokimyasal testlerin hastalik ile
iligkisini irdelemek amaglandi.

Materyal ve metod: Bruselloz 6n tanili hastalardan Rose-Bengal
testi pozitif ve Brucellacapt agliitinasyon titresi >1/160 olan 134
hastanin tam kan sayimi, eritrosit sedimantasyon hizi (ESH), C-
reaktif protein (CRP), alanin aminotransferaz (ALT) ve aspartat
aminotransferaz (AST) degerleri kayitlardan retrospektif olarak
incelendi.

Bulgular: Brusellozlu hastalarm %3.8’inde 16kopeni, %6.9’unda
16kositoz,  %22.3’linde anemi, %10’unda trombositopeni,
%51.4’tinde CRP pozitifligi, %?23.2’sinde ALT yiiksekligi,
%16.1’inde AST yiiksekligi, %25.9’'unda ESH artis1 saptandi.
CRP, ALT ve ESH testlerinde titreler arasinda farklilik gézlendi.
Sonug¢: Brusellozun tani ve takibinde spesifik testlerin yaninda
ozellikle CRP, ALT ve ESH olmak iizere nonspesifik testlerin de
kullanilmasinin yararli olacagi kanaatine varilmistir.

Anahtar kelimeler: Bruselloz, tam kan sayimi, biyokimyasal
belirtecler

Abstract

Background: In this study, it is aimed to research the relationship
between various nonspecific hematological and biochemical
markers in patients with brucellosis.

Methods: Laboratory findings of the 134 patients in July 2011-
November 2012 and were prediagnosed with brucellosis were
retrospectively screened. Rose Bengal tests were positive and
Brucellacapt agglutination titers were > 1/160 in our cases.
Complete blood count (CBC), erythrocyte sedimentation rate
(ESR), C-reactive protein (CRP), alanine aminotransferase (ALT)
and aspartate aminotransferase (AST) levels were evaluated.
Results: There were leukopenia in %3.8, leukocytosis in %6.9,
anemia in %22.3, thrombocytopenia in %10, increased ESR in
%25.9, CRP positivity in %51.4, increased ALT level in %23.2,
increased AST level in %16.1 of patients. CRP, ALT and ESR
levels were statistically different when evaluated according to
agglutination titers.

Conclusions: From these results it was concluded that using the
nonspecific tests including especially CRP, ALT and ESR beside
the specific tests may be useful in diagnosis and follow up of
brucellosis.
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Giris

Bruselloz gram negatif kok veya
kokobasil seklinde, fakiltatif hiicre ici
patojenler olan Brucella cinsi bakterilerin
olugturdugu zoonotik bir enfeksiyondur
(1,2). Hastalik sigir ve koyun yetistiriciligi
yapilan pek ¢ok iilkede oldugu gibi
tilkemizde de yaygm olarak goriilmektedir
(3). Olgularm ¢ogunda enfeksiyonun
kaynag1 pastorize edilmemis siit veya siit
urtinleri olmakla birlikte veterinerlerde,
laboratuvar veya kesimhanede c¢alisanlarda
hastalik solunum, konjonktiva veya deri
yoluyla da gegebilmektedir.

Brusellozun hematolojik bulgulari
arasinda yer alan anemi, 16kopeni, l6kositoz,
tombositopeni ve pihtilasma bozukluklarmi
saptayabilmek agisindan rutin hematolojik
testlerin onemlidir  (4,5).
Karaciger enzimlerinde yiikselme, C-reaktif
protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon

yapilmasi

hizi (ESH)’'nda artis da brusellozda
goriilebilen laboratuvar bulgularindandir (6).
Hastaligin tanis1 anamnez, fizik

muayene, rutin hematolojik ve biyokimyasal
laboratuvar testleri, radyolojik inceleme,
kiiltiir, serolojik ve molekiiler testleri i¢ceren
cesitli yaklagimlarla yapilabilmektedir (7,8).

