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Bruselloz: 33 Olgunun Degerlendirilmesi

Serdar Ozer, Nuray Oltan, Serap Genger

Ozet: Klinigimizde 4 yillik siirede yatirilarak izlenen 33 bruselloz olgusunun klinik, laboratuvar ve tedavi ozellikleri
retrospektif olarak incelendi. Olgularinizin 21'i akut, 7'si subakut, 1'i relaps, 4'ii kronik olarak degerlendirildi. %58 'in-
de ¢ig siit icme veya taze peynir yeme 0ykiisii vardi. Hastalarumizda baghca ateg (%82), halsizlik (%70), artralji (%61),
terleme (%49), istahsizlik (%36), iisiime ve titreme (%36), bel agrist (%33) ve bas agrisi (%33) semptomlart mevcuttu.
Olgularimizda ateg (%51), splenomegali (%30), hepatomegali (%24), osteoartikiiler tutulum (%18), lenfadenopati (%12)
ve polindropati (%6) tespit edildi. %61'inde eritrosit sedimantasyon hizi >20 mm/saat iken tek basina anemi %55, bisi-
topeni (anemi+lokopeni) %18 ve pansitopeni %9 oraninda goriildii. %042 vakada transaminaz degerleri normalin 4 ka-
timi asmayacak sekilde yiikselme gostermisti. Tiim olgularda standard tiip agliitinasyon testi pozitifti (=1:160). Hastala-
ra degisik tedavi rejimleri verildi. Takip edebildigimiz 25 akut ve subakut olgunun sadece bir tanesinde relaps gozlendi.

Anahtar Sozciikler: Bruselloz.

Summary: Brusellosis. An evaluation of 33 cases. Clinical, laboratory and treatment characteristics of 33 patients
with brusellosis treated in our clinic in a 4-year period have been investigated retrospectively. 21 of them were acute, 7
were subacute, 4 were chronic and I was relapse. 58% of cases had a history of ingestion of contaminated dairy products.
The main symptoms were fever (82%), malaise (70%), arthralgia (61%), sweating (49%), anorexia (36%), chills (36%),
lumbar pain (33%), and headache (33%). There were signs of fever (51%), splenomegaly (30%), hepatomegaly (24%), os-
teoarticular involvement (18%), lymphadenopathy (12%) and polyneuropathy (6%). While in 61% of patients erithrocyte
sedimentation rate was >20 mm/h, anemia alone in 55%, bicytopenia (anemia+leukopenia) in 18%, pancytopenia in 9%
were seen. In 42% of cases liver transaminases were elevated as no more than 4 times of normal. Standard agglutination
test was positive in all cases (21:160). Different treatment regimens were given to the patients. The relapse was determi-
ned in only I out of 25 acute and subacute cases we could follow up.

Key Words: Brucellosis.
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\

ﬁlblo 1. Olgularin Yas Dagilimlari

Bruselloz Tiirkiye'de insan ve hayvanlarda endemik olarak
karsilagilan bir zoonozdur. Degisik klinik sekillerde ortaya c¢ik- Yas Sayl (%)
mast nedeniyle tan1 giicliiklerine neden olabilmektedir. Zama- (n=33)
ninda ve etkin tedavi edilmedigi takdirde hastaligin kronik gidis 14-20 ] 24
gosterebilmesi, komplikasyonlarla ve relapslarla seyretmesi ola- 21-30 9 (28)
sidir. Tedavisinde degisik antibiyotikler farkli kombinasyonlarda 31-40 5 (15)
ve siirelerde kullanilmakta olup en uygun tedavi rejimi heniiz tar- 41-50 4 (12)
tismalidir. 51-60 4 (12)
Bu ¢alismada 33 bruselloz olgusunun klinik, laboratuvar ve Q60 3 9 /

tedavi ozellikleri gozden gegirilerek klinik tablolarin cesitliligi,

tipik ve atipik seyirlerinin olabilecegi ve bir¢ok infeksiyon ve in-
feksiyon dig1 hastaligin ayirici tanisinda yer almasi gerektigi bir
kez daha vurgulanmak istenmistir.

