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Brusellozis tanili hastada ani gelisen dirsek artriti: Ailesel Akdeniz Atesi

Acutely developed elbow arthritis in a patient with Brucellosis: Familial Mediterranean Fever
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OzZET

Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), askenazi olmayan Yahudiler,
Ermeni, Turk ve Araplar arasinda yaygin olarak gérilen
otozomal resesif gegcisli hastaliktir. FMF’in karakteristik
ozellikleri tekrarlayan ve kendini sinirlayici ates, polisero-
zit ataklari (sinovit, peritonit, plorit) ve sekonder amiloido-
zistir. Genetik galismalar FMF geni i¢in 16. kromozomda
lokalize olan MEFV genine isaret etmektedir. FMF tanisi
klinik gecmis, tipik ataklar, etnik kdken ve aile dykustine
dayanir.

Brusella, gram negatif basillerin neden oldugu sistemik
infeksiyoz bir hastaliktir. Hastaligin prevelansi gelismekte
olan iilkelerde daha yiiksektir. insana siklikla, pastérize
edilmemis st Urinlerinin tiketimi veya enfekte hayvan-
larla direkt temas yoluyla bulasir.

Bu yazida brusella tanisi ile takip ettigimiz hastada ani

gelisen dirsek eflizyonu sonrasinda FMF tanisi koydugu-
muz bir brusella FMF birlikteligini tartistik.

Anahtar kelimeler: Brusella, FMF, dirsek artriti

GiRiS

Ailesel Akdeniz atesi, Familial Mediterrenean Fever
(FMF) genindeki bir mutasyonun neden oldugu oto-
zomal resesif gecigli bir hastaliktir. Tekrarlayan peri-
tonit, ates, artrit, plorit, kas agrisi ve sekonder ami-
loidozis hastaligin karakteristik 6zellikleridir. FMF
Dogu Akdeniz kokenli bazi etnik gruplari; Yahudi,
Ermeni, Tirk ve Araplari siklikla etkiler.'23

Brusella infeksiyonu halen diinyada yaygin go-
rulen (Guney Amerika, Ortadogu, Akdeniz havzasi)
onemli bir halk saghgi problemidir. Brusellozis etke-
ni intraselller, gram negatif kokobasildir. Hastalik,
insana; sigir, kegi, koyun, képek gibi hayvanlardan
inhalasyon, direk temas veya kontamine sut trdnleri

ABSTRACT

Familial Mediterranean Fever (FMF) is an autosomal re-
cessive disorder that is prevalent in non-Ashkenazi Jews,
Armenians, Turks and Arabs. The characteristic features
of FMF is recurrent self-limited attacks of fever, polyse-
rositis (synovitis, peritonitis, and pleuritis), and secondary
amyloidosis. Genetic studies have shown that the gene
for FMF is located on chromosome 16p is designated
MEFV. The diagnosis of FMF is based on a clinical his-
tory of typical acute attacks, ethnic background, and fam-
ily history.

Brucellosis is a systemic infectious disease caused by
gram-negative bacillus. The prevalence of the disease is
higher in developing countries. It is frequently transmit-
ted to humans via consumption of infected unpasteurized
dairy products and infected by direct contact with infected
animals.

In this article, we discussed a patient who was in our fol-
low up with diagnosis of brucellosis, after sudden effusion
of elbow; we diagnosed the case FMF together with bru-
cellosis. J Clin Exp Invest 2011; 2 (4): 437-440
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ile gastrointestinal sistemden bulasir. Brusellozis’in
en yaygin komplikasyonu osteoartikuler tutulumdur,
hastalarin %20-85’ ini etkiler. Kemik ve eklem tutu-
lumu artrit, bursit, tenosinovit, sakroiliit, spondilit ve
osteomiyelit seklindedir.#®

Bu yazida brusella tedavisi ile takip ettigimiz
hastada ani dirsek effizyonu ve eklem hareket
acikligr (EHA) kisithh@r gelismesi Uzerine, yapilan
tetkikler sonucu FMF tanisi koydugumuz bir FMF ve
Brusella birlikteligi sunulmaktadir.