Brusellozun serolojik tanisinda Rose-
Bengal lam agliitinasyon testi, ‘‘dipstick’’
testi, serum agliitinasyon testi, Coombs
(antihuman globulin) test, Brucellacapt,
enzyme-linked  immunosorbent  assays
(ELISA), indirect fluorescent antibody test
(IFA), immiinkromatografik lateral flow
assay testleri yer almaktadir. Brucellacapt,
immuncapture  agliitinasyon  teknigine
dayali, ozgiilliik, duyarlilik ve performansi
Coombs testine benzeyen, agliitine olabilen
antikorlar ile blokan antikorlar1 tek adimda
saptayabilen, uygulamasi kolay ve hizli bir
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testtir. Kesin tan1 bakterinin  kiiltiirden
izolasyonudur (2,7,9).

Calismada amacimiz  brusellozlu
hastalarda cesitli hematolojik ve
biyokimyasal parametrelerin hastalikla olan

iligkisini degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem

Calismada Temmuz 2011-Kasim
2012 tarihleri arasmda Tokat Devlet
Hastanesi poliklinik ya da servislerinde
bruselloz 6n tamisi ile laboratuvara
gonderilen hasta numunelerinin  gesitli
hematolojik ve biyokimyasal test sonuglari
geriye doniik olarak incelendi. Rose Bengal
agliitinasyon testi (Seromed, Tiirkiye)
pozitif ve Brucellacapt (Vircell, Ispanya)
agliitinasyon titresi 1/160 ve {izerinde olan
20-60 yas aras1 hastalar ¢alismaya dabhil
edildi. Mindray BS800M (Mindray, Cin)
cihazi  ile  Dbelirlenen  serum alanin
aminotransferaz (ALT) ve  aspartat
aminotransferaz (AST) diizeyleri, Beckman
Coulter Immage cihaz1 (Beckman Coulter,
USA) ile tespit edilen CRP degeri, Alifax
(Alifax, ltalya) cihaz1 ile olgiilen eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH) ve Beckman
Coulter Gen-S (Beckman Coulter, USA)
cihaz1 ile belirlenen hemoglobin miktar: ile

I6kosit ve trombosit sayilar1 ¢aligmada
kullanild.
Istatistiksel analizler SPSS

(Statistical Package for the Social Sciences)
15.0 programu ile yapildi.

Bulgular
Calismada 83’ti erkek, 51’i kadin

olmak iizere yas ortalamas: 40.9+11.3 olan
toplam 134 hastanin laboratuvar degerleri



kullanilmigtir. Hastalarin tam kan sayimi transaminazlar, CRP ve ESH degerlerindeki
sonuclarma ait  veriler Tablo 1’de, artig oranlar1 Tablo 2°de gosterilmektedir.

Tablo 1. Tam kan sayimi testi sonuglarinin agliitinasyon titrelerine gore dagilimi

Brucellacapt  incelenen Likopeni®  Lékositoz” Anemi®  Trombositopeni®
agliitinasyon  hasta

titresi sayisl n % n % n % n %

1/160 35 1 2.8 2 5.7 4 11.4 2 5.7
1/320 29 1 34 2 6.8 6 20.6 4 13.7
1/640 30 0 0 3 100 5 16.6 3 10.0
>1/1280 36 3 8.3 2 55 14 388 4 11.1
Toplam 130 5 3.8 9 6.9 29 223 13 10.0

% Lokosit sayis1 < 4000/ul

b Lokosit sayis1 > 10000/pl

¢: Hemoglobin < 12.5 g/dl (kadm), <13.5 g/dl (erkek)
¢ Trombosit says1 < 150000/pl

n: Tanimlanan kriterlere sahip hasta sayis1

Tablo 2. Transaminazlar, C-reaktif protein ve eritrosit sedimentasyon hizi test sonug¢larmin

agliitinasyon titrelerine gore dagilimi

Brucellacapt AST artigt® ALT artist ~ CRP pozitifligi® ESH artis1”

agliitinasyon

titresi N n % N n % N n % N n %
1/160 32 2 62 31 6 193 30 9 300 23 7 304
1/320 25 4 160 25 5 200 23 9 391 17 2 117
1/640 28 5 178 27 5 185 25 14 560 15 3 20.0
>1/1280 33 8 242 33 11 333 25 21 840 22 8 36.3
Toplam 118 19 16.1 116 27 232 103 53 514 77 20 259
¢ AST > 45 U/L

