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Bruselloz, pastérize edilmemis siit ve siit iriinlerinin tiiketimi ve enfekte hayvanlarin
sekresyonlarinin biitiinliigi bozulmus cilt ile direkt temasi ile bulasabilen bakteriyel bir
enfeksiyon hastahigidir. Ulkemizde nemli bir halk saglidi sorunu olmaya devam etmek-
tedir. Calismamizda, Istanbul’da Brucella seroprevalansinin ve bruselloz ile iliskili risk
faktérlerinin incelenmesi amaglanmistir. Bu ¢alismaya Aralik 2018-Aralik 2019 tarihle-
ri arasinda istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi’ne bagl cesitli poliklinik veya
servislerinden, bruselloz siiphesi ile tibbi mikrobiyoloji laboratuvarlarina génderilen
467 hasta serumu dabhil edilmistir. Enfeksiyonun tanisinda Brucellacapt testi (Vircell,
ispanya) kullanilmistir. Toplam 18 hastada (% 3,85) pozitiflik gézlemlenmistir.
Seropozitiflik, erkek hastalarda anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05).
Calismamiz bu enfeksiyon ile ilgili var olan verilere katkida bulunmaktadir. Calisma
sonuglarimizin, risk gruplarinin bilinglendirilmesi icin de énemli olabilecegini diisiin-
mekteyiz.

Anahtar kelimeler: bruselloz, halk sagligi, seroprevalans
ABSTRACT

Brucellosis is a bacterial infectious disease that can be transmitted by consumption of
unpasteurized milk and dairy products and through direct contact of secretions from
infected animals with the skin with impaired integrity. It remains a significant public
health issue in our country. The aim of this study was to investigate Brucella
seroprevalence and the risk factors associated with brucellosis in Istanbul. Sera from
467 patients who were sent to medical microbiology laboratories with suspicion of
brucellosis from various polyclinics or hospital services of Istanbul Medical Faculty
between December 2018 and December 2019 were included in this study. Brucellacapt
test (Vircell, Spain) were used to diagnose the infection. Seropositivity was observed in
a total of 18 patients (3,85 %). Seropositivity was significantly higher in male patients
(p<0,05). Our study contributes to existing data on this infection. We believe that our
results may also be important for raising awareness of risk groups.
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GiRIS

Bruselloz, Brucella cinsi bakterilerin neden oldu-
gu, halk saghg icin 6nemli, zoonotik bir enfeksiyon
hastaligidir®). Dinyanin dort bir yanindan gelen
raporlar, sadece bilinen endemik ulkelerde degil,
brusellozun yakin zamana kadar 6nemli bir saglik
sorunu olmadigi tlkelerde de hastaligin yukini orta-
ya koymaktadir®31819) Koyun, kegi ve sigirlar insan
enfeksiyonuyla iliskilendirilmektedir. Brucella meli-
tensis ve Brucella abortus enfeksiyonla en sik iliski-
lendirilen Brucella tirleridir. Bruselloz, mesleklerle
de iliskisi olan bir hastaliktir, ¢linkl etkilenen popu-
lasyonun buyiik bir kismi hayvancilikla ugrasanlar,
mezbaha iscileri ve veteriner hekimlerdir22+23),

