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Bruselloz; Brucella tiirlerinin sebep oldugu zoonotik bir hastaliktir. Insanlarda gelisen bruselloz tanisinda baslica kiiltiir ve serolojik yéntemler kullanilmaktadir. Biz
hastanemizdeki bruselloz serosiirveyansini belirlemeyi amagladik.

Temmuz 2014-Temmuz 2019 tarihleri arasinda hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilen bruselloz 6n tamili hasta 6rnekleri Rose Bengal testi (Sero-Lam Brusella Rose
Bengal Plate Test Seromed, Tiirkiye) ve Brucella Coombs jel testi (ODAK Brucella Coombs Gel Test, Istanbul, Tiirkiye) ile incelenmistir. Rose Bengal testinde hafif ya da belirgin
kiimelenme goriilmesi “pozitif” olarak degerlendirilmistir. Brucella Coombs jel testinde ise; 1/160 ve iizerindeki titreler pozitif olarak kabul edilmistir.

Caligmada incelenen bruselloz siipheli 13796 hasta 6rneginden 1040 (%7,5) inda Rose Bengal testi pozitif olarak bulunmustur. Brucella Coombs jel testi pozitif olan hasta sayist
ise 468 (%3,4) dir. 615 (%4,5) serum orneginde Rose Bengal testi pozitif olup, Brucella Coombs jel testi negatif saptanmugtir. 43 hasta 6rnegi ise Rose Bengal testi ile negatif iken
Brucella Coombs jel testi ile pozitif olarak belirlenmistir.

Rose Bengal ve Brucella Coombs jel testi kullanilarak hastanemizde son 5 yildaki Brusella serosiirveyansini arastirdik. Son yillarda kullanimi yayginlagan Brucella Coombs jel
testi ile elde ettigimiz sonuglarin birgok laboratuvarda kullanilan Standart tiip agliitinasyon testi ile uyumlu oldugunu 6zellikle blokan antikorlar varliginda sonuglarin daha
giivenilir olabilecegini diiginmekteyiz.

Brucella Coombs jel testi, Rose Bengal, Standart tiip agliitinasyon
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Brucellosis is a zoonotic disease caused by Brucella species. Culture and serological methods are used in the diagnosis of Brucellosis disease that occuring in humans. We aimed to determine the
serosurveillance of brucellosis in our hospital.

The sera of patients who had presumptive diagnosis of brucellosis, sent to the microbiology laboratory between July 2014 and July 2019 were enrolled in the study. The sera were examined by
Rose-Bengal testi (Sero-Lam Brusella Rose Bengal Plate Test Seromed, Tiirkiye) and Brucella Coombs gel test (ODAK Brucella Coombs Gel Test, Istanbul, Tiirkiye). In the Rose Bengal test, mild or
significant clustering was evaluated as “positive”. In the Brucella Coombs gel test, dilutions of the patient samples were made and titers of 1/160 and above were accepted as positive.

Rose Bengal test was determined positive in 1040 (7.5%) of 13796 patient samples with suspected brucellosis. The number of patients positive with Brucella Coombs gel test was 468 (3.4%). In the
615 (4.5%) of Rose Bengal positive sample, Brucella Coombs gel test found to be negative. And 43 of the samples were determined negative by Rose Bengal test, however the same samples were
determined positive by Brucella Coombs gel test.

We investigated the serosurveillance of brucellosis in our hospital in the last 5 years by using the Rose Bengal and Brucella Coombs gel test. According to the result of our study the Brucella Coombs
gel test, which has become widespread in recent years, are compatible with the Standard tube agglutination test used in many laboratories and that the results can be more reliable, especially in the
presence of blocking antibodies.

Brucella Coombs gel test, Rose Bengal, Standard tube agglutination
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GIRiS
Bruselloz, diinyada birgok tilkede goriilen ve bazi bolge-
lerde endemik olan bir enfeksiyon hastaligidir'. Endemik
oldugu bolgeler itibariyle Akdeniz Atesi, ondiilan ates,
Malta Atesi, gibi isimlerle de anilmaktadir®. Akdeniz bol-
gesi, Ortadogu ve Afrika tlkeleri Bruselloz i¢in ytiksek
endemik bolgelerdir®. Ulkemizdeki birgok vaka hayvanci-
ligin yogun oldugu Giineydogu ile Dogu Anadoluda go-
rilmektedir®. Bulas yolu en sik olarak iyi kaynatilmamis
stit ve stt trtinleridir®. Enfekte hayvanlarla veya enfekte
hayvanlarin viicut sivilari ile temas eden kisiler bruselloz
acisindan risk altindadir. Enfekte malzemelerle ugrasan
laboratuvar ¢alisanlar: ve endemik bolgeleri ziyaret eden
kisiler enfeksiyon riski altindadir®. Insan brusellozu; ates,
gece terlemesi, istahsizlik, halsizlik, miyalji, gibi bir¢ok
hastalikta gortlebilen semptom ve bulgularla kendini
gosterir. Brusellozun klinik seyrinin farklilik gostermesi
ve hasta-larda her zaman spesifik belirtilerin olmamas:
nedeniyle tanida zorluklarla karsilagiimaktadir”. Mikrobi-
yolojik tani, ¢esitli serolojik testlere, molekiiler yontemlere
ve bakterilerin izolasyonuna baglidir. Kan veya kemik iligi
gibi klinik 6rneklerden izolasyon altin standarttir®. Kiil-
tiirde tiremesi hastaligin tanisini kesinlestirmekte ancak
bu yontemin duyarlilig, laboratuvarlarin pratigine, kulla-
nilan yontemegore farkliliklar géstermektedir. Bu ytizden
tanida serolojik yontemlerin 6nemi oldukga bityiiktiir®. Bu
mikroorganizmanin serolojik tanisinda Rose Bengal testi,
Standart serum tiip agliitinasyon (STA) testi, Coombs testi
en fazla kullanilan serolojik testlerdir. Giiniimiizde bru-
selloz tanist i¢in kullanilan en yaygin serolojik test Rose
Bengal testi olup ozellikle brusellozun yogun oldugu yer-
lerde tarama testi olarak kullanilmaktadir'®. Rose Bengal
testinde bazi durumlarda yalanci negatif sonuglar saptan-
makta olup; bu sebeple 6zgilliigi digiiktiir. STA testinde
ise agliitinasyona neden olan antikorlarin diizeyi dl¢iilebil-
mektedir®. STA testinde yalanci pozitif ve yalanci negatif
sonuglar goriilebilmektedir. Yalanci pozitiflik, bagka bak-
terilerle gapraz reaksiyonlar sonucu ortaya ¢ikabilmekte-
dir. Diger durum ise yalanci negatifliktir bu da blokan an-

tikorlarin varliginda olmaktadir. Brucella Coombs jel testi

ise son zamanlarda bulunan yeni bir testtir. Agliitinasyon
prensibine dayanir. Biz laboratuvarimizda Rose Bengal ve
Brucella Coombs jel testini kullanmaktayiz. Calismamiz-
da Temmuz 2014-Temmuz 2019 tarihleri arasinda hasta-
nemiz mikrobiyoloji laboratuvarina bruselloz siiphesi ile
gonderilen hasta serum 6rneklerinden ¢alisilan Rose Ben-
gal ve Brucella Coombs jel testi sonuglarini bolgemizdeki
bruselloz seroprevalansini belirlemek amaciyla inceledik
ve bolgemizdeki epidemiyolojik ¢aligmalara katkida bu-
lunmaya caligtik

MATERYAL-METOD
Calisgmamizda Temmuz 2014 -Temmuz 2019 tarihleri ara-
sinda hastanemiz gesitli poliklinik ve servislerinden gon-
derilen bruselloz siipheli toplam 13796 materyal (7133 ka-
din, 6663 erkek) incelenmistir. Tiim 6rnekler Rose-Bengal
testi (Sero-Lam Brusella Rose Bengal Plate Test Seromed,
Tiirkiye) ve Brucella Coombs jel testi (ODAK Brucella
Coombs Gel Test, Istanbul, Tiirkiye) ile degerlendirilmis-
tir. Rose Bengal testi igin; Rose Bengal Plate Test antijeni
serum ile 4 dakika boyunca karistirilarak degerlendiril-
mistir. Gozle goriilebilir kiimelenme varliginda test pozitif
olarak degerlendirilmis olup homojen goriintii varliginda
test negatif olarak degerlendirilmistir. Brucella Coombs jel
testinde ise 6nce hasta 6rnekleri diliisyonlar1 hazirlanmig-
tir. flk kuyucuga 100 pl, diger kuyucuklara 50 pl diliisyon
swvist eklendikten sonra ilk kuyucuklara hasta serumlarin-
dan 5er pl eklenerek karigtirilmistir; diger kuyucuklara
50’er ul aktarilarak seri dillisyonlar: (1/40-1/5120) hazir-
land1. Daha sonra biitiin kuyucuklara 50 pl brusella anti-
jeni eklendi ve plak 37°C'de inkiibe edildi. Inkiibasyondan
sonra kuyucuktaki karigimdan 50 pl alinarak jel matriks-
teki ilgili mikrotiipe pipetlendi. Mikrotiipler 20 dakika
37°Cde inkiibasyondan sonra 20 dakika santrifiij edildi.
Degerlendirmede; antikor varliginda antijen ve antikor
kompleksinin jelin tistiinde kalmasi pozitif sonug olarak
degerlendirildi. Antikor yoklugunda pembe brucella anti-
jenlerinin tiipiin dibine ¢6kmesi negatif kabul edilmistir.

1/160 ve tizerindeki titreler pozitif olarak kabul edilmistir.
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BULGULAR
Calismamizda incelenen toplam 13796 bruselloz siipheli
hasta 6rneginden Rose Bengal testi pozitif toplam 1040
(%7,5) hasta bulunmustur. Brucella Coombs jel testi po-
zitif olan hasta sayis1 ise 468 (%3,4) dir. Rose Bengal testi
pozitif olan hastalarin %40,9 ‘unda Brucella Coombs jel

testi pozitif olarak bulunmugtur (Tablo 1).

Tablo 1: Serolojik test sonuglar1 ve oranlar:

Rose(]jjngal Rose(}gengal Toplam
(Cio)‘)mbsjel 425 (%3) 43 (%0,3) 468 (%3,4)
Coombsjel (1) | 615 (%4,5) (})/02572{13) (%22)
Toplam 1040 (%7,5) (})/02972?2) 13796 (%100)

Caligilan 6rneklerde kadinlarda Rose Bengal testinin po-
zitifligi %8,1 olup erkeklerde bu oran %6,9 olarak bulun-
mugstur. Kadinlarda Brucella Coombs jel testi pozitifligi
%2,4 olup erkeklerde ise %4,4 olarak bulunmustur Yas
gruplarina gore inceledigimizde ise 0-10 yas arasi Rose
Bengal testi pozitifligi %4,5 olarak bulunmustur. Bu oran
11-20 yas arasinda %10,8, 21-50 yas arasinda %9,7 ve 51
yas ve iistiindeki hastalarda da bu oran %5,9 olarak bu-
lunmugtur. Brucella Coombs jel testi pozitifligi de 0-10 yas
arasinda %3,4bulunmus 11-20 yas arasinda %6,5 ve 21-50
yas arasinda %3,5 bulunmustur. 51 yas tstinde ise %2,2

olarak bulunmustur (Tablo 2)