F- ALT > 40 U/L

ﬁ : CRP > 8 mg/L

: >20 mm/saat
n: Tanimlanan kriterlere sahip hasta sayisi
N: Incelenen hasta sayist
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Brucellacapt  agliitinasyon  titresi  ile
incelenen laboratuvar parametreleri
arasindaki  iliski  istatistiksel  olarak

incelendiginde ESH degerlerinde 1/320 ile >
1/1280 titreleri arasinda (p=0.024), ALT’ de
1/160 ve 1/640 ile >1/1280 titreleri arasinda
(swrasiyla p=0.019 ve p=0.040) ve CRP’de
1/160 ile >1/1280 titreleri arasinda
(p=0.029) anlaml fark bulundu.

Tartisma

Bu c¢alismada, brusellozun tani ve
takibinde serolojik testlerin yanmda, tam
kan sayimi, CRP, ESH, karaciger fonksiyon
testleri gibi hastalifa spesifik olmayan rutin
testlerin de kullanilabilecegi gosterildi.

Bruselloz, tiim diinyada goriilen,
bir¢cok organ ve sistemi tutabilen, dogru tani
konulmaz ve tedavi edilmezse morbidite ve
mortaliteye yol acabilen zoonotik bir
enfeksiyon hastaligidir. Tanisinda altin
standart bakteriyolojik kiiltiirdiir. Ancak
kiiltiirde  etkenin  {iretilebilmesi  igin
materyalin hastaligin belirli donemlerinde
almmas1 gerekliligi, hastanin antibiyotik
gibi  durumlarda
izolasyon sansmin azalmasi, kiiltliir i¢in
laboratuvarda 6zel sartlarin gerekmesi ve bu
yontemin zaman alici olmasi gibi nedenlerle
tanida indirekt laboratuvar yontemlerine
bagvurulmaktadir (3). Serolojik teknikler,
brusellozun yaygin
kullanilmaktadir. Ancak tedavinin izleminde

kullanmasi etkenin

tanisinda olarak
serolojik testlerin yarari diisiiktiir (7,9). Tam
kan sayimi, ESH, CRP 6l¢iimii ve karaciger
fonksiyon testleri gibi bruselloza 6zgii
olmayan laboratuvar testleri, taniya yardime1

olan, tedavi izleminde yararlanilan ve
hastaligin seyrinde gelisebilecek
komplikasyonlar1 takip etmek agisindan

kullanilabilen testler arasinda yer almaktadir
(4,5,7,10). Bu galismada, literatiirle uyumlu

olarak, hastalarin tant ve takibinde
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kullanilan serolojik ve spesifik olmayan
rutin testlerin bruselloz tan1 ve takibinde
yararli oldugu gosterildi.

Brusellozda hematolojik tutulum sik
olmakla birlikte bu durum ciddi hastaliklara
nadiren yol agar (8). Brusellozun
hematolojik  komplikasyonlar1  arasinda
anemi, 16kopeni veya 16kositoz,
trombositopeni bulunmaktadir. Bu
degisikliklerin etyolojisinde hemofagositoz,
hipersplenizm, kemik iligi hipoplazisi,
kemik iliginde granulom olusumu ve immun
yikim rol almaktadir (4,11). Brusellozlu
hastalarda yapilan cesitli ¢alismalarda %5-
10.3 oranlarinda  16kositoz, %1.6-30
I6kopeni, %12.9-74 anemi ve %4.8-33
trombositopeni  saptanmustir  (8,12-16).
Bizim g¢alismamizda da %6.9 10kositoz, %
3.8 lokopeni, %22.3 anemi, %10
trombositopeni tespit edilmistir. Bu oranlar
konu ile ilgili yapilan diger calismalar ile
benzerlik gostermektedir.