insanda enfeksiyon; basta kaynatilmamis/pasté-
rize edilmemis sit ve sit UrUnleri, az pismis et olmak
Uzere kontamine hayvan Urlnlerinin tiiketimi®®,
kesik ve cilt siyriklari ile dogrudan temas, kontamine
aerosollerin solunmasi, konjunktival mukoza temasi
ile gerceklesmektedir'?. Kiresel olarak, yilda yakla-
stk 500.000 insan enfekte olmaktadir. Enfeksiyon
sikhgl dinyadaki cografi bolgeler arasinda buyik
farklhihklar gostermektedir. Akdeniz havzasi, Orta
Dogu, Orta ve Glney Amerika, Afrika ve Asya’nin bazi
bolgeleri en yiksek insidans ve prevalansa sahiptir.
Buna karsilik, Kuzey ve Bati Avrupa Ulkelerinde otok-
ton insan brusellozu olmadigi dustinilmektedir??.
Avrupa’da 2008 yilinda 619 insan brusellozu vakasi
bildirilmistir ve bu rakam 2015 yilinda 437 vakaya
dismistiir. En yiiksek insidans, italya, Portekiz,
Yunanistan ve Ispanya gibi Akdeniz ilkelerinde
gozlemlenmektedir®. Bruselloz, Tirkiye’de de
dnemli bir saglk sorunudur. Ulkenin farkli bélgelerin-
den gelen bircok rapor siirekli bir siirveyans sistemi-
ne ihtiya¢ oldugunu gdstermektedir®2>24, Bu calis-
malarin birgogu, kirsal alanlarda ikamet etmeyi ve
mesleki maruziyeti, enfeksiyon gelisimi icin ortak risk
faktorleri olarak tanimlamistir. Brusellozun teshisi
i¢in, Brucella spp. patojeninin viicut sivilarindan kl-
tir ile izole edilmesi altin standart olarak kabul edil-
mektedir. Bununla birlikte, inklibasyon siiresinin

uzunlugu, kronik enfeksiyonlarda duyarlihgin disuk
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olmasi ve tim laboratuvarlarin karsilayamadigi biyo-
guvenlik kategori 3 gereksinimleri gibi dezavantajlara
sahiptir. Bu nedenle Hizli ve giivenilir sonug veren
serolojik testler de Brucella enfeksiyonlarinin tanisin-
da siklikla tercih edilmektedir®”. Rose Bengal (RBT)
ve standart serum tlp aglitinasyon (STAT) testleri
hem uygulamasi kolay hem de ucuz olmalari nede-
niyle tum dinyada yaygin olarak kullaniimaktadir.
Bununla birlikte RBT’nin, 6zellikle brusellozun ende-
mik oldugu bdlgelerde, hastalikla tekrar karsilasma
durumunda veya yeni gecirilmis enfeksiyon hikayesi
olan bireylerde tanida tek basina kullanilmamasi
tavsiye edilmektedir*®, STAT ise ¢ogunlukla blokan
antikorlari ve kronik vakalarda gozlemlenen IgA ve
IgG antikorlarini tespit edememektedir. Bu sorunun
astimasi icin Coombs (anti-insan globulin testi) yon-
temi kullanilmaktadir. Ancak zaman alici ve zahmetli
olmasi nedeniyle Coombs testi, laboratuvarlar tara-
findan  rutin  olarak  uygulanmamaktadir®,
Brucellacapt (BCAP) testi, insan brusellozunun rutin
tani ve tedavi yonetimi icin ¢cok hassas, spesifik ve
basit bir aglUtinasyon temelli “immune capture”
testidir®, Bloke edici antikor varligindan etkilenme-
den, olusan total antikorlarin saptanmasina ve uygun
bir titrasyon yoluyla bunlarin nicelendirilmesine izin
veren kantitatif bir testtir. Hem tanisal olarak hem de
prevalans c¢alismalarinda sikhkla kullaniimaktadir.
Bireysel spesifik IgA, 18G ve IgM immiinoglobulinler
hizli bir sekilde ancak basit agliitinasyon testlerinden
daha yiiksek bir maliyetle 6lgebilmektedirt®),

Dinya’da ve llkemizde yapilan c¢alismalar, BCAP
testinin bruselloz tanisiigin yiksek 6zgullik ve duyar-
lihga sahip oldugunu bildirmistir®,

Calismamizda, istanbul Tip Fakdltesi kliniklerine
cesitli sikayetlerle basvuran ve Brucella testleri yapil-
mak Uzere, Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarina yon-
lendirilen hastalarda, Brucella seroprevalansi ve bru-
selloz ile iligkili risk faktorlerinin incelenmesi amag-

lanmistir.

GEREC VE YONTEM

Bu calismaya Aralik 2018-Aralik 2019 tarihleri
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arasinda Istanbul Universitesi, istanbul Tip
Fakultesi'ne bagh gesitli poliklinik veya servislerin-
den, bruselloz stiphesi ile tibbi mikrobiyoloji labora-
tuvarina gonderilen 467 serum 6rnegi dahil edilmis-
tir ve bu orneklere ait sonuglar retrospektif olarak
incelenmistir. Caismamiz istanbul Tip Fakiiltesi, Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir
(Referans no: 03.07.2020/955). Poliklinik ve servis-
lerden enfeksiyon tanisi igin gelen hasta drneklerine
Brucellacapt® (Vircell SL, Santa Fé, Granada, Spain)
testi yapilmistir. BCAP testi, Ureticinin tarama tali-
matlarina gore gergeklestirilmistir. 800 pl serum
dilisyon sivisi icerisine 5 pl serum 6rnegi ilave edil-
mistir. Her dilisyon sivisi igerisinde 1/160 oraninda
sulandirilan serum 6rneklerinden 100 pl alinarak U
seklinde kuyucuklara sahip mikroplakalara ilave edil-
mistir, ardindan sulandirma solUsyonundan 50 pl
ikinci kuyucuklara konulduktan sonra, sulandirilan
serumdan 50 pl ikinci kuyuya aktariimis ve dilte edil-
dikten sonra 50 pl’si cekilerek atilmistir. Bu sekilde
ikinci kuyudaki son konsantrasyon 1/320 olarak ayar-
lanmistir. Tim kuyucuklara 50 pl antijen stspansiyonu
(formaldehit ile oldurilen renkli Brucella abortus bak-
terileri) eklenmistir. Plaka, sivinin mikro kuyulardan
buharlagsmasini 6nlemek igin yapiskan bant ile kapatil-
mig, karanlik ve nemli ortamda 37°C’de 18 ila 24 saat
inklibe edilmistir. Tum kuyu tabanini kaplayan ag bigi-
minde bir gériintu pozitif olarak kabul edilirken, kuyu-
cugun ortasinda digme seklinde ¢okme gozlemlen-
mesi negatif olarak sonuglandiriimistir®. BCAP 1/320
titrede reaktif saptanan numuneler pozitif olarak
raporlanmistir®. Calismamizda Brucella seropozitifligi
saptanan olgulara ait demografik ve seroepidemiyolo-
jik verilerin degerlendirilmesi icin Hasta Bilgi
Sistemi’nden hasta telefon numaralarina ulasiimistir.
Hasta bireyler ya da velileri ile telefonda gorusulerek,
tiim hastalara ait yasanilan il, bulasma nedeni, ayni
kaynaktan aile igi bulasin varligi, meslek bilgileri gibi
verilere ulasilmis olup, hastaya ait cinsiyet ve yas bilgi-
leri, hasta bilgi sisteminden edinilmistir.

Verilerin istatistiksel degerlendirilmesi igin SPSS
Windows versiyon 21 (Armonk, NY: IBM Corp.) kulla-