Yontemler

Ocak 1993 ve Aralik 1996 tarihleri arasinda Kartal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobi-
yoloji Servisinde yatirilarak izlenen 33 bruselloz olgusunun kli-
nik ozellikleri, laboratuvar bulgular1 ve tedavileri retrospektif
olarak incelendi. Tan1 klinik semptom ve bulgularla beraber po-
zitif agliitinasyon titresi (=1:160) ve/veya pozitif kan kiiltiirii ile
konmustur. Serolojik tan: i¢in gerekli antijen Pendik Veteriner

Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Servisi, Cevizli-Istanbul

Aragtirma Enstitiisii'nden saglanmigtir. Semptomlarimn siiresi 8
haftadan kisa olan olgular akut, 8-52 hafta arasinda olanlar suba-
kut, 1 yildan daha uzun siireli olanlar kronik bruselloz olarak de-
Serlendirilmistir.

Sonuclar

33 olguya iligkin tiim veriler Tablo 1, 2, 3,4, 5, 6,7, 8 ve 9'da
gosterilmistir. Yaglar1 16-71 arasinda degisen (ortalama 30) has-
talarin %58'i kadin, %42'si erkekti (Tablo 1). Tablo 7'de goriildii-
§ii gibi ilk bagvurusunda relaps kabul ettigimiz tek bir hasta bir
yil 6nce Erzurum'da bruselloz tedavisi gormiistii. Bu hastaya
doksisiklin+rifampisin tedavisi baglandi ve cevap alindi; ancak
Erzurum'da oturmasi nedeniyle daha sonra takip edilemedi. Tab-
lo 8'de goriilen 28 akut ve subakut vakadan doksisiklin+rifampi-
sin+streptomisin tedavisi baglanan ve pansitopenisi olan bir hasta-
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/Tablo 2. Risk Faktorleri

Say1 (%) ]
Cig siit ve siit iiriinleri ile beslenme 19 (58)
Laboratuvar temasi 2 ©6)
Hayvancilikla ugragsma 1 3)
Belli olmayan 12 (36)

/I‘ablo 3. Semptomlar \
Say1 (%)
Ates 27 (82)
Halsizlik 23 (70)
Artralji 20 61)
Terleme 16 (49)
Istahsizhk 12 (36)
Usiime ve titreme 12 (36)
Bel agrist 11 (33)
Bas agrist 11 (33)
Omuz/sirt agrist 9 27)
Kalca agrisi/yiirilyememe 8 (24)
Kilo kayb1 8 (24)

4

~

ﬁlblo 5. Nonspesifik Laboratuvar Bulgulari

Say1 (%)

Eritrosit sedimantasyon hizi
>100 mm/saat 2 6)
100-20 mm/saat 18 (55)
<20 mm/saat 13 39)
Anemi 18 (55)
Relatif lenfositoz 15 (45)
Anemi+lokopeni 6 (18)
Pansitopeni 3 ©)
Lokopeni (<4 000/mm3) 1 3)
Lokositoz (>10 000/mm?3) 2 ©6)
CRP pozitifligi 27 (82)

@T ve AST yiikselmesi (45-160 TU/lt) 14

(42)/
\

/Tablo 6. Spesifik Laboratuvar Bulgulart

\ Myalji (12)
ta yaygin damar ici pihtilasma (DIC) komplikasyonu gelisme-
si nedeniyle bir hematoloji klinigine sevk edildi. Doksisik-
lin+streptomisin tedavisi alan iki hasta Tstanbul diginda oturma-
lart nedeniyle takip edilemedi. Tlag toksisitesi gelisen iki hasta-
dan birinin tedavisi doksisiklin+streptomisin'den doksisiklin+ri-
fampisin'e, digerininki doksisiklin+rifampisin'den doksisik-
lin+streptomisin'e degistirildi. Doksisiklin+streptomisin alan bir
hastamin tedavisi de hasta uyumsuzlugu nedeniyle doksisik-
lin+siprofloksasin'e degistirildi. Takipte olan 25 akut ve subakut
olgudan sadece birinde (streptomisin+kotrimoksazol) relaps ge-
listi. Bu hasta yeniden interne edilerek doksisiklin+siprofloksa-
sin tedavisine alind1 ve tam kiir sagland1. Tablo 9'da goriilen dort
kronik olgudan doksisiklin+siprofloksasin tedavisine alinan iki
olgu Istanbul disinda oturmalari nedeniyle daha sonra takip edi-
lemedi. Diger iki olguda relaps gelismedi. Olgularimizda tedavi-
ye ates cevabi ortalama 4 giin, agr1 cevabi ortalama 8.5 giindii.