TARTISMA
Bruselloz, diinyada her y11 500.000'den fazla kisiyi etkileyen

zoonotik bir enfeksiyon hastaligidir."! Iyi kaynatilmamis

stit ve siit tirtinleri titketimi ile hayvanciligin fazla oldugu
Dogu ve Giineydogu Anadoluda oldukga sik gorilmekte-
dir.? Ozellikle peynir ve kontamine mandira iiriinlerinin
yenmesiyle hastalik bulasabilmektedir.”® Bruselloz, biitiin
yas gruplarini etkilemektedir ve 6nemli morbidite ve eko-
nomik sorunlara yol agmaktadir.” Tiirkiye bruselloz i¢in
endemik bir tilkedir. Yapilan ¢ok merkezli bir seropreva-
lans ¢aliymasinda normal populasyonda %1,8, yiiksek risk
grubunda ise (veteriner, hayvan bakicilar1 vb) %6 oran-
larinda antikor saptanmigtir.'* Ulkemizde Dogu Anadolu
bolgemizde riskli grupta yapilan bir ¢alismada; seropozi-
tiflik oraninin yaklagik %30 oldugu bulunmustur.”” Kay-
seride yapilan bir ¢alismada Brucella seroprevalansi %3,4
olarak saptanmus, kadinlarda bu oran %3,7 iken erkeklerde
9%2,9 olarak tespit edilmistir. Kadinlar ve erkekler arasinda
anlamli bir fark bulunmamistir.’ Ulkemizdeki bagka ca-
ligmalarda; tarama testi pozitiflik oranlar1 Afyonda %4,8,
Manisada %4,2, Malatyada %8.5, Isparta ve Kirsehirde ise
% 3,6 olarak bildirilmistir."” Biz calismamizda Rose Bengal
testi ile pozitiflik oranin1 %7,5 olarak bulduk. Ayni has-
ta grubunda Brucella Coombs jel testi ile %3,4 pozitiflik
saptadik. Bruselloz seroprevalansinin degerlendirildigi bir
caligmada Rose Bengal pozitifligi %8,5, STA pozitifligi de
%4,5 oraninda bulunmustur* Yapilan baska bir ¢caligmada;
tarama testi pozitif 22 kisinin 9’unda (%40,9) STA testi
pozitif sonu¢ ver—mistir.”® Biz ¢aligmamizda yas ve cinsi-
yete gore pozitiflik oranini da inceledik ve en sik olarak
geng eriskin hastalarda pozitiflik saptadik. Yapilan baska
bir ¢alismada 26-35 yaslar1 arasindaki bireylerin bruselloz-
dan en ¢ok etkilendigi bulunmustur.”® Giindem ve Kalem
caligmalarinda Rose Bengal tarama testi ve STA test pozi-
tiflik oranlarini en sik 55-64 yas grubunda saptanmis olup

brusellozun her yas grubunu etkileyebilecegi gozlemle-

Tablo 2: Serolojik testlerin yas grubuna gore serostirveyansi

RoseBengal Pozitif Negatif Toplam Cﬁ;lrlr‘lzglsl?el Pozitif Negatif Toplam
0-10 yas 103 (%4,5) 2171 (%95,5) | 2274 (%100) 0-10 yas 77 (%3,4) 2197 (%96,6) | 2274 (%100)
11-20 yas 203 (%10,8) 1661 (%89,2) 1864 (%100) 11-20 yas 123 (%6,5) 1741 (%93,5) 1864 (%100)
21-50 yas 436 (%9,7) 4051 (%90,3) 4487 (%100) 21-50 yas 158 (%3,5) 4329 (%96,5) 4487 (%100)
51 yas ve lstii 294 (%5,9) 4643 (%94,1) 4937 (%100) 51 yas ve Ustil 108 (%2,2) 4829 (%97,2) 4937(%100)
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mislerdir.” Tanida kullanilan en yaygin serolojik test Rose
Bengal olup, endemik bolgelerde brusellozunun tanisinda
tarama testi olarak kullanilmaktadir. Rose Bengal testinin
tan1 degeri, daha 6nceden temas veya hastalik 6ykiisii ol-
mayan olgularda yiiksek iken gecirilmis enfeksiyonda dii-
stiktir.!® Bu nedenle bruselloz endemik bolgelerde, yeni
gecirilmis enfeksiyon dykiisii olan bireylerde ve rekiirrens
gibi durumlarda tanida tek basina kullanilmasi uygun de-
gildir.”” Insan brusellozunun tanisinda Rose Bengal testi,
STA testi , Coombs testi ve Enzim bagli Immunosorbent
Assay (ELISA) testleri kullanilmaktadir®® Brucella Co-
ombs jel testi, hizli kantitatif sonug veren, agliitinasyon
ve Coombs yontemini bir arada sunan, ticari olarak kul-
lanima sunulan yeni bir testtir”’ Rose Bengal testi veya
STA testi ile pozitif bulunan sonuglar i¢in dogrulama testi
olarak 6nerilmemektedir. Aksine Rose Bengal testi ve STA
testi ile yakalanamayan bruselloz vakalarmni tespit ede-
bilmektedir. Brucella Coombs jel testinin diger Brucella
tiirleri ile enfeksiyonlarinda %99 oraninda Coombs testi
ile benzer sonuglar verdigi ve hizli ve ekonomik bir test
oldugu bildirilmistir.?> Turhanoglu ve ark. yaptiklari ¢alis-
mada Brucella Coombs jel testinin STA ve Immuncapture
testleri ile karsilagtirilmasi yapildiginda performansinin
iyi oldugunu ve siire olarak bu testlere gore daha avantajli
oldugu, giivenilir ve hizl bir test olarak laboratuvarlarda
standardize edilebilecegini vurgulanmistir.”® Karamese ve
ark. yaptiklar1 benzer bir ¢alismada Brucella Coombs jel
testinin etkinligini STA ve Brucella immuncapture testle-
ri ile karsilastirilmig olup birbiri ile uyumlu sonuglar elde
edilmistir. Brucella Coombs jel testi i¢in duyarlilik ve oz-
gilliik oranlari sirastyla %98 ve %71 olarak bulunmusgtur.*
Baska bir ¢alismada Brucella Coombs jel testinin ELISA
testlerinden sonra en yiiksek pozitiflik oranlarina ulastig
bulunmustur. ELISA testlerinin daha pahali olmasi, anti-
kor profilinin klinikle uyumlu olmamasi gibi dezavantaj-
lar1 goz 6ntine alindiginda Brucella Coombs Jel testinin
rutin tani laboratuvarlarinda kullanilabilecegi kanaatine
varilmistir.? Kan kiltiirinde Brucella melitensis iiremesi
olan hastalarin serumlar1 es zamanl olarak Brucella Co-

ombs jel testi ile degerlendirildiginde %100 uyumlu so-

nuglar elde edilmistir.”® Biz laboratuvarimizda Rose Bengal
ve Brucella Coombs jel testini kullanmaktayiz. Calisma-
mizda bu yontemle bulunan seroprevalans degerlerlerinin
literatiir ile benzer oldugunu gordiik ve Brucella prevalans
degerlerinin bolgesel olarak ve serolojik testlerin fakliligi-
na bagh degisebilecegini soyleyebiliriz. Inceledigimiz has-
talar icinde kiiltiirde bakterinin tiremesinin zor olmasi ve
bir¢ok hastadan sadece serolojik testlerin isteminin yapil-
mis olmast sebebiyle kiiltiir pozitifligi olan hasta sayisinin
cok az olmasi nedeni ile tanida altin standart olan kan ve
kemik iligi kiltiir sonuglar: ile Brucella Coombs jel testi
kargilagtirilamamustir. Bruselloz siipheli kisilerde Rose
Bengal testi kolay uygulanabilmesi, duyarliliginin ytiksek
olmast, kisa stirede sonug alinabilmesi ve ekonomik olmasi
nedeniyle uygun bir tarama yontemidir. Brusellozun tani-
sinda kullanilan STA testi blokan antikorlar1 yakalayama-
digindan yalanci negatif sonuglar ortaya ¢ikabilmektedir.
Bu sebeple Coombs serumu igeren ve kullanimi giderek
artan Brucella Coombs jel testi rutin tan1 laboratuvarlarin-

da hizli tani testi olarak kullanilabilir.
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