OLGU

Yirmi yasinda bayan hasta yaygin agri, halsizlik,
ates sikayetleriyle poliklinigimize basvurdu. Sika-
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yetleri 2 hafta 6nce baslamisti, ates ve agr 6zellikle
gece daha belirgindi, aktivite ile veya istirahat ha-
linde degismiyordu. Fizik muayenesinde hastanin
renginde solukluk ve subfebril ates disinda 6zellik
yoktu. Laboratuar tetkiklerinde beyaz kure: 8.500/
mm?3, C reaktif protein (CRP) 4,5 mg/dl (Ust sinir 3),
eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) 20 mm/saat, ka-
raciger fonksiyon testleri normal sinirlarda idi. Bru-
sella rose bengal pozitif, Coombs 1/320 pozitif idi.
Hastaya rifampisin 1x600 mg/gln, tetrasiklin 2x100
mg/guin baslanarak 2 hafta sonra kontrole gagrildi.
Hasta kontrole geldiginde agrilarinin ve atesin azal-
digini ancak iki glinden beri sol dirsekte agri ve ha-
reket kisitlihginin oldugunu ifade ediyordu.

Hastanin tekrar yapilan ayrintili anamnez ve fi-
zik muayenesinde kardesinin FMF hastasi oldugdu,
sag dirsek ekleminde eflizyon ve 30° eklem hareket
acikliginda kayip tespit edildi, kizariklik ve 1si arti-
sI yoktu. Yenilenen laboratuar tetkiklerinde beyaz
kiire 12.500/mm?3, ESH 45 mm/saat, CRP 30 mg/dl,
trombosit sayisi 400.000/mm?, romatoid faktor ne-
gatif, idrar tetkikinde patoloji saptanmadi. Konvansi-
yonel ve manyetik rezonans gorintuleme ile yapilan
radyolojik incelemede yumusak doku sisligi disinda
Ozellik yoktu. Hastaya Tel Hashomer kriterlerine
gore; 2 mindr ve 1 destekleyici kriter ile FMF tanisi
kondu. Kolsisin 3x0.5 mg/gin ve steroid olmayan
antinflamatuar ilag iceren medikal tedavi baslandi.
Besinci giin kontroliinde hastanin dirsek eflizyonu
ve eklem hareket kisithhgi geriledi. Laboratuar tet-
kikleri normal degerlere déndu, hasta poliklinik taki-
bine alindi. Daha sonra yapilan FMF gen analizinde
M694V mutasyonu homozigot pozitif saptandi.

TARTISMA

Brusellozis, basta Akdeniz llkeleri olmak Uzere dun-
ya Uzerinde yaygin dagilim gdsteren sistemik infek-
siy0z bir hastaliktir. Trkiye’de 6zellikle Gineydogu
Anadolu bolgesinde endemiktir.t Bizim vakamiz da
Glineydogu Anadolu bolgesinde yasamakta idi.

Brusellozis etkeni intraselller, gram negatif
basildir. Dért patolojik tir igerisinde (B.Melitensis,
B.Abortus, B.suis, B.canis) B.Melitensis en sik goru-
len ve en patojenik formdur. Hastaligin dogal rezer-
vuari koyun, kegi, inek, kopek gibi evcil hayvanlar-
dir. insana siklikla infekte hayvan uriinleri, pastorize
edilmemis sut veya sut Urunlerinin tuketimi, infekte
hayvanlarla direkt temas veya inhalasyon yoluyla
bulasir.” Hastanemizin bulundugu ilgede hayvanci-
lik 6nemli bir gegim kaynagidir, ev yapimi sut Grin-
leri yaygin olarak tiketilmektedir. Brusella’nin pek
¢ok hastaligin ayirici tanisina girmesi, hastaligin
klinik prezentasyonunun yaygin olusu taniyr zor-

lastirmaktadir. Bu nedenle brusella infeksiyonunun
tahmin edilenden fazla oldugu distniimektedir.