Brucellacapt agliitinasyon titreleri
arasinda ise bu parametreler acisindan
istatistiksel ~ olarak anlamli  bir fark
bulunamamistir. Agca ve ark.’nin yapmis
olduklar1 ¢alismada da lokosit, eritrosit ve
trombosit sayis1 ile standart tiip agliitinasyon
titresi arasinda korelasyon saptanmamistir
(10). Bu sonuglara gore tam kan sayiminin
taniya yardimci1 olmasindan ¢ok hematolojik
tutulum varliginin takip edilmesi ve klinik

takip acisindan onemli oldugu
diistiniilmektedir.
Eritrosit  sedimentasyon  hizinin

kullanim alanlarindan biri de enfeksiyon
hastaliklarnin tan1 ve izlemidir (17).
Brusellozlu hastalarda ESH artis1 %30-90
arasinda olup calismamizda bu oran %25.9
ile diger caligmalara goére nispeten diisiik
seviyede saptanmistir (10,12,16). Bu durum,
hastalarin klinik 6zelliklerini bilmemizden
kaynaklanabilir.



C-reaktif  protein inflamatuvar
hastaliklarda  artan  ilk  akut faz
reaktanlarindandir ve hastaligin aktivitesinin
degerlendirilmesinde de kullanilir (18).
Brusellozda da hastalarin CRP diizeyinde
yikselme gozlenmektedir (19). Yapilan
cesitli ¢alismalarda brusellozda CRP’de
%40-88 oranlarinda artig tespit edilmistir
(8,10,14,20). Agca ve ark. hastalarin
standart tiip aghitinasyon titresi ile CRP
diizeyi arasinda Kkorelasyon
saptamiglardir (10). Calismamizda da benzer
sonucglarla  hastalarm  %351.41inde CRP
pozitifligi saptanmis olup CRP degerlerinde
1/160 ile >1/1280 agliitinasyon titreleri
arasinda anlamli fark tespit edilmistir. Bu
verilere gore CRP’nin taniy1 destekleyici
parametrelerden biri

oldugunu

oldugu ve yiiksek
antikor titresi varliginda serumda daha
yiiksek seviyede bulunabilecegi kanisina
varilmistir.

Akut brusellozda granulomatéz veya
nonspesifik hepatite bagli olarak karaciger
enzimlerinde hafif artis goriilebilmektedir
(4). ALT, AST’ye kiyasla karacigere daha
Ozgiin bir enzim olup karacigeri etkileyen
hastaliklarda ~AST'den yiiksektir (21).
Buzgan ve ark.min yaptigi ve 1028 hastay1
kapsayan c¢alismada %324.8 transaminaz
yiiksekligi, Demirarslan ve ark.’nin yaptigi
ve 213 brusellozlu hastayr igeren ¢alismada
ise hastalarda %31.5 ALT yiiksekligi tespit
edilmistir (5,13). Agca ve ark. hastalarin
AST ve ALT diizeyleri ile standart tiip
agliitinasyon titreleri arasinda korelasyon

oldugunu belirlemislerdir (10).
Calismamizda ise olgularm %16.1°inde
AST, %23.2’sinde ALT artis1 tespit

edilmigtir. Ayn1 zamanda ALT degerlerinde
1/160 ve 1/640 titreleri ile >1/1280
agliitinasyon titresi arasinda anlamli fark
bulunmustur. ALT’ nin brusellozda AST’ye
oranla taniyr daha destekleyici bir test
oldugu ve yiiksek agliitinasyon titresinde
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diisiik titreye kiyasla hastada daha fazla
arttig1 gorilmiistiir.

Bu c¢aligma, Brusella agliitinasyon
titresinin, rutin laboratuar testleriyle her
zaman korele olmadigini, takiplerde,
testlerin,  hastanin  klinigiyle  birlikte
degerlendirilmesi gerektigini gostermistir.
Brusellozun  tanisinda  birincil  olarak
hastaliga 6zgii testler kullanilmakla birlikte,
hastalarda taniya yardimci olmasit ve
ozellikle komplikasyonlarmn belirlenebilmesi
acisindan CRP, ALT ve ESH basta olmak
tizere nonspesifik laboratuvar testlerinin
kullaniminin  faydali olacagi kanaatine
varilmistir.
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