nilmistir. Test sonuglarina gore cinsiyet agisindan

farklihk degerlendirilmesi ve yas gruplari arasindaki
farkhlik degerlendirilmesi igin tanimlayici istatistik ve
ki-kare testi kullanilmistir. istatistiksel anlamlilik icin
p degeri < 0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismamiza yas ortalamasi 42,1 olan, 220’si
(% 47,1) kadin, 247’si (% 52,9) erkek toplam 467
hastanin serum ornekleri dahil edilmistir. Bu 6rnekle-
re ait sonuglar retrospektif olarak incelenmistir. Dort
yiz altmig yedi hastanin % 26,1’i (n=122) genel dahi-
liye poliklinik ve servisinden, % 19,1’i (n=89) enfeksi-
yon hastaliklari ve mikrobiyoloji poliklinik ve servisin-
den % 8,1’i (n=38) pediatrik enfeksiyon hastaliklari
poliklinik ve servisinden, % 46,7’si (n=218) diger
poliklinik ve servislerden gelen hastalardan olusmak-
tadir. Do6rdi (% 0,86) kadin, 14’0 (% 2,9) erkek olmak
Uzere toplam 18 hastada (% 3,85) pozitiflik gbzlem-
lenmistir (p<0.05). Ozellikle 0-18 yas grubu ve 50 yas
Gzerindeki bireylerde enfeksiyon daha sik gozlemlen-
mistir (Tablo 1). Ancak yas gruplari arasinda anlamli
bir fark bulunamamistir (p>0,05). BCAP pozitif sonug
veren hastalarimiza ait demografik bilgiler Tablo 2’de
gosterilmektedir. Pozitiflik gozlemlenen hastalarimi-
zin 10’unun istanbul’da ikamet ettigi belirlenmistir.
Bu hastalarin dokuzunun baska illerden getirilen
veya seyahat ettiklerinde tikettikleri ¢ig sut ve sit
Urlnlerinden enfekte oldugu, bir hastanin ise boyle
bir 6ykisuniin olmadigl gézlemlenmistir. Diger sekiz
hastanin ise ya bolgelerinde tani konamamis ve has-
tanemize yonlendirilmis bireylerden ya da importe
vakalardan olustugu tespit edilmistir (Tablo 2).

Tablo 1. Yas gruplarinda Brucella enfeksiyonlarinin goriilme sikh-
g1 [n (%)] (p>0,05).

Yas grubu Brucellacapt (+)  Brucellacapt (-) Toplam
0-18 5 (1,07) 61 (13,06) 66 (14,13)
19-29 3(0,64) 62 (13,28) 65 (13,92)
30-39 0 75 (16,06) 75 (16,06)
40-49 1(0,22) 75 (16,06) 76 (16,28)
50-59 4 (0,86) 83 (17,77) 87 (18,63)
60-69 3(0,64) 63 (13,49) 66 (14,13)
>70 2(0,43) 30 (6,42) 32 (6,85)
Toplam 18 (3,85) 449 (96,15) 467 (100)
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Tablo 2. Calismamizda Brucella seropozitifligi gésteren hastalara ait demografik bilgiler.

Hasta Lokasyon Bulagma nedeni Aile dykisii Meslek Yas Cinsiyet
Hasta 1 Siirt Taze peynir (Siirt) Yok Ev hanimi 42 Kadin
Hasta 2 istanbul Sut (Luleburgaz) Yok Ev hanimi 75 Kadin
Hasta 3 istanbul Peynir (Tunceli) Yok Serbest meslek 64 Erkek
Hasta 4 Siirt Taze peynir (Siirt) Yok Emekli 61 Erkek
Hasta 5 Aydin Hayvan salgi temas (Aydin) Yok Veteriner 29 Erkek
Hasta 6 Mardin Taze peynir (Mardin) Var Emekli 63 Erkek
Hasta 7 istanbul Sut (Luleburgaz) Yok Serbest meslek 24 Erkek
Hasta 8 istanbul Sat (Silivri) Yok Ciftgi 53 Erkek
Hasta 9 istanbul Taze peynir (Siirt) Var Ogrenci 23 Erkek
Hasta 10 Sirnak Taze peynir (Sirnak) Var Ev hanimi 56 Kadin
Hasta 11 istanbul Sut (Luleburgaz) Var Ev hanimi 50 Kadin
Hasta 12 Kars Hayvan salgi temas (Kars) Var Ciftgi 54 Erkek
Hasta 13 istanbul Peynir (Adiyaman) Yok Emekli 75 Erkek
Hasta 14 istanbul Peynir (Van) Var Ogrenci 6 Erkek
Hasta 15 Edirne Sut (Luleburgaz) Yok Ogrenci 15 Erkek
Hasta 16 Bitlis Taze peynir (Bitlis) Var Ogrenci 17 Erkek
Hasta 17 istanbul Taze peynir (Siirt) Var Ogrenci 9 Erkek
Hasta 18 istanbul Bilinmiyor Yok Ogrenci 17 Kadin
TARTISMA konomik kosullarin iyi ve okuryazarlk oranlarinin