Brusellozis tim yas gruplarini etkilemekle bir-
likte 15-35 yas grubunda siktir ve endemik olan
bodlgelerde cinsiyet farki gostermez. Ates, terleme,
halsizlik, bel agrisi, bas agrisi, miyalji, artralji, kilo
kaybi 6ne ¢ikan semptomlardir. Bizim vakamiz 21
yasinda bayandi ve ates, halsizlik, yaygin agri gibi
nonspesifik sikayetlerle bagvurmustu.

Brusellozisin kas iskelet sistemi komplikasyon-
lari degisik serilerde %19-69 olarak bildirilmigtir.®
Spondilit, sakroileit, periferik artrit, apse, bursit ve
osteomiyelit seklinde tutulum goérilebilir. Ayirici ta-
nida Spondiloartropatiler, 6zellikle reaktif artrit, pso-
riatik artrit gibi asimetrik sakroileit nedenleri ile alt
ekstremitede monoartrite neden olabilecek Behget,
FMF, septik artrit ve kristal artopatiler akilda tutul-
malidir. TUberkiloz basili de brusellozis spondilitine
benzer klinik ve radyolojik bulgulara neden olabilir.
Brusellozisin kas iskelet sistemi tutulumunda prog-
noz genel olarak iyi seyirlidir.

FMF artriti tipik olarak alt ekstremitenin blyuk
eklemlerini etkiler, Ust ekstremite tutulumu daha
nadirdir, genellikle monoartiktler tutulum seklin-
dedir. Sakroiliak ve kalga eklemi disinda destriktif
degildir."® Bizim vakamizda dirsek artriti kolsisin
tedavisi ile hizh bir sekilde geriledi, eklem hareket
acisi kaybi tamamen geri kazanildi, laboratuar bul-
gulari geriledi, bu da taniy1 desteklemektedir.

Brusellozis'te laboratuvar incelemeler genel-
likle nonspesifiktir. Anemi, trombositopeni, I6kopeni
veya lokositoz, eritrosit sedimantasyon hizi ve C-
reaktif protein yUksekligi saptanabilir. Brusellozisin
klinik ve laboratuar dzellikleri FMF ile benzer 6zel-
likler gosterebilir (Tablo 1). Brusellozis tanisi genel-
likle serolojik testlere ve klinik bulgulara dayanir.
Brusella tip aglitinasyon titresi 1/160 ve Uzeri tani
icin yeterli olmaktadir. Bizim olgumuzda baglangicta
eritrosit sedimantasyon hizi ve CRP diizeyleri hafif
yuksek, brusella aglitinasyon testi 1/320 pozitifti.

Ailevi Akdeniz atesi, Akdeniz kdkenli bazi etnik
gruplarda gorilen otozomal resesif gecisli kalitsal bir
hastaliktir. Klinik tablo tekrarlayan ates, karin agrisi,
g6gus agrisi, artrit ve erizipel benzeri deri lezyonu
ile karakterizedir. Ataklari fiziksel veya emosyonel
stres tetikleyebilir. Hastaligin tanisi klinik bulgula-
rin izlemi ile yapilir. Tanida Tel Hashomer kriterleri
kullanilir."#' Bizim vakamizda karin agrisi hi¢ ol-
mamisti. Hastamizda akut monoartrit atagi, gégus
agrisi, erkek kardesinde FMF tanisi olmasi ve kolsi-
sinle dirsek artritinin tamamen gerilemesi nedeniyle
Tel Hashomer kriterlerini esas alarak FMF teshisi
koyduk. Bu olguda brusella hastaligi, FMF atagini
tetiklemis olabilir.
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Tablo 1. Ailevi Akdeniz Ates ve brusellozis klinik ve laboratuvar 6zellikleri

Klinik ve laboratuar 6zelikler FMF (Atak sirasinda) Brusella

Baslangig¢ yasi 20 yas oncesi 15-35 yas

Eklem tutulumu Eroziv olmayan buyuk eklem artriti Eroziv olmayan blylk eklem artriti
Ates Karakteristik Ondilan

Beyaz kiire sayisi Belirgin ylksek Degisken

C-reaktif protein Belirgin yuksek Ihmli yiksek

Eritrosit gokme hizi Belirgin yuksek Ihmli yiksek

AST, ALT, Fibrinojen Belirgin ylksek Degisken

Hastaliga neden olan gen (MEFV geni) 16. kro-
mozomun kisa kolunda (16p13.3) tanimlanmistir.
MEFV geninde mutasyon saptanmasi klinik bulgu-
lari FMF ile uyumlu olan hastada taniyi destekler.
Tdm mutasyonlara bakilmadigindan klinik kriterle-
ri kargilayan vakalarda gen analizi negatif de olsa
tedavi baglanmalidir. Taniy1 destekleyen bir diger
bulgu atak doénemlerinde akut faz reaktanlarinin
yukselmesidir. Atak esnasinda C-reaktif protein, se-
dimentasyon, fibrinojen ve beyaz kire sayisi artar.
Ayrica serum amiloid-A proteini (SAA), seruloplaz-
min, haptoglobulin ve cesitli sitokinlerin de yuksel-
dikleri bildirilmistir.>® Bu vakada hastaya brusella
teshisi koydugumuz ilk basvurusunda akut faz reak-
tanlari ihmli yUksekti, iki hafta sonra akut monoartrit
atagi esnasinda CRP, ESH ve beyaz kire sayisinda
belirgin artis tespit edildi. Biz hastanemizde yeterli
imkan olmadigindan, hastanin da ileri merkeze git-
mek istememesi nedeni ile daha ayrintili tetkiklerini
ortaya koyamadik.

Brusella tedavisinde en iyi sonuglar strepto-
misin, rifampisin, tetrasiklin, doksisiklin kombinas-
yonlarindan elde edilmektedir. Komplike olmayan
brusella infeksiyonunun tedavisinde 600 mg Rifam-
pisin/gin, 200 mg tetrasiklin/giin, kombinasyonu 6
hafta 6nerilmektedir. Bu tedavi ile relaps orani %5
tir.5 Biz hastamiza 600 mg rifampisin, 200 mg tetra-
siklin kombinasyonunu iceren medikal tedavi bagla-
dik, Gglinci haftada hastanin sikayetleri geriledi.

Ailevi Akdeniz Atesi’nde kolsisin kullanimi has-
taligin seyrini degistirmistir. Glnlik 1-2 mg kolsisin
hastalarin %90’ inda semptomlari baskilamakta, atak
suresini ve sikligini azaltmaktadir. Sadece hastala-
rin %10’u kolsisin’e direng gostermektedir. Kolsisin
FMF’in en korkulan komplikasyonu olan amiloidozu
Onler. Kolsisin’in baglangi¢c dozu renal fonksiyonla-
ri normal olan, proteinUrisi olmayan hastada 1mg/
glndir.™® Atak sikliginda belirgin azalma olmamasi
durumunda total 2 mg/ glin dozuna ¢ikilabilir. Biz de
hastamiza giin de ¢ kez 0,5 mg, (1,5 mg/gln) do-

zunda kolsisin tedavisi basladik, tedavinin UglncU
guninde semptomlar blyuk olgide geriledi.

Biz vakamizda baslangigta lokomotor sistem
tutulumu saptamadik. Hastaldin ikinci haftasinda
sag dirsek eflizyonu olugsmasi Uzerine taniyi tekrar
g6zden gegcirdik. Yapilan tetkikler sonucu Brusella
infeksiyonuna FMF’in eslik ettigini tespit ettik.

Tarkiyede, 6zellikle Gineydodu Anadolu bdlge-
sinde Brusellozis'’in sik karsilasilan bir hastalik oldu-
gu bilinmektedir. Brusellozis’in klinik prezentasyonu
¢ok cesitlidir ve pek ¢ok hastaligin ayirici tanisina
girebilecegi unutulmamalidir. Hastaligin seyrindeki
ani degisiklikler, tedaviye yanitsizlik, yeniden goz-
den gecirilmeli, birka¢ klinik tablonun beraber go-
rilebilecegi hatirda tutulmaldir. Bu vakada oldugu
gibi hastadan alinan ayrintih anamnez hastalgdin
tanisinin konulmasinda ¢gogu zaman 6nemli bir yol
gOsterici olabilmektedir.
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