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Ozet

Brusellozis, brucella adindaki fakultatif intraseltibak-
terilerce olgturulan ve isanlarda sistemik hastgh yol
acabilen bir zoonozdur. Diinyanin her yerinde gdnilda bt
enfeksiyon, g et, pastorize edilnmis sutlerle ya da dire
temasla insanlara bykbilir. Hastalik, atg kirginlik, halsiz-
lik, terleme, gtahsizlik gibi nonspesifik semptomlarla karakte-
rizedir. VUcutta hdrangi bir organ ya da sistemi tutabilme
birlikte en sik kadskelet sistem tutulumu gorilir. Hasgah
tanisi kan, kemik iffi ya da dger dokulardan mikroorganiz-
manin izolasyonu ya da spesifik antikor titrelegkidyiiksel-
menin saptanmasi ile konur. Tetrasiklinler brussidedavi-
sinde en etkili ilaglar olmakla birlikte, tekli gatedavisind
relaps riskinin yuksek olmasi nedeniyle genellikiembine
antibiyotik rejimleri kullanilir.

Anahtar Kelimeler: Brusellozis, Osteoartiktiler ve
&bBr sistem tutulumlari, Tedavi
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Summary

Brucellosis, a zoonosis with a worldwide distrubntié
a systenic infection caused by facultative intracellulacheri:
of the genus Brucella that can infect humans by neeat
unpasteurised milk or direct contact with affecé@imals. Th
disease is characterised by fever, generalisedisealarofus
sweating, hills, anorexia and arthralgia which are nonspe
symptomes. Brucellosis can involve anygam or system .
the body and often results in complication, in whithe
musculoskeletal system is affected most commonliie
diagnosis of brucellosis is madéthvrecovering brucella fro
blood, bone marrow, or other tissues, or on théshshigh o
rising titers of specific antibodies. The tetrangk are amot
the most active drugs for treating brucellosis; aeer, the rat
of relapse with single-drug éhapy is unacceptably high &
combination of agents are generally recommended.

Key Words: Brucellosis, Osteoarthicular and the
other systems involvementalment
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Brusellozis, brusella cinsi bakterilerle gdn;
koyun, keci, giir, manda ve domuz gibi hayvanlarin
etleri, sit-idrar gibi viicut sivilari, enfekte gSig

1966’da Carmichael kopeklerdd@rucella canis’i
(B.Canis) izole etmitir. Brucella ovis (B.Ovis),
1953'te koyunlardan, Brucella neotomae (B.

hazirlanan st drunleri, enfekte hayvanin gebelikNeotomae)1957'de ratlardan vBrucella Rangifer

materyali aracifityla insanlara bulkabilen ve
titreme ile ylUkselen ae kas ve blylk eklem
agrilari ile seyreden bir zoonozdur (1).

Hastalik etkeni ilk kez 1886’da Bruce tarafin-

(B.Rangifer),ren geyiklerinden izole edilstir (2).
Son olarak 1994 yilindingiliz ve Amerika’ll ara-

tirmacilar tarafindaniskogya ve Kalforniya'da

deniz memelilerindenBrucella Maris (B.Maris)

dan, ‘Malta HummasI' nedeniyle 6len insanlarin ad1 verilen bir brusella tirl izole edilgtir (2,3).

dalak pulpasindan izole edilgnve ‘Micrococcus
melitensis’ ismi verilmgtir. Zammit 1905'te Mal-
ta’da brusellozis rezervuarinin keciler gidau or-
taya koymy, veteriner hekim olan Bang, 1895'de
sigirlardanBrucella abortus’u (B.Abortus1914'te
Traum domuzlardanBrucella suis’i (B. Suis)
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Etyolojik Etken
Brusella bakterisi, 0.6-1.pm boyunda kiguik,
gram negatif, katalaz pozitif bir kokobasil olup,
sporsuz ve hareketsizdir (4,2). Hicre duvarinda
bulunan lipopolisakkarid (LPS), bakteri virulan-
sindan sorumlu Bhca yapidir (2). Dier onemli
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virulans faktérl, mikroorganizmanin mononukleer da; hayvan yetiricili gi, veteriner hekimlik, mez-
(MNL) ve polimorfonukleer (PMN) lokositler baha §ciligi, et sanayii cayanlari, veteriner aga
icinde intraseluler olarak yayabilmesidir (5). tirma laboratuvarinda cadinlar sayilabilir (1).

Insanlarda hastalik etkeni olan brusella bakte- Brusella enfeksiyonu insanlarasik yollarla
rilerinden;B.Melitensis esas olarak koyun ve keci- bulasabilmekle birlikte en sik buagastrointestinal
lerde, B.Abortus daha ¢ok €ir ve mandalarda, sistem yoluyla goérilir. Gastrointestinal yolla ise
B.Suisise domuzlarda bulunur. Kdpeklerde bulu- en sik ¢g ya da pastdrize edilmegnsit ve st
nanB.Canis in insanlarda hastalik yapmasi olduk- trlnleriyle bula meydana gelir. Bunun gnda;
¢a nadirdir (1).B. Melitensisen patojen tirdir. hayvanin genital akintisi, gik materyali veya
B.Abortusdaha az siklikla enfeksiyona neden olur idrariyla kontamine parmaklarla ya da besinlerle ve
ve siklikla subklinik seyreder (4.Suis virulansi enfekte hayvanin etinin, 0zellikle dalak, kapsei
degsiskenlik gdstermekle birlikte daha cok orta gibi retikiloendotelyal sistem (RES) organlarinin
derecede ve lokalize enfeksiyona neden olur (6).yeterince piirilmeden yenmesiyle bugameydana
B.Abortusdigindaki brusella bakterileri aerop or- gelebilir (1,2,4,12). Hastain yogurt ile bulgmasi
tamda drerkenB.Abortus mikroaerofiliktir ve G-  s6z konusu d#gldir ¢inkd ygurt yapilirken st
remek icin ortamin %5-10 arasinda £O¢ermesi  mutlaka kaynatilir ve ilave edilen maya situ
gerekir (7). Brusellalar,E.coli 0116 ve 0157, asidifiye eder (1).

francisella tularensis xanthomonas maltophillia GASTROINTESTINAL SISTEM DISINDA,
vibrio cholera ve yersinia enterocolitica 09le HAYVANIN GENITAL AKINTISI, DU SUK MA-
serolojik capraz reaksiyon verirler (2,3). TERYALI VEYA IDRARININ HASARLI CiLT
_ , B ILE DIREKT TEMASIYLA, INHALASYON YO-

Epidemiyoloji LUYLA DA BULAS GORULEHELIR (1,2) iN-

Hayvanlarda brusellozis 6mir boyu devam ganDAN INSANA SEKSUEL YOLLA VE OR-
eden, kronik bir enfeksiyona neden olur (2,8). Mik- GAN TRANSPLANTASYONUYLA BULAS BIL-
roorganizma hayvanin Greme organlarina yerle DIRiLMISSE DE BU YOLLA BULAS SON DE-
rek abortus ve steriliteye yol acar (8). RECE NADRDIR (3).

Norveg,isvec, Finlandiya, Danimarkésvicre N
gibi bazi ilkelerde brusellozis tamamen eradike Patoge.n.ezuve Pa_t0|o”
edilmis olmakla birlikte, Akdeniz bolgesi, Bat Brusella bakterisi viicuda ilk alinginda PMN

Asya, Afrika ve Latin Amerika (lkelerinde hala Stimulasyonu meydana gelir ve patojen mikroorga-
ciddi bir problem olmaya devam etmektedir (3,9). Nizmanin dreti maddeler direkt olarak ya da
Ulkemizde de 6zellikle Ankara ovasinda, Konya S&itli humoral fakidrlerin aktivasyonuyla PMN
yoresinde, Giineydo Anadolu'da Diyarbakir ve kemotaksisine neden olur (13,2). Daha sonil

Urfa yorelerindeki hayvanlar arasinda yaygindir 00rganizmanin PMN ve MNL tarafindan fagosi-
(1). insanlarda brusella enfeksiyonunun gercek 02U gercekigr (4). Vicutta antikor yanita neden

insidansi  bilinmemektedir. Endemik bblgelerde °lan balica mikroorganizma bileni LPS’ dir (2).

insidansin <0,01 ile 0,002 arasinda gldildi- ~ Ancak LPS™ e kan olusan antikorlar koruyucu

rilmistir (3). Ulkemizde cgtli tarihlerde yapilan ~IMmmuniteyi sglamaz (3).

arastirmalarda brusellozise ait seropozitiflik %2-6 Fagositozla hicre icine alinan mikroorganiz-

olarak belirtilmitir (1). ma, adenin ve guanin monofosfat Uretimi gibi
Ulkemizde hastalik her yave cinsiyette géri- mekanizmalarla bakterisidal cevaptan kurtularak

lebilmekle birlikte en sik 15-35 yayrubunda gori-  [agozomlar icinde, intraseluler ortamdasgenini

lir (1). Bazi argurmacilar tarafindan kadinlarda SUrdurir ve cgalmaya devam eder (4).

hastalgin daha ciddi formlari rapor edilgtir an- Bakteri ilk Gremesini bolgesel lenf bezlerinde
cak bu bulgular heniiz teyit edilmegtii (10,11). yaptiktan sonra hematojen yolla RES organlarina
Brusellozis agisindan riskli meslek gruplar arasin yayilir (1). Yerlgtigi baslica organlar; karager,
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dalak, kemik ilgi, bobrek, santral sinir sistemi
(SSS), endokard, testis ve overlerdir (1,8). Okelli
le karacger, dalak ve kemik ifinde epiteloid hlc-

Nuray ALPTEKIN ve Ark.

nadir olmakla birlikte néropsikiyatrik semptomlar
sik goralurBasagrisi, depresyon, yorgunluk en sik
bildirilen  ndropsikiyatrik semptomlardir  (8).

reler, plazma hicreleri ve mononukleer hlicrelerle Gastrointestinal sistemle ilgili en sik gorilgha-

cevrili grantlomlar brusellozisdeki karakteristik
histopatolojik gérinimi okurur (1,4).

Brusellalar, buylik eklem ve vertebralarda da

yerleserek buralarda bir dizi patolojik gsiklikle-
re neden olurlar.Brusella bakteriyemisi sirasinda
etken meninkslere ve endokarda ygzl@lir.

yetler ise; karin grisi, konstipasyon, diyare, bulan-
t1 ve kusmadir (1,8).

En sik rastlanan bulgular, hepatosplenomegali
(veya tek baina splenomegali ya da hepatomegali)
ve osteoartikiler bulgulardir (8). Lenfadenopati,
hastalarin %12-21'inde gorilir ve en sik servikal

Overlerin ve endometriyumun tutulumu daha na- ve inguinal lenf nodlari tutulur (14).

dirken, genc¢ egkin erkek hastalarda testis,
epididim ve vezikiloseminallere yegimi sonucu
akut osit, epididimit gelgimi daha siktir (1).

Klinik Seyir
Klinik olarak brusellozis; subklinik, akut,
subakut, ve kronik olarak siniflandirilabilir. Aga
lokalize ve relapsing formlari da tanimlagtm
(8). Brusellozis enfeksiyonunda belirti ve bulgular
spesifik dgildir (14).

Subklinik  formda hastalik  ¢gunlukla

Kronik brusellozigerimi, hastaiin tanisi ko-
nuldusunda, semptomlarin bir yil veya daha uzun
suredir var oldgu durumlarda kullanilir (8,14).
Klinik tabloda diguk derecede age ve
noropsikiyatrik yakinmalar hakimdir (8). Kirginlik,
halsizlik, bgagrisi, terleme, tekrarlayan depresyon,
belirsiz a&rilar, seksuel impotans ve uykusuzluk
siklikla goérilen semptomlardir (14). Kronik
brusellozis siklikla bgangic donemde yapilan
yetersiz tedavi sonrasi ggfi (8,14). Serumda,
spesifik 1gG antikorlarinin yiiksek titrelerde seba

asemptomatik seyreder (8). Tani, genellikle yiikseketmesi karakteristiktir (2).

riskli populasyonda serolojik taramalarda seroloji

pozitifligi veya deri testleriyle konur (12). Kalttr
siklikla yardimci dgildir (8).

Akut- subakut brusellozisdakibasyon peri-
yodu 7-21 gun arasinda ggir ancak aylarca da
siurebilir. Hastallk bdangici ani olabileqg gibi
sinsi de olabilir (14). Vakalarin %90'ininda; hal-
sizlik, kiriklik, bas agrisi, sirt grisi, istahsizlik,
kilo kaybi, miyalji, titreme ve §iimeyle seyreden
ates gibi semptomlar gorulir (14). Kasgraari

bazen erken dénemde ortaya gikar ve tek bulgdinked immunosorbent assays)

olabilir. Ates, genellikle @leden sonra yiikselen

intermitant veya remitant karakterdedir. Ondilan

ates, brusellozis igin tipik olmakla birlikte pratikte
sik rastlanmamaktadir (1).

Artralji, bel agrisi, eklem grisi ve nadiren ek-
lem sisligi gibi osteoartikller semptomlar hastala-
rin hemen hemen yarisinda gorulir ve hagstakn

sik 3-4. haftalarinda ortaya cikar (1,8). Oksiiriik,

nefes darfii gibi respiratuvar sistem semptomlari
hastalarin yakkak %19’'unda gorulirken nadiren
aktif pulmoner tutulumla ikilidir. SSS tutulumu
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Relapsing brusellozjs hastalarin  yakkak
%15’inde, tedaviyi takiben 3-6 ay icerisinde goru-
[0r (2,10,14,15). En 6nemli neden antibiyotik rezis
tansina bgi olarak mikroorganizmanin intrase-
lUler yasamini surdirmesidir (2,14). Relapsing
hastalgl reinfeksiyondan ayirt etmek gig¢ olabilir.
Semptomlar tipik olarak BeEngi¢c semptomlarina
benzer fakat farkli olarak bu sefer daha ciddidir.
Klltar pozitiftir. Tanida seroloji ¢cok yardimci ol-
mayabilir, serolojik testlerden ELISA’'nin (enzyme-
secilmesi daha
faydali olacaktir (8).

Lokalize brusellozisdeetken mikroorganizma
kandan izole edilemez ancak eklem, kemik, kara-
ciger, dalak, SSS veya deri gibi spesifik organlarda
yerlesir. Lokalizasyon bakteriyemi sonrasi geh
bilir veya sadece kronik enfeksiyonun bir gosterge-
si olabilir. Bazi lokalize brusellozis olgularinda
serolojik kanit bulunamaz ve tani ancak ilgili orga
nin biyopsisinden yapilan  kuiltirle konulabilir
(24).
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Brusellozis Komplikasyonlari
1- Kas-iskelet sistemi tutulumu Brusellozis-

BRUSELLOZS

bursit ve tendinit gedebilir (10). Periferik artritte,
radyolojik bulgular nadir ve sinirhdir. En ¢ok

de kas iskelet sistem tutulumu en sik gorilengorilen radyolojik bulgular, eklem arginda da-
komplikasyondur. Osteoartikiiler tutulumun preva- ralma ve yumsak doku 6demidir (11). Ayni has-

lansi vesekli; bakterinin cinsine, hastanin syaa
ve hastafiin siresine bgidir. Insidansin = %0 ile
70 arasinda oldiw bildirilmistir (10). Ancak 6zel-
likle B.Melitensis enfeksiyonlarinda, hastalarin

%20 ile 80’inde kas iskelet sistem bulgulari gozle-

nir (14).

Sakroiliit, en sik rastlanan osteoartikuler tutu-

lum seklidir (14,10,16). ‘Akdeniz koksaljisi’ adi da
verilir (1). Artrit gelisen vakalarin %46’sini ogtu-

tada hem sakroiliit hem de periferik artrit goriiteb
lir. (%8-10) (14).

Spondilit-spondilodiskit, genellikle hastgin
1-2. ayinda ortaya cikar (1). Brusellozisli hastala
da gorulme insidansinin %7 ile >%50 agidubil-
dirilmektedir (10). Genellikle kronik brusellozisli
yasll hastalarda (4-6. dekatlarda) meydana gelir ve
siklikla lomber omurga tutulur (10,14). Bazi ya-
yinlarda eritrosit sedimantasyon hizinin (ESH)

rur (14,17). Genellikle tek tarafidir ve genclerde diger brusellozis tlrlerine gore daha yuksek gldu
akut hastalik sirasinda gérilir (10,14). Bununla(6-94 mm/h arasinda, medyan 35 mm/h) ve

birlikte bazi yazarlar, bilateral tutulumun dahk si
goruldigini bildirmilerdir (11,18). Tek tarafli
oldugunda ve genclerde sik goriflinden non-

diabetes mellitus, kronik bobrek hasgalnedeniy-
le diyalize girmenin, alkolizmin ve daha 6nce gegi-
rilmis lomber omurga cerrahisinin spondilit olu-

enfeksiy6z sakroiliitlerden ayriminin yapilmasi zor sumuna predispozisyon yargtbildirilmistir (21).

olabilir (11). Klinik tabloya, sakroiliitin karakteris-
tik agri ve bulgulari hakim olabilege gibi, akut

Hastalarda, en sik gortlen semptomlardan biri,
tutulan vertebralarda, omuzlara veya yanlara yayi-

lomber straini ya da lomber disk herniasyonunu dalim gésteren sirt ve belgasidir (14).Diger sik

taklit edebilir. Bu nedenle ayirici tanisi zor alab
(19).

Radyolojik bulgular osteoartikiller brusel-
lozisde gec¢ dénemde ggti (11). Sakroiliitin rad-
yolojik bulgulari; 2-3. haftalarda, subkondral
ossedz cizgide bulanilgaa ve dizensizlik, eklem
aralginda daralma veya gefeme seklinde belirir
(10,11,16). Destriksiyon gorilmesi nadirdir (17).

Periferik  artrit, brusellozisli  hastalarda
sakroiliitten  sonra ikinci  sikhkta gorilen
osteoartikuler tutulunseklidir (10,14). Gorilme

insidansi ortalama %14-19,5'tir (11,16,20). Genel-

gorilen semptomlar; halsizlik, kuvvetsizlik, gte
kilo kaybi, stahsizlik, terleme, artralji, myalji, ba
agrisi, Oksdruk, alt Oriner sistem semptomlari,
testikiiler &ri, siyatalji, hepatosplenomegalidir
(11,20).

Brusellar spondilitte erken radyolojik bulgular
spesifik dgildir ve semptomlarin bdangicindan 3
ay ya da daha uzun bir stirede gorunir hale gelebi-
lir. Spinal brusellozis genellikle ‘Gst end platen
baslar cunki bu bdlge damarsal beslenme yonin-
den zengindir (22). Spondilitte en erken radyloji
bulgu, vertebranin o6n-lst $&sinin epifizitidir

likle cocuk ve gen¢ hastalarda, akut enfeksiyon(10,11). Hastafin progresi mikroorganizmanin

sirasinda goralur (11,17). Sikhkla monoargek-

virulansi ile kongin defansi arasindaki dengeye

lindedir ve daha cok alt ekstremite kalca, diz,kaya bagldir. Vertebral korpus tutulup, olay kgondisk

bilegi gibi blyuk eklemlerini tutar (2,10,11,17).
Ancak bazen romatoid artrite benzgzkilde Ust

ekstremite eklemleri simetrik olarak tutulabilir
(14,17). Tutulan eklemde
eden, nedeni bilinmeyen ga olabilir ve
inflamasyon bulgulari gk edebilir (11). Sinovyal

istirahatte de devam

ve vertebraya ilerleyebilir ve intervertebral disk
tutulumu brusellar spondilitte bir sonrakjaanadir
(22).

Radyolojik deisiklikler en c¢ok vertebra
korpuslarinin kenarlarinda dikkat cekicidir (1).
Erken evrelerde, Ust vertebral end plate’'te kemik

sivi incelemesinde, MNL hticre hakimiyeti vardir destriiksiyonu olgur ve kemik iyilgmesi sirasin-
ve vakalarin yarisinda brusella sinovyal sividanda ‘parrot beak’ (pagmn gagasi) adi verilen os-

izole edilmgtir (2). Ayrica periartikiler alanda,
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teofit formasyonu meydana gelir (22). Sindezmo-
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fitler olusabilir. Yine radyolojik olarak vertebra
korpusunun 6n Ust késinde glve yepi manzara-

Nuray ALPTEKIN ve Ark.

larda ise, destruktif olmayan artrit ve steril sipal
efflzyon vardir. Burada immin ya da reaktif meka-

sI seklinde osteoporoz gorulebilir (pedro-pons nizmalarin rol oynadh ileri striilmektedir (14).

arazi) (1). Hastahin ilerlemesiyle, intervertebral

Bir yayinda, brusellar artriti hastalarin

araliklarda daralma, erozyon, skleroz, vertebralosg1 5iinde dolamda immiin kompleks tespit

kollaps ve osteomyelit meydana gelir (1leri
doénemlerde vertebralarda flizyon glbilir. Bazen

edildigi ve immin kompleks titresinin hastain
ciddiyeti ile korelasyon gosteggi bildirilmi stir.

hastalgin seyri sirasinda vertebralarda meydanagynunla birlikte, sinovyal dokuda brusella antije-

gelen harabiyet apsglaeye neden olabilir (1).
Konvansiyonel radyolojik tetkikler gmnlukla

nine b&l immin kompleks gdsterilemestir.
Brusellozisli hastalarda kas iskelet sistem tutulu-

cok yardimci olmaz. Magnetik rezonans géruntii- munun meydana gelmesinde sikel genetik ve

leme (MRG) ve bilgisayarli tomografi (BT) yontem-
leri

HLA fenotipinin predispozisyon yaragt disi-

komplikasyonlarin tanisinda konvansiyonel nulmektedir. KronikB.Abortusspondilitinde yuk-

incelemelere gore daha duyarlidir (10). Bazi yayin-sek oranda HLA B27 pozitili yayinlanmstir.

larda, 6zellikle MRG ile brusellozisde daha siklikl
gorulen 6zellikler bildirilmg ve iyi bir anamnezle
birlikte hastalgin ayirici tanisinda yardimci ola-
cagl  soylenmgtir  (22). Orngin  brusellozis
spondilitinin - en ¢ok benzerlik gostegdi

Diger taraftan benzer bir birliktelilB.Melitensis
spondilitinde gosterilementir (2,14)

2- Norolojik sistem tutulumu: Literattrlerde
bildirildi gine gore, brusellozisde noérolojik tutulum
insidansi %0 ile 16,9 arasindagdenektedir (14).

tuberkilozda; torasik segment tutulumu, paraver-Ancak daha ¢ok %5'in altinda olgu sdylenmek-

tebral veya epidural kitle ve apse, gibozite ile- bi
likte spinal deformite, spinal kord basisi gibi @6r
lojik defisit ve vertebral kollapsin daha sik géril
digi (23,24); lomber omurga tutulumu, morfolojik
desisiklikler olmadan vertebral korpus sinyalgie
sikligi, end plate ile sinirh kemik destriksiyonu,

T2 agirlikh goruntilerde ve kontrastl sekanslarda

belirgin olarak intervertebral diskte sinyal ati

disk kollapsi, apse formasyonu olmadan lokalize
yumuwak doku 6demi (apse formasyonu ve yumu-
sak doku tutulumu brusellozisde tiberklloza gore

tedir (27). Sinir sistemi Uzerindeki etkiler, Hasi
direkt olarak ya da sitokinler veya endotoksinler
aracilgiyla periferik sinir, spinal kord, meninks ve
beyni etkilemesiyle meydana gelir.

Norolojik tutulum santral ve periferal tutulum
seklinde siniflandirilabilir. Brusellozisde santral
tutulum daha ¢ok akut meningoensefalit tablosun-
da, periferal tutulum ise siklikla poliradikilo-
noropati seklindedir (5). Klinik profil tiberkiler
menenjit, aseptik menenijt, viral ensefalit, serebra
malarya ve viral ensefalopati gibiggir enfeksiyon

daha az gorulir) ve faset eklem tutulumu gibi bul- hastaliklari ile benzerlik gosterir (28).

gularin ise brusellar spondilitin  6zellikleri olglu
belirtilmistir (22,25).

DusUk spesifitesine gamen kemik sintigrafisi,

Beyin omurilik sivisi (BOS) incelemesinde,
daha cok lenfositlerin hakim oldu pleositoz,
protein artgi vardir. Glukoz diizeyi normaldir veya

osteoartikller brusellozisde erken lezyonlarin sap-p, 55 azalmstir (1,29). Tanida, serum ve BOS'ta
tanmasinda olduk¢a duyarlidir (21). Bununla bir- ghegifik - antikorlarin bulunmasi énemlidir (1,2).

likte, kemik sintigrafisi, hastgiin seyrini izlemede
¢ok kullangh degildir. Clnkl anormal tutulum,

BOS kdilturinde etkenin dretilmesi mumkundtr
ancak dguk pozitivite (%30) ve uzun sure gerek-

hastalik iyilgme strecine girse bile uzun sire {imesj nedeniyle norobrusellozis tanisinda uygun

devam eder (16,20).
Brusellozis artriti iki gruba ayrilabilir. Birinci

grupta balangi¢ akut veya sinsidir. En sik kalca ve inflamasyonu,

diz eklemleri tutulur. Artritin bu enfeksiyoz tipde

bir yéntem dgildir (28). Gram boyama genellikle
negatiftir. Histolojik bulgular; leptomeninkslerin
adezif araknoidit, vaskulit ve
I6koensefalittir (2). Spesifik antibiyotik tedawte

sinovyal sividan brusella mikroorganizmasi izole lenfosit sayisinda ve protein miktarinda belirgin

edilebilir ve eklem hasari bulundkinci grup hasta-
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Diger ndrolojik klinik olgular; meningoense-
falitik sendrom, intrakraniyal apse formasyonu,
vaskuler tutulum, spastik parapleji, spinal

BRUSELLOZS

subakuttur ve hastalarin yarisinda ©Oncesinde
valviler anomaliler vardir (14En sik aort kapa
tutulur (2,14). Geriye kalan vakalari mitral kapak

araknoidit, vertebral lezyonlarin spinal korda basi ve prostetik kapak tutulumlari alwrur. Progresif

yapmasl, myelit, norit ve radikdlit, intrakraniyal
hipertansiyon sendromudur .

Sik gorulen psikolojik belirtiler ise; ruh hali
degsisimi, deliryum, hallusinasyon, konflizyon,

konjestif kalp yetmez#i, brusellozisde en sik
6lium sebebidir. Endokardit vakalarinda perikardi-
yal eflizyon sik gorilmekle birlikte, hasfah esas
Ozelligi olan pur perikarditin goérilmesi oldukca

demans, irritabilite, depresyon, manik veya para_nadirdir (14). Bu vakalarda antimikrobik tedavi

noid davranglar, psikotik reaksiyonlar, ndrasteni,
organik beyin sendromgeklinde siralanabilir (14).

3- Genitouriner sistem tutulumu: Hastalarin
%2-10'unda goéralir (14). En sik goérilen driner
sistem komplikasyonu tek tarafli epididingibtir
(1,14).Klinik semptomlar skrotal @1 ve sisliktir.
Idrar analizi normaldir ve idrar kiltiriinde treme
olmaz (14). Tani genellikle klinik gerlendirme
ve laboratuvar ile konur. Ultrasonografi,
brusellozis epididimait tani ve takibinde énemili
bir rol oynar. Apse varfini belirlemede ya da
tumorden ayirtetmede oldukga yararhdir. Bliygmi
ve hipoekoik goriinimde epididimis, hidrosel var-

yetersiz kalabilegénden cerrahi gisim gerekebi-
lir (2). Brusellozisin déer nadir kardiyovaskuler
sistem komplikasyonlari, myokardit ve enfektif
aortittir (2,14,31).

5- Gastrointestinal sistem tutulumu Gastro-
intestinal sistem komplikasyonlarinin orani, bru-
sellozisli hastalarda %70’ e kadar cikar (2). Bu
hastalarda karingaisi, istahsizlik, bulanti-kusma,
diyare veya konstipasyon gibi semptomlar gorulir

Brusellozisli hastalarin %30-90'inda hepatit
meydana gelir ve serum transaminaz ve alkalen
fosfataz seviyesinde hafif derecedesaile karak-

lig1, skrotal deride incelme, epididimisde damar terizedir (14).B.Abortussarkoidozdan ayirt edil-

say! ve buyuklginde artma epididimgitin karak-
teristik ultrasonografik bulgularidir. Serolojikste
ler sikhkla pozitiftr ve genellikle yuksek
titrelerdedir. Alti haftalik tedaviye gmen duzel-
meyen nekrotizan epididimgt vakalarinda cerra-
hi yaklasim (testikiuler drenaj, giektomi veya ikisi
birlikte) gerekir (30).

Daha az siklikla akut interstisyel nefrit ve pye-
lonefrit gelisebilir. Brusellozise bgli prostatizm ve
sistit de rapor edilngtir (2,14).

Insanlarda brusellaya glaabortus riski konu-
sunda ¢ok fazla bilgi yoktudinsan plasentasinda

daha az eritritol bulunmasina graen, akut
brusellozis olgularinda plasental doku ve
amniyotik sividan brusella izole edilmesi

brusellozis hastall siresince bir miktar abortus
riski olabileceini gosterir (14).

4- Kardiyovaskuler sistem tutulumu: En-
dokardit, %2 gibi bir insidansla brusellozisin madi
bir komplikasyonu olmakla birlikte, hastgh bagli
Olim vakalarinin ¢gu bu klinik tutuluma bgl
meydana gelir (31). Brusellozis endokarditi
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mesi ¢ok zor olan granilomatdz lezyonlar yapar
(1,2). B.Melitensisgrantlom formasyonu adtur-
madan diffuz hepatit yapabiliB.Suis enfeksiyo-
nunda ise karagerin ve dalgin supuratif apseleri
sik gordlar (2). Brusellar apselerde radyolojik go-
rinttlerde, lezyonun ortasinda lokalize tek veya
multipil  kalsiyum depozitleri, periferinde doku
komponentinin bulundtu kistik yap! gibi bulgula-
rin sik goraldiga bildirilmistir. Ancak radyolojik
goriantileme yontemleriyle brusellar apsenin ayiri-
¢l tanisint yapmak zordur (32fsenel olarak
hepatik lezyonlar antimikrobiyal tedavi ile geriler
ve hepatit C, alkolizm gibi etkenler yoksa siroz
olusturmaz (2).

Diger nadir gastrointestinal sistem tutulge:
killeri arasinda, akut kolesistit, akut pankreatit,
spontan bakteriyel peritonit sayilabilir (2,14).

6- Hematopoietik sistem tutulumu Anemi,
I6kopeni ve trombositopeni gibi hematolojik bo-
zukluklar  brusellozisde sik goralar  (33).
Bakteriyemik hastalarda lenfositozisglile eden
I6kopeni  karakteristiktir. Hipersplenizm veya
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hemofagositoz velveya septisemiyeglbakemik Anemi, lokopeni ve trombositopeni sik gorilen
iligi sipresyonuna g pansitopeni vakalari da bulgulardir. Lenfositozla birlikte 16kopeni goril-
vardir. Splenomegali oldukca siktir, splenik apse, mesi karakteristiktir (12). Ancak hafif bir
splenik kalsifikasyonlar geiebilir (14). |6kositoz da olabilir (1). ESH geskenlik gosterir

7- Pulmoner sistem tutulumu Pulmoner Ve tanida cok yardimci gidir. Cogu zaman haﬁf-
brusellozis nadiren gérilir. Brusella mikroorga- ©rta derecede astgoruldr (2). Karager enzimle-
nizmasi pulmoner sisteme, inhalasyon yoluyla”nde orta derecede artigorulebilir. Ancak

veya bakteriyemi sirasinda kan dotaiyla ular. brusellozisde tim bu laboratuvar bulgulari spesifik
Brusellozisde gorilen pulmoner sistem komplikas- degildir (12,14).
yonlar arasinda; brait, bronkopnémoni, akger Esas olarak tani mikroorganizmanin kandan,

apsesi, akger nodulleri, ampiyem, hiler lenfade- kemik iliginden veya hasta&in lokalize formunda
nopati, perihiler infiltrasyon, plevral efiizyon ve diger dokulardan izolasyonuyla ya da spesifik anti-
pndémotoraks sayilabilir (1,2,14). korlarin titresindeki ylUkselin  gOsteriimesiyle
8- Deri bulgular: Cesitli yayinlara gore konur. Basilin kultirde dretilmesi oldukca zordur.
brusellozisde deri bulgular hastalarin  %1,5- Gunumuizde, Ruiz-Castaneda cift fazh kultir vasati
1Vinde gorilir (34). Brusellozisde tanimlanan, V& BACTEC cihazi gibi otamatilderiimis kan
spesifik olmayan cilt lezyonlari; makiler, kaltar sistemlerin gedtiriimesiyle basilin kiltirde
makilopapiler, papiiler lezyonlar, skarlatiniform Urétilime orani artrgtir (12,36). Mikroorganizma-
ras, vezikiler, impetijindz, psoriazis ve pitriazis NN kandan izolasyonunu arttirmak icin inkiibasyon
rosea benzeri lezyonlar, eritema nodozum, subku-SUresinin uzun tutulmasi (en az 30 gun) oneril-
tan nodller, vaskillitik lezyonlardir (2,14,34,35). mektedir (12).
Kutandz lezyonlarin histopatolojik incelemesinde, Ozellikle kronik brusellozis vakalarinda kan
dermiste perivaskiler ve periadneksiyal alandakultirleri her zaman olumlu sonug vermeyebilir.
lenfositlerin ~ ve  histiyositlerin  inflamatuvar Boyle subakut veya kronik brusellozis vakalarinda
infiltrasyonu ile birlikte granulomatéz ajum etkenin Uretilebilmesi icin kemik i kaltara 6ne-

dikkati ceker ve genellikle olay subkutangydo-  rilir. Lokal formlarda o bélgeden alinacak doku,

kusuna yayilim gosterir (34). aspirasyon oOrneklerinden alinacak kilturlerde de
9- Endokrin sistem bulgulari: Brusellozisde = mikroorganizmayi tretmek olasidir (1).

endokrin  bozukluklarla ilgili bilgiler sinirhdir. Brusellozisde, bgangic hiimoral cevap IgM

Brusella enfekiyonu sirasinda gdm bir tiroidit g fi antikorlarin ar ile karakterizedir. Yakkak
vakasi bildirilmitir. Brusellozis sirasinda aan  7.14 giin sonra bunu IgG sinifi antikorlarin srti
asemptomatik hiponatremiyi aciklamaya yonelik jzjer, jyilesme déneminde IgG sinifi antikorlarin
yapilan, 270 hast.anln adrenal ve tiroid fonksiyonla diizeyi birkac ay icerisinde gér, buna kaglik
rinin- olctldgu bir calsmada hastalarin ganda g\ ginifi antikorlar enfeksiyondan yillar sonra
uygunsuz antiditiretik sendromu bulurytur (14). bile serumda diiik diizeyde kalabilir. IgG antikor-

10- GOz bulgulart Sistemik bruselloziseskk larinin kalici olmasi veya IgG diizeyininstiikten
edebilecek goz tutulumlari; Gveit, keratokonjoKtivi  sonra tekrar yiikselmesi persistan enfeksiyonu veya
iridosiklit, numuler keratit, koroidit, optik ndrit  relapsi dgtindiiriir (1).

katarakt, metastatik endoftalmittir (2,8,14). Brusella spesifik antikorlari saptamada ¢ok ce-

Tani sitli serolojik testler kullaniimakla birlikte eniks
Dikkatli bir anamnez brusellozis tanisinin ko- kullanilan test standart tip aglitinasyon testidir
nulmasina yardimci olmakla birlikte, laboratuvar (12).

bulgulari tani icin biyk dnemga (1,2). Standart Tip Aglitinasyon testi (STA)
Siklikla kan beyaz kire sayisi normal veya du- (Wright testi): Bu testle antikorlarin total miktar
sUktlr ve enfeksiydz bir procesi gdindiirmez (2).  degerlendirilir (1). 1/160 veya uzerindeki titreler

T Klin J PM&R 2003, 3 103



Nuray ALPTEKIN ve Ark.

ya da 2-3 haftalik sirede titrede en az dort iatl
bir arts olmasi anlamh olarak kabul edilir (37).
Kolera glis!I yapilanlarda, tularemi ve yersinia en-
feksiyonu gecirenlerde duk titrede yalanci pozi-
tif aglltinasyon reaksiyonu saptanabilir (12). Ayri
ca hiperantijeneminin neden ofglu prozon ola-
yinda yalanci negatiflik saptanabilir (1,2).

Hasta serumunun 2-merkaptoetanol gibi
disulfid baslarini haraplayan bir madde ile muame-
le edilmesi, serumdaki immunglobulin siniflarinin
ayirt edilmesini sglar. Boylece STA'da saptanan
aglutinasyon IgG sinifi antikorlara aittir. 1IgG ant

BRUSELLOZS

relapslari dnlemektir (10,15). Bakteri intraseliler
bir parazittr ve bgarih bir tedavi icin
antimikrobiyal ajanin insan doku ve hicrelerine iyi
penetre olmasi gerekir. Relapslari 6nlemede teda-
vinin sdresi 6nemlidir. Hemen hemen tim rejimler
akut hastalik kontrolinde etkili gérinmektedir
(38).

Tek antibiyotik kullaniminda, hizh direng ge-
lisimi ve bakterinin intraselller olarak galabil-
mesi gibi nedenlerden dolayi relaps gorulir bu
nedenle daha ¢cok kombine tedaviler tercih edilir
(38). 1986 yilinda, uzun etkili bir tetrasiklin &ui

korlarinin zaman igerisinde azalmasi iyi prognostik olan doksisiklin 200 mg/giin (12 saat arayla 100

cevabi gosterir (1).

Rose Bengal Testi (lam aglitinasyon testi):
Hizh bir tarama testidir ancak pozitif sonuglar/ST
ile dogrulanmalidir (2).

Brusella Coombs Test (anti-insan globulin tes-

ti): Bazl subakut brusellozis olgularinda, klinik
olarak brusellozis diiintlmekle birlikte, brusel-

lozis aglitinasyon testi negatif sonug¢ verebilmek-

mg) + rifampisin tek doz 600-900 mg/gtin kombine
olarak 6 hafta sireyle uygulanmasi énegtimi(1).

Doksisiklin+rifampisin ~ kombinasyonu ile
doksisiklin+streptomisin kombinasyonunun «ar
lastiriidig bir calsmada her iki rejimin de 45 gin
sureyle uygulanginda edeger etkinlikte oldgu
saptanny ancak, spondiliti olan hastalarda
doksisiklin+streptomisin kombinasyonu daha etkili

tedir. Bu hastalarin serumlari Coombs testi ile bulunmutur (15).

blokan antikorlar acisindan atsulmalidir(1,2).

ELISA: Tum testler icerisinde en sensitif ola-
nidir ve 6zellikle nérobrusellozisli olgularda BOS
degerlendiriimesinde kullaghdir (8).

Ayrica son zamanlarda, indirekt hemagliti-
nasyon testi, RIA (radioaktif immino deney), PCR
(polimeraz zincir reaksiyonu) gibi yontemler de
kullaniimaktadir (1). Bazl yayinlarda PCR yonte-

minin; primer enfeksiyon ve relapslarda kanda,

lokal komplikasyonlarda ise doku ogtiede cali-
stimasinin, dier yontemlere gore daha sensitif,
duyarli oldigu ve hizli sonug verdi (24 saat) ve
ayrica direkt el temasi gerekmgdiden
laboratuvar personelinde enfeksiyon riskini azaltti

gl 6ne surdlmektedir (37). Ancak bu test i¢in stan-

dardizasyon yapilmasi ve 6zellikle kronik vakalar-
la daha fazla ¢alma yapiimasi gerekmektedir (3).

Brusellergen deri testi: Epidemiyolojik c¢gli

malarda tarama testi olarak kullanilan bir yéntem-

dir (1).

Tedavi
Brusellozisde antimikrobiyal tedavinin amaci,
akut hastafii kontrol etmek ve komplikasyon ve
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Sekiz yain Uzerindeki c¢ocuklarda; oral
doksisiklin (5 mg/kg/guin) veya oksitetrasiklin (30
mg/kg/giin) 3 hafta sureyle + gentamisin IM. (5
mg/kg/gun) ilk 5 giin kombine tedavisinin verilme-
si Onerilir. Sekiz yain altindaki cocuklarda;
trimetoprim/sulfametoksazol (TMP/SMZ) 3 hafta
sureyle + gentamisin ilk 5 gtin verilebilir (1).

Mevcut tedavi rejimlerinden higbirisi gebeler
icin guvenli deildir. Bir calismada doksisiklin,
gebelerde etkili ve glvenli bulungtur (38).
Tetrasiklini tolere edemeyensHierde veya gebe-
lerde, TMP/SMZ + rifampisin ya da TMP/SMZ +
gentamisin kombinasyonlari énerilebilir (1).

Brusellar spondilitte, tani konur konmaz anti-
biyotik tedavisi balanmali ve hasta rehabilitasyon
programina alinmalidir (26). Antibiyotik tedavi-
sinde en sik tetrasiklin (genellikle doksisikling v
aminoglikozid kombinasyonu kullanilir ve bu
kombinasyonla hastalarin %60-90'inda klinik iyi-
lesme s&lanir. Tedavi sidresi ger sistemik
brusellozis vakalarindan daha uzundur ve 6 ile 12
hafta arasinda gesir (21). Bir yayinda rehabilitas-
yon programi; akut fazda,gayi arttirmayacak
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sekilde hafif fleksiyon ya da ekstansiyon egzersiz- atiklariyla temas etmemeleri ve eldiven giymeleri
seklinde siralanabilir (1).

leri yaptirilmasi, akut @i azalmaya bgadiginda,
fonksiyonellgi arttirmaya yonelik karin ve sirt

KAYNAKLAR

kaslarini kuvvetlendirici egzersizlere skenmasi,
kronik fazda spinal kaslari gliclendirmeye yodnelik
govdenin manuel rezistif egzersizlerinin yaptiril-
masi seklinde planlannstir (26).

Brusellozise bgi menenjit, endokardit gibi
komplikasyonlarin tedavisi 6zel durumlardir ve
tedavide kullanilacak rejimler konusunda gori
birligi yoktur. Caqu argtirmaci, icerisinde
doksisiklinin bulundgu ikili veya ¢l kombinas-
yonlarin, hastanin verglicevap dikkate alinarak 6-9
ay gibi uzun sire uygulanmasini 6nermektedir.
Doksisiklinle birlikte TMP/SMZ ve  rifampisin
kombinasyonlar kullanilabilir (1). Brusella menen-
jiti tedavisinde bakterinin duyarli olgu belirlenen
lll. kusak sefalosporinler, BOS’a iyi gecebilmeleri
nedeniyle tercih edilirler (38). Bazi brusella
endokarditi vakalari antimikrobiyal ajanlarla tedav
edilebilmekle birlikte, ¢cgu vaka medikal tedaviye
ek olarak cerrahi gigimi de gerektirir (1,38).

In vitro calsmalar florokinolonlarin brusella
bakterilerine etkili oldgunu gdstermekle birlikte,
bu ajanlar tek bana kullanildiklarinda ylksek
oranda relaps saptangtr (39).

Brusellozis tedavisinde antimikrobiyal tedavi-
ye ilaveten hastanin semptomlarina yonelik analje-

zik ve antiinflamatuvar ilaglardan da yararlanitabi 11.

lir. Kortikosteroidler, norobrusellozis vakalarinda
antimikrobiyal tedavinin yaninda beyin 6demini
gidermek, yapukliklari 6nlemek amaciyla 6neri-
lebilir (1).

Korunma

Insanlarda brusellozisin 6nlenmesi, evcil hay-
vanlarda brusellozisin kontroli ve eradikasyonuna
baglidir (2,3). Brusellozisden korunmada izlenecek
yollar; brusella bakterisi ile enfekte olmansiit
danalari ve sut kuzulariningienmasi; 6zellikle
kirsal kesimde ygyan halkin bilinclendiriimesi,
cig sutten peynir ve yayapiminin 6nlenmesi ve
pastérize sit tuketiminin yaygigtarilmasi, hasta-
l1gin temas yoluyla bufani 6nlemek icin; mezba-
ha kcileri, veterinerler, hayvan ghk memurlari,
hayvan bakicilari, et paketleyicilerinin hayvartari
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