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0z
Amag: Brusella enfeksiyonu; diinya genelindeki en yaygin bakteriyel zoonoz olup llkemizde de ylksek gorilme oranlari ile

bir halk saghgi sorunu olmaya devam etmektedir. Biz de calismamizda brusellozun tlkemizde sik goriildigu bolgelerden biri
olan Sirnak ilindeki olgulari irdeledik.

Gereg ve Yontem: ikinci basamak bir hastanenin enfeksiyon hastaliklari ve klinik mikrobiyoloji polikligine Ekim 2017- Aralik
2018 tarihleri arasinda basvuran, ayaktan ve yatarak takip edilen 83 brusella ile enfekte hastanin olasi risk faktorleri, basvuru
sikayetleri, sikayetlerin baslama zamani, klinik bulgulari, gelisen komplikasyonlari ve baslanan tedavileri retrospektif olarak
incelendi.

Bulgular: Calismaya alinan 83 hastanin %61,4't (51/83) kadindi. Hastalarin yas ortalamasi 35,3 (15-84) saptandi. Brusella
enfeksiyonuna en ¢ok ev hanimlarinda rastlandi (%39,7) ve en yaygin risk faktori taze peynir tiiketimi idi (%78,3). En sik
gériilen semptom ise yaygin kas ve eklem agrisi idi. ikili ve ticlii kombinasyonlar seklinde 13 farkli tedavi rejimi uygulandi,
hastalarin %13,2'sinde cesitli nedenlerle tedavi degisikligi yapildi. Brusella ile enfekte hastalarin %30,1'inde hepatit,
%13,2'sinde kemik eklem tutulumu saptandi. Osteoartikiiler tutulumu olanlarda; eritrosit sedimantasyon hizi (p=0,009) ve C
reaktif protein (p=0,046) yiiksekligi, olmayanlara gére istatistiksel olarak anlamli saptandi. U¢ hastada (%3,6) ise
epididmoorsit gelismisti. Hastalarin %26,5'inde relaps gorildi.

Sonug: Ozellikle bélgemiz gibi brusella enfeksiyonunun yaygin olarak gériildiigii yerlerde nonspesifik semptom ve bulgular
ile basvuran hastalarda mutlaka brusella enfeksiyonu akilda tutulmali ve hastalar bruselloz agisindan tetkik edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Bruselloz, komplikasyonlar, relaps
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ABSTRACT

Aim: Brucellosis is the most common bacterial zoonosis in all around the world and still a public health threat with high rates
of incidence in Turkey. In the present study, we evaluated the brucella infection cases, manifested in Sirnak, one of the
regions that brucellosis is common in our country.

Materials and Methods: We retrospectively collected data of 83 outpatients and inpatients who admitted infectious disease
department of a second-line hospital between dates of October 2017 and December 2018. We have evaluated possible risk
factors for brucellosis, complaints of the patients, the initiation time of the complaints, clinical signs, complications and
treatment regimes.

Results: 61.4% (51/83) of the patients included in the study were female. The mean age of the patients was 35.3 (15-84).
Brucella infection was most common among housewives (39.7%) and the most common risk factor was fresh dairy cheese
consumption (78.3%). The most common symptom was muscle and joint pain. We have applied 13 different treatment
regimens in the form of double and triple drug combinations, and treatment of 13.2% of the patients was switched because
of various reasons. 30.1% of the patients infected with brucella had hepatitis and 13.2% had osteoarticular involvement.
Erythrocyte sedimentation rate (p = 0.009) and C reactive protein (p = 0.046) were statistically significant high in patients
with osteoarticular involvement compared to without. The correlation between higher Erythrocyte sedimentation rate (p =
0.009), C reactive protein (p = 0.046) values and osteoarticular involvement was statistically significant. Epididymoorchitis
was developed in three patients (3,6%). The rate of relapse was 26.5%.

Conclusion: Brucella infection should be kept in mind in patients presenting with nonspecific symptoms, especially in areas

where brucella infection is common like our region and patients should be examined for brucellosis.

Keywords: Brucellosis, complications, relapse

GiRiS

Brusellozun etkeni; hem insan, hem de hayvanda hastalik
yapabilen Gram negatif basil olan Brucella spp. olup yillik
yarim milyon enfekte olgu ve baz (lkelerdeki 10/100000
sikligina varan prevalansi ile diinya genelindeki en yaygin
bakteriyel zoonozdur [1,2]. Akdeniz havzalar, Bati Asya,
Ortadogu, Afrika ve Latin Amerika Ulkeleri bruselloz igin
yuksek endemik boélgelerdir. Tirkiye de; hem Akdeniz hem
de bati Asya Ulkesi olarak brusellozun halen bir halk saghg:
sorunu olarak gorildigi bolgelerden biridir [3].

Bruselloz; insana hayvanlardan bircok yolla bulasabilir.
Enfekte etlerin veya sUt/sut Urlnlerinin agizdan alinmasi,
enfekte hayvan dokular ile bitiinligi bozulmus cilt veya
mukozanin temasi ve enfekte aerosollerin inhalasyonu ile
bulasir. Pastorize edilmemis ¢ig sut ve sut uUrdnlerinin
tiketilmesi ise en yaygin bulas seklidir [4,5].

Bruselloz; asemptomatik seyirden ciddi ve o6limcul bir
tabloya kadar bircok farkli klinikle seyredebilen sistemik bir
hastaliktir. Ates, Usime ve titreme, terleme, yorgunluk,
halsizlik, kas ve eklem agrisi gibi farkli klinik seyirler beklenir.
Bu nonspesifik bulgularin yani sira epididimoorsit ve
spondilodiskit gibi bolgesel tutulumlar olabilecedi gibi
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norobruselloz veya brusella endokarditi gibi siddetli tablolar
da gorulebilir [6,7].

Sirnak ilinin de dahil oldugu Giineydogu Anadolu Bélgesi;
brusellozun endemik oldugu Ulkemizde yaygin olarak
gorildigi bolgelerden biridir [8]. Biz de calismamizda;
brusellozun yaygin oldugu Sirnak ilinde ikinci basamak bir
hastaneye cesitli sikayetler ile basvuran ve brusella
enfeksiyonu saptanan hastalan geriye donik olarak
degerlendirdik. Bolgemizdeki bruselloz hastalarinda 6ne
¢ikan klinik bulgulari, olasi baskin bulas yollarini, yaygin risk
faktorlerini ve relaps oranlarini saptamayi ve literatir ile
karsilastirmayi amagladik.

GEREC VE YONTEM

Sirnak ilinde ikinci basamak bir hastanenin enfeksiyon
hastaliklari ve klinik mikrobiyoloji polikligine Ekim 2017-
Aralik 2018 tarihleri arasinda basvuran, ayaktan ve yatarak
takip edilen 83 brusella ile enfekte hastanin olasi risk
faktorleri, basvuru sikayetleri, sikayetlerin baslama zamani,
klinik bulgular, gelisen komplikasyonlar ve baslanan

tedaviler retrospektif olarak incelendi. Veriler; hasta

dosyalarindan ve hastane bilgi yonetim sisteminden elde
edildi.
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Tablo 1. Brusella ile enfekte hastalarin mesleklere gére dagihmi ve
olasi risk faktorleri

Tablo 3. Brusella ile enfekte hastalarda baslanan tedavi rejimleri ve
takip sirasinda degistirilmesi gereken tedavi rejimleri

Meslek n %

Ev hanimi 33 39,7
Hayvancilik 21 253
Coban 2 2,4
Ogrenci 8 9,6
insaat iscisi 2 24
Garson 1 1,2
Calismiyor 6 7,2
Diger 10 12

Risk faktorii

Taze peynir tiiketimi 65 78,3
Hayvan temasi 38 45,7
Kaynatilmamis siit tiiketimi 1 1,2
Tanimlanmamis risk 7 84

Tablo 2. Brusella ile enfekte hastalarin sikayetleri ve baslangi¢

zamani
Sikayetler n %
Yaygin kas-eklem agrisi 81 97,5
Halsizlik 68 81,9
istahsizlik 66 79,5
Gece terlemesi 65 78,3
Ozellikle kalca ve belde agri 58 69,8
Kilo kaybi 52 62,6
Ates 45 54,2
Bulanti-kusma 27 325
Skrotal agn 3 3,6
Doklntu 0 0
Sikayetlerin baglama siiresi
<8 hafta 74 89,1
8-52hafta 8 9,6
>52 hafta 1 1,2

Hastalardan alinan kanlarin serumlari ayrildi, serumda
bakilan Rose bengal test sonucu pozitif olan hastalara
standart tlp agglutiinasyonu testi yapildi. Bu testte
kullanilan Brucella Coombs testi SANDWICH ELISA modeli
Microagglutinasyon test (Metser, Istanbul) olup, antijeni
smooth lipopolisakkarit (LPS) yapidadir. Brucella abortus S99
Smooth-LPS, Brucella melitensis biyotip3 ve Brucella suis'in
insanlarda meydana getirdigi akut ve kronik brusellozun
teshisinde kullanilir. Brusellozda olusan aglutinin IgG, IgM,
IgA ve nonaglutinin IgG ve IgA’yi ortaya ¢ikarmaktadir. Test
sonucu 1/160 ve Uzerinde pozitif titre veren sonuglar pozitif
olarak degerlendirildi.

istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics for Windows 22.0
yazilimi ile gerceklestirildi. iki grup arasinda sedimantasyon
ve crp agisindan farkhhklarin karsilastiriimasinda parametrik
test varsayimlan saglandiysa bagdimsiz gruplar t-testi,
saglanamadiysa Mann Whitney U testi kullaniimistir.
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Tedavi Tedavisi e,
.. A . Tedavi degistirme
rejimleri | degisenler .
gerekgesi
n (%) n
Streptomisin+doksisklin Tedavi 2
21(23) 3 uyumsuzlugu
Trombositopeni 1
Doksisiklin+rifampisin AST/ALT yiiksekligi | 4
Bulanti-kusma 2
38 (45,7) 7 .
Dislerde kararma 1
ilag bulunamamasi | 2
Doksisiklin+trimetoprim- 102)
sulfometoksazol '
Doksisiklin+siprofloksasin 1(1,2)
Seftriakson+ trimetoprim- .
1(1,2) 1 Allerji 1
sulfometoksazol
Streptomisin + trimetoprim- 10.2)
sulfometoksazol+ rifampisin '
Rifampisin+ trimetoprim-
P P 3(36)
sulfometoksazol
Seftriakson-+rifampisin 1(1,2)
Streptomisin+doksisklin+rifampisin 1(1,2)
Streptomisin+doksisklin+ 506
trimetoprim-sulfometoksazol
Doksisiklin+rifampisin+ Kemik iligi
. . 8(9,6) 2 1
trimetoprim-sulfometoksazol baskilanmasi
Rifampisin+ trimetoprim- 102)
sulfometoksazol+ siprofloksasin '
Streptomisin + trimetoprim- 10.2) 1 Tedavi 1
sulfometoksazol ' uyumsuzlugu

BULGULAR

Calismaya alinan 83 hastanin %61,4'G (51/83) kadindi.
Hastalarin yas ortalamasi 35,3 (15-84) saptandi. Hastalarin
meslekleri ve brusella enfeksiyonu acisindan olasi risk
faktorleri tablo 1'de gosterildigi gibidir. Brusella enfeksiyonu
en ¢ok ev hanimlarinda rastlanmistir (%39,7) ve en yaygin
risk faktorli taze peynir tiketimidir (%78,3). Hastalarin
sikayetleri ve bu sikayetlerin baslangic zamani Tablo 2'de
gosterildigi gibidir.

Brusella ile enfekte hastalarin %30,1'inde hepatit,
%13,2'sinde kemik eklem tutulumu (7 hastada sakroileit, 3
hastada periferik artrit, 2 hastada spondilodiskit) saptandi.

Uc hastada (%3,6) ise epididmoorsit gelismisti.

Hastalarin o&zelliklerine gore, en yiiksek uyum oraninin
yakalanmasi hedeflenerek 13 farkli tedavi rejimi uygulandi,
hastalarin %13,2'sinde ¢esitli nedenlerle tedavi degisikligi
yapildi. Hastalara baglanan tedavi rejimleri, tedavi degisikligi
gereken hastalar ve degisiklik gerekcesi Tablo 3'te
gosterilmektedir. En  sik  kullanilan  kombinasyonlar
streptomisin+doksisiklin ve doksisiklin+rifampisin oldu. En
sik tedavi degistirme nedeni ise aspartat aminotransferaz/
alanin aminotransferaz (AST/ALT) yuksekligi olup en ¢ok
doksisiklin+rifampisin  kullaniminda goériildi. Hastalarin
tamami tedaviye klinik yanit verdi. Hastalar 2 ile15 ay

arasinda takip edildi. Takip stresince iki hastamizda relaps

103



Sahin ve ark./ 83 Olgu ile Brusella Enfeksiyonu

Tablo 4. Brusella ile enfekte hastalarin laboratuvar bulgulari ve
lokal tutulum olan hastalarda laboratuvar bulgularindaki degisiklik

Tiim hastalar Hepatit Kemik-eklem Epididimit
n=83 (%) n=26 (%) n=11 (%) n=3 (%))
<40 240 <40 240 <40 240 <40 240
ESH (1.Saat) | 51(66) | 26(34) | 20(80) 5(20) 5(45) 6 (55) 2(100) 0
<0,5 >0,5 <0,5 >0,5 <0,5 >0,5 <0,5 >0,5
CRP (mg/dl) | 29 (47) | 54 (53) 5(19) 21(81) 109 10 (91) 1(33) 2(67)
<4000 | >10000 | <4000 | >10000 [ <4000 | >10000 | <4000 | >10000
Lokosit/uL 4(5) 13 (16) 4(15) 2(8) 0 2(18) 0 0
<40 >60 <40 >60 <40 >60 <40 >60
Notrofil (%) | 17 (20) | 22(26) | 11 (42) 7(27) 0 3(27) 0 0
<20 >40 <20 >40 <20 >40 <20 >40
Lenfosit (%) 3(4) 30(36) 1(4) 14 (54) 0 2(18) 0 1(33)
<150000 | >450000 [ <150000 | >450000 | <150000 | >450000 [ <150000 | >450000
Trombosit/uL| 7 (8) 1(1) 7(8) 0 0 109 0 0
<12 >14 <12 >14 <12 >14 <12 >14
Hemoglobin
9 16(19) | 15(18) 5(19) 5(19) 2(18) 0 0 0
(g/dL)

n= toplam hasta sayisi. % oranlar; verisi sistemde eksiksiz bulunan hastalar arasinda
hesaplanmistir

gelisti ve ikisi de doksisiklin+rifampisin kombine tedavisi
almaktaydi.

Hastalarin laboratuvar bulgulari ve lokal tutulum ile giden

hastalarda  laboratuvar  bulgularindaki  degisiklikler
Tablo 4'te verildigi gibidir. Osteoartikiler tutulumu olan ve
olmayan hastalar eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) ve C
(CRP) acisindan karsilastinildiklarinda;
osteoartikiler tutulumu olanlarda ESH (p=0,009) ve CRP

(p=0,046) ylksekligi istatistiksel olarak anlamli saptandi.

reaktif protein

Hastalarin %26,5'i (22/83) daha once en az bir kez bruselloz
gecirirken, %15,6's1 iki kez, %4,8'i Ui¢ kez brusella gecirmistir.
Alti hastada alti ay icinde tekrarlayan bruselloz tablosu
gorilmustir. Tekrarlayan bruselloz tablosunda basvuran
hastalarda lomber goriintileme, batin ultrasonografi ve
ekokardiyografi yapildi, odak arastirildi. Hastalarin 2'sinde
(%9) spondilodiskit saptanirken, kardiyak tutulum hicbir
olguda saptanmadi. Hastalarin %81’i ayaktan takip edilirken,
%19’unun yatirilarak gézlenmesi gerekmistir.

TARTISMA

Brusellozun tim dlinyadaki baskin bulas yolu bdlgeden
bolgeye degisiklik gostermektedir. Avusturya’da insanlara
bruselloz bulasinin en yaygin nedeni; eglence amaciyla veya
mesleki gereklilik nedeniyle enfekte domuzlarla temas
halinde olunmasidir [9]. Bizim Ulkemizde ve iran, Cin,
Giircistan gibi Ortadogu ve Asya ulkelerinde ise; baskin bulas
sekli koyun veya sigir ile temas edilmesi ve bu enfekte
[8,10,11,12].
Bolgemizde hayvancilik yapilmasi ve kaynatilmamis stitten

hayvanlarin  Grlinlerinin  tlketilmesidir

yapilan yoresel taze peynir tiiketiminin yaygin olmasi
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brusella enfeksiyonu acisindan ciddi risk olusturmaktadir.
iliskili
rastlanmaktadir. Baskin bulas sekli ise hayvan temasi veya

Bununla olarak brusella enfeksiyonuna sik

sit ve st drlnlerinin  tdketimidir. Bulundugumuz
cografyadaki risk faktorleri bizim olgularimizi da etkilemis
olup, olgularimizin %79,5'inde kaynatilmamis siit ve sit
Urlinlerinin tiiketimi, %45,7'sinde ise hayvan temasi dykisu

mevcuttur.

Literatlire bakildiginda bruselloz ile iliskili en sik rastlanan
semptomlarin; ates (%55,4-76), artralji (%38-84), miyalji
(%12-60), istahsizlik (%1-49) ve terleme (%15-79) oldugu
[13,14,15,16,17]. En sik
kompliakasyon ve bolgesel tutulum ise;
tutulumu, genitodriner sistem tutulumu (epididimoorsit
veya bobrek tutulumu) ve cilt tutulumu olup sirasi ile %23,2-
69, %2,54-8, %0-17 civarinda oldugu gorildi. Santral sinir
sistemi ve kardiyovaskiiler sistem tutulumlari ise daha nadir

gorulmistir rastlanan

kas-eklem

olsa da, sirasi ile %7 ve %1,69 oranlarina kadar izlenebildigi
gorildi [8,10,13,15]. Bizim hastalarimiz ise; birbirinden farkli
ve brusella enfeksiyonuna 6zgl olmayan cesitli sikayetler
belirtseler de neredeyse hepsinde (%97,5) yaygin kas ve
eklem agnisi sikayeti, %13,2’sinde ise kas ve eklem
tutulumuna dair bulgu vardi. Bunun yani sira hastalarimizda
ates  (%54,2), istahsizhk (%79,5), (%78,3)
sikayetlerine de sik rastlandi. Olgularimizda cilt, sinir sistemi
veya kardiyovaskiler sisteme ait komplikasyon veya

bolgesel tutulum saptanmadi, kas-eklem sistemine ait

terleme

tutulum ise %13,2 siklikta idi. Uroloji poliklinigine skrotal agri
sikayeti ile basvuran ve STA pozitif saptanmasi (izerine
tarafimiza yonlendirilen 3 hastamizda (%3,6) brusella
epididimoorsiti saptanmistir. Bolgeye goére sikligi %1 ile
%6,2 arasinda degismekle birlikte, brusella enfeksiyonunun
yaygin gorildigi bolgelerde skrotal agn ile basvuran
bagli epididimoorsit beklenen
komplikasyonlar arasinda yer alir [13,14,15,16,17].
Olgularimizda klinik prezentasyonun literatiire benzer
sekilde olmasi ile birlikte komplikasyon ve bolgesel tutulum

hastalarda bruselloza

oranlari daha disik izlendi. Bu durumun; olgularimizin
¢ogunun akut evrede tani almasi ile iliskili olabilecegini
dusinmekteyiz.

Olgularimizda akut beuselloz ve relaps oranlar literatir ile
karsilastinldiginda yiiksek saptandi (Tablo 5). Bolgemizde
brusella enfeksiyonun yaygin olmasi nedeniyle hem hekim
hem de hastalarin aklina brusella enfeksiyonu kolaylikla
gelmektedir. Erken tani konmasinin ve hastalarin daha ¢ok
akut evrede yakalanmasinin bu durum ile iligkili oldugu
dusunulmektedir. Hastalarimizin yiksek relaps oranlari;
daha 6nce gecirdikleri aktif brusella enfeksiyonuna ait tedavi
bilgileri olmadigi icin tedavi uyumu veya tedavi rejimi ile

ORTADOGU TIP DERG 2019; 11(2): 101-106
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Tablo 5. Brusella ile enfekte hastalarin klinik evre ve relaps
oranlarinin literatur ile karsilastiriimasi

Akut Subakut | Kronik | Relaps
(%) (%) (%) (%)
Mevcut calisma (n=83) 89,1 9,6 1,2 26,5
Buzgan ve ark
61,6 21,6 13,6 3,2
(n=1028) [8]
Demiroglu ve ark
66,2 2338 9,9 8
(n=151) [18]
Aydoslu ve ark
64 28 9 4
(n=47)[19]
Gur ve ark
25 59 16 3,5
(n=283) [15]
Demir ve ark
80 16,7 3,3 33
(n=50) [20]

iliskilendirilemedi. Spondilodiskit gelisen her iki hastamizda
da tekrarlayan bruselloz saptanmis olup, tekrarlayan
brusellozu olan olgularin %9'unu olusturmaktadir. Bu
durum, olgularimizin daha Once yetersiz tedavi almis
olabileceklerini diistindiird.

ESH
osteoartikiler tutulumu olanlarda olmayanlara gére anlaml

Bosilkovski ve arkadaslarinin yaptigi calismada;
diizeyde yiiksek saptanmistir. Aktug Demir ve arkadaslarinin
yaptigi calismada da ESH anlamh yiiksek saptanirken,
yaptigi
osteoartikiler tutulumu olanlardaki ESH olmayanlardan
anlamh diizeyde yuksek tespit edilmemistir [21,22,23].

Brusella ile enfekte hastalarimizda kemik-eklem tutulumu

Hashemi ve arkadaslarinin calismada ise

olanlarin %55'inde ESH yiiksek saptandi. Bizim ¢alismamizda
da bazi calismalarda [21,22] oldugu gibi osteoartikiiler
tutulumu olanlarda ESH, tutulumu olmayanlara gore anlamli
diizeyde yuksek bulundu.

Tetrasiklin, trimetoprim-silfametoksazol, rifampisin,
kinolonlar, kloramfenikol, doksisiklin, streptomisin ve bazi
aminoglikozitler; uzun yillardan beri brusella enfeksiyonu
tedavisinde en sik kullanilan ilaclardir. Yiksek tedavi
basarisizligi veya niiks oranlarina ragmen halen, bruselloz
icin standart tedavi rejimleri; s6zi edilen antibiyotiklerin
kombinasyonundan olugmaktadir [24]. Biz de hastalarimizda
doksisiklin, trimetoprim-siilfametoksazol, aminoglikozitler,
rifampisin, kinolonlar, seftriaksondan olusan 13 farkli ikili
veya Uc¢li kombinasyonlar kullandik. 16 hastada relaps
nedeniyle tedavide Ui¢li kombinasyonlar tercih edildi. Ayrica
brusella tedavisinin bel kemigi tedavilerinde yer alan ve
gebe hastalarda glivenle tercih ettigimiz rifampisininin
piyasada bulunmamasi nedeniyle farkli kombinasyonlari
deneyimleyebildik. Hastalarimizin tamaminda 6-24 hafta
tedavi stiresi tamamlandiktan sonra klinik yanit alindi, ancak
hastalar heniiz relaps oranlan gozlenecek kadar takip

ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 2019; 11(2): 101-106

edilemedi, relaps oranlarinin degerlendiriimesi ve tedavi
rejimleri ile iliskilendirilebilmeleri icin daha uzun sure takip
edilmelerine ihtiyag vardi.

SONUC

Ozellikle bélgemiz gibi brusella enfeksiyonunun yaygin
olarak goruldigii yerlerde nonspesifik semptom ve bulgular
ile bagvuran hastalarda mutlaka brusella enfeksiyonu akilda
tutulmali ve hastalar bruselloz agisindan tetkik edilmelidir.

GIKAR CATISMASI / FINANSAL DESTEK BEYANI

Bu yazidaki hicbir yazarin herhangi bir ¢cikar catismasi yoktur.
Yazinin herhangi bir finansal destegi yoktur.
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