Bruselloz, hem insanlari hem de hayvanlar etki-
leyen hepatosplenomegali ve lenfadenopati klinik
bulgulari; ates, halsizlik, kilo kaybi, bas agrisi ve art-
ralji gibi spesifik olmayan semptomlarla seyreden
bulasici bir hastaliktir. Tarkiye’de bruselloz sikhgi bol-
gelere gore degisiklik gostermekte olup, Karadeniz
bolgesinden bildirim sikligi dustk iken, hayvancihgin
yaygin oldugu Dogu Anadolu, Glineydogu Anadolu
ve i¢ Anadolu Bélgesinde bildirim sikhgi yiiksektir439),
Bildirilen seropozitiflik oranlari, calismanin yapildig
bolge, populasyon ve kullanilan teste gore degisiklik
gostermektedir. Subklinik olgularin varligi ve bu
konuda bir bildirim aginin bulunmamasi nedeniyle
Ulkemizde gergek bruselloz insidansi bilinmemekte-
dir. Bu calisma, bruselloz siiphesiyle hastanemizin
cesitli kliniklerinden yollanan hasta 6rneklerinde
bruselloz sikligini saptamak icin yapilmistir. Toplam
467 hastadan, 18’inin (% 3,85) pozitif oldugu tespit
edilmistir. Ulkemizde bu konuda yapilan ¢alismalarda
brusella seroprevalansi dogu illerinde, RBT ile %
8,35-% 11,3 arasinda, STAT ile % 3,4-27,2 arasinda
bildirilmis olup ¢alismamiza gore yiiksek ya da gore-
ce yliksek sonuglar gosterilmistir. Bu durumun cals-
mamizda yer alan hastalarin ¢ogunun, kiglk ve

blylkbas yerli hayvanciligin yaygin olmadigi, sosyoe-
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yiksek seyrettigi, istanbul’'un kent niifusuna ait
olmasi nedeniyle olabilecegini disinmekteyiz.
Bununla birlikte Glkemizin diger bolgelerinde, RBT ile
% 1-3,56 arasinda, STAT ile % 0,6-3 arasinda seropo-
zitiflik bildirilmistir ve galismamiza benzer ya da daha
disuk seropozitiflik oranlari goézlemlenmistir (Tablo
3). Galismamizda, enfeksiyonun endemik oldugu
Ulkelerde yapilmis uluslararasi calismalara kiyasla
bruselloz sikhgi daha diisiik bulunmustur®2,

Her ne kadar bruselloz, yas ve cinsiyet farkhhgi
gbzetmeyen bir hastalik olsa da insidansin disik
oldugu bolgelerde mesleki risk nedeniyle erkeklerde
bildirilmektedirtY,

Calismamizda, tlkemizde yapilan calismalarla uyumlu

daha vyaygin  gorildiugu

Tablo 3. Ulkemizde yapilan calismalarda gézlemlenen Brucella
seroprevalans degerleri.

Arastirici Yer ve tarih RBT STAT
Alim ve ark.® Sivas-2015 - % 8
Yetkin ve ark.?) Malatya-2006 % 11,3 % 7
inci ve ark.1® Artvin-2015 % 8,35 % 6,07
Ceylan ve ark.”) Van-2003 - % 27,2
Tok ve ark.®) Agri-2009 % 11,3 % 3,4
Demir ve ark.? Kirsehir-2012 % 3,56 % 2,9
Turhan ve ark.?® Hatay-2010 - % 2,9
Apan ve ark.® Kirikkale-2007 % 3,2 % 3
Cetinkaya ve ark.® Kayseri-2006 % 3,4 -
Karabay ve ark.”) Bolu-2004 % 1 % 0,6
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olarak seropozitiflik erkeklerde anlaml derecede yiik-
sek bulunmustur (p<0,05)?*?. Bu durumun mesleki
risk ile dogrudan iliskili oldugu sonucuna ulasilama-
migtir. Bunun yaninda pastorize edilmemis sit ve
Urdnlerini kullanmanin, bolgemizde hastaligin yayili-
sinda ve sikliginda énemli bir rol oynadigini diisiin-
mekteyiz. Bolgemizde pozitiflik gosteren hastalarin bir
kismi importe vakalar olup, diger kismi farkl sehirler-
den gelen siit ve sit Grinleri ile enfekte olmuslardir
(Tablo 2). Yas gruplari ve bruselloz enfeksiyonu arasin-
da anlamli bir iliski gozlenmemistir. Calismamizda
Brucella testleri pozitiflik gosteren bireyler, 6zellikle
0-18 yas grubu ve 50 yas Uzerindeki grupta yer almak-
tadir. Bruselloz, diinyadaki en yaygin zoonotik hasta-
liklardan biri olmasina ragmen, gereken ilgiyi gérme-
mis bir enfeksiyon hastaligi olmaya devam
etmektedir®. 1984 yilinda ulusal Bruselloz kontrol
ve eradikasyon programinin baslamasiyla, hayvan ve
insan bruselloz vakalarinda azalma gorulmustar.
2009 yilinda yayimlanan Bruselloz ile Miicadele
Yonetmeligi'nin de vaka sayilarinin azalmasina katki
saglamaya devam edecegi umulmaktadir. Ulkemiz
bruselloz agisindan endemik Ulkeler arasinda yer
almaktadir. Ulkemizin &zellikle kirsal kesimlerinde
veterinerlik hizmetlerinin yetersiz olusu enfeksiyo-
nun yayllmasina katkida bulunmaktadir. Cig st ve
st Granlerinin tiketimi vaka sayisinda artisa neden
olmaktadir. Brusellozun bulagmasi ve sikhgi, 6zellikle
hastaligin endemik oldugu bolgeler icerisindeki dnle-
me ve bilgilendirme faaliyetlerinin yetersizligi ile
ilgilidir. Enfeksiyonun kontrol edilmesi, veteriner
hekimler ve saghk g¢alisanlarinin uyumlu galismasi ve
Bruselloz’un endemik oldugu bolgelerde yasayan
insanlarin  bilgilendirilmesinden  geg¢mektedir.
Ulkemizde kirsal alanlardan kentlere go¢ dalgasi tiim
hiziyla devam etmektedir ve go¢ eden bireylerin koy-
leriyle olan baglantilari kopmamaktadir. Bu durum
kirsal alanlarda ve kiiglik yerlesim alanlarinda goz-
lemlenen enfeksiyonlarin bliyik kentlerde de gorul-
mesine neden olmaktadir. Galismamizda seropozitif-
lik gosteren hastalarin biyik bir bolimi ya tatil
donemlerinde gittikleri koylerinde yedikleri ya da

yine kdylerinden gelen sut trtnleri ile Brucella enfek-

siyonuna yakalanmislardir. Tirkiye’nin farkli illerin-
den yogun gog alan istanbul’da yapilan bu retrospek-
tif analiz her ne kadar sadece bdlgemize ait prevalans
sonuglarini kapsiyor gibi goriuinse de, enfeksiyonun
sikhikla iliskilendirildigi hayvancihgin yapiimadigi bir
sehir icin dnemli veriler icermektedir. Ayrica ¢als-
mamizin risk altinda olan saglik personellerinin ve
diger risk gruplarinin bilinglendirilmesi i¢in de 6nem-

li olabilecegini dislinmekteyiz.
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