Irdeleme

Ulkemizde endemik bir hastalik olan bruselloz her yas ve
cinsiyette goriilebilmektedir. Bizim olgularimizda ise 16-30 yas
grubunda (17 olgu, %52) daha sik goriilmiigtiir.

Ozellikle cig siit ve sit iiriinleriyle beslenme ve hayvancihk-
la ugrasma Brucella infeksiyonunun baglica risk faktorlerini
olusturmaktadir (1,2). Calismamizda %358 olguda ¢ig siit ve ta-

\

ﬁ‘ablo 4. Klinik Bulgular ve Komplikasyonlar

Say1 (%)
Standard tiip
agliitinasyon titresi ~ Negatif - -
1/160 7 (21)
1/320 10 (31)
1/640 5 (15)
1/640 7 (21)
1/1 280 7 21
1/2 560 2 (6)
1/5 120 1 3)
1/10 240 1 3)
5

Qemokiiltﬁr pozitifligi (15y
ze peynir tiikketimi Oykiisii bulunurken, hayvancilik Sykiisiine
sadece bir olguda rastlanmisti. Bu infeksiyonun laboratuvar
kaynakli da olabilecegi bilinmektedir (1,3). Iki olgu Brucella
abortus antijeni hazirlanmasinda laboratuvar teknisyeni olarak
caligmaktaydi. Literatiirde de bu tiir vakalar bulunmaktadir ve bu
mikroorganizmanin laboratuvar ¢alisanlari i¢in yiiksek derecede
bulasici oldugu bilinmektedir (3).

Bruselloza spesifik olmayan ve bircok hastalikla kolaylhikla
karisabilen ¢ok degisik semptom ve klinik bulgular ortaya cika-
bilmektedir (1). Olgularmmzdaki semptomlarin cesitlilii Tablo
3'te goriilmektedir. Ates, halsizlik, artralji, terleme gibi semptom-
lar en sik rastlananlardir. Brusellozda hemen her sistem ve orga-
na ait tutulumlar ve komplikasyonlar gériilebilmektedir. Olgula-
rimizda %30 ile splenomegali en sik iken bunu %24 ile hepato-
megali, %18 ile osteoartikiiler tutulum, %12 ile lenfadenopati ve
%6 ile periferik sinir sistemi tutulumu izlemistir. Tiim bu bulgu-
lar Tiirkiye'de yapilan cesitli ¢aligmalarin sonuglari ile benzerdir
(2,4). Karaciger retikiiloendotelyal sistemin en biiyiik organi ol

dugu i¢in hemen her zaman tutulmakla

beraber ciddi transaminaz yiiksel-
/ Tablo 7. Tanilar \

mesi goriilmez (1). Bizde de %24

Say1 (%)

Ates 17 (51

Splenomegali 10 (30)

Hepatomegali 8 (24)

Lenfadenopati 4 (12)
Osteoartikiiler tutulum

Spondilit 3 ©)

Sakroiliit 2 6)

Monoartrit 1 3

2

Qolinéropati

(6y

hepatomegali bulunmakla birlikte
Say1 AST ve ALT'de akut bir hepatitle
(n=33) uyumlu olmayan minimal diizeyde

Akut 21 yiikselme tespit edilmistir.
Subakut 7 Literatiirde osteoartikiiler tutu-
Kronik 4 lum %20-60 civarinda goriilmekte-

dir (1). Bu dagilimin bu kadar ge-

\ Relaps 1 /
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ablo 8. Akut ve Subakut Olgularda Kullanilan Tedavi \
Rejimleri ve Sonuclar

Tedavi Sayt  Izleneme- Relaps
yenler
Doksisiklin+rifampisin 10 - -
Doksisiklin+streptomisin 12 2 -
Streptomisin-+kotrimoksazol 1 - 1
Doksisiklin+rifampisin+streptomisin =~ 4 1

/I‘ablo 9. Kronik Olgularda Kullamilan Tedavi Rejimlelh
ve Sonuglari

Eetrasiklinﬂifampisin+k0m'm0ksazol 1

Tedavi Say1 izleneme- Relaps
yenler

Doksisiklin+siprofloksasin 2 2 -

Doksisiklin+streptomisin 1 - -

onsisiklinﬁifampisin+sipr0ﬂoksasin 1 - _/
nig olmast, serilerde kullanilan radyolojik tan1 yontemlerinin du-
yarlihigindandir. Bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans go6-
riintiileme ve sintigrafi kullanilan serilerde bu oran yiiksektir (5).
Olgularimizda osteoartikiiler tutulum %18 olup bunlarin yarisim
spondilit olusturmaktadir. Diisiik oran bulmamizin nedeni tanida
genellikle direkt radyolojik tetkikleri kullanmamiz olabilir. N6-
rolojik komplikasyonlar genellikle %5'ten az goriiliir (1). Iki ol-
gumuzda polindropati tespit edilmistir.

Brusellozda hafif anemiden pansitopeniye kadar degigen he-
matolojik komplikasyonlar goriilebilir. Pansitopeni ve DIC sey-
rek de olsa goriilebilmektedir (6,7). 3 olgumuzda pansitopeni go-
riilmiis, 2 olgu tedavi sirasinda klinik ve hematolojik iyilesme
gostermis; ancak 1 olguda DIC geliserek bir hematoloji klinigi-
ne sevk edilmistir. Brusellozda kan kiiltiirii pozitifligi %15-70
arasinda degismektedir (1). Caliymamizdaki pozitifligin %15 ol-
masinin nedeni hastalarimizin daha 6nce antibiyotik kullanmig
olmas olabilir.

Brusellozda uygun tedavi protokolleri hala tartismalidir. Mo-
noterapinin yetersizligi cesitli caligmalarla ortaya konmustur (8).
En etkili ve en seckin ilag grubu olan tetrasiklinler (doksisiklin)
bile 45 giinliik tedavi siiresinde yiiksek relaps oranlari ile yeter-
siz kalmaktadir (8,9). Giiniimiizde 6nerilen ve kontrollii ¢alisma-
larla etkinligi gosterilmig olan tedavi, 6 haftalik doksisiklin
(2x100 mg, PO) + rifampisin (15 mg/kg/giin, PO) ile ayni doz ve
stirede doksisiklin + 2 haftalik streptomisin (1 gr/giin, IM) proto-
kolleridir. Strasiyla relaps oranlar birincide %8.4, ikincide %4.5
olarak bildirilmistir (9). Bu iki protokoliin karsilagtirmah calig-
malarla etkinligi aragtirilmis, aym degerde etkin olduklarini gos-
teren ¢alismalar olmakla beraber ikinci kombinasyonun daha et-
kili oldugunu gosteren son caligmalar agirlik kazanmugtir (8-11).
Ayrica osteoartikiiler tutulumda streptomisinli kombinasyonlarin
iistiinltigiine dikkat ¢ekilmistir (1).

Klinigimizde ilk yillarda klasik bruselloz tedavisinde iiclii te-
davi kombinasyonlart tercih edilirken daha sonraki yillarda yu-
karidaki onerilerin dogrultusunda ikili tedavi protokollerine ge-
cilmigtir. Tedavi protokoliiniin seciminde hastanmn transaminaz
degerleri ve osteoartikiiler tutulumun varli§1 gézoniinde bulun-

durulmustur. Kronik aktif hepatitli bir olguda karaciger toksisite-
si nedeniyle rifampisin ve doksisiklinden kacinilarak streptomi-
sin+kotrimoksazol kombinasyonu segilmigse de relaps goriil-
miistiir. Olgu saymmzin azlig1 nedeniyle tedavi protokollerinin
etkinligi hakkinda kesin bir yorum yapmak uygun olmayacaktir.

Son yillarda kinolonlarin da bruselloz tedavisindeki yeri
arastirilmugtir. Alti haftalik ofloksasin+rifampisin ve doksisik-
lin+rifampisin tedavilerine yamit sirastyla %97 ve %100, yan et-
ki insidansi ise %9.7 ve %46.7 olarak bulunmustur. Relaps ora-
nt ise her iki tedavi protokolii ile de %3 olarak bulunmugtur (12).
Bu sonuglar kinolon kombinasyonunun tercih edilebilecegini dii-
stindiirse de kesin sonuca varmak igin daha genis capli ¢alisma-
lara gereksinim vardir. Biz de ii¢ kronik ve bir relaps olgumuzda
altr haftalik kinolon kombinasyonlarmni kullandik.

Sonug olarak, ¢ok cesitli klinik tablolarla ortaya cikarak tani
giicliiklerine yol acan brusellozun, endemik goriildiigii tilkemiz-
de ayric1 tamlarin baginda gelmesi gerekmektedir. Ulkemizde
tedavide hangi kombinasyonun secilmesinin uygun olacagini be-
lirlemek i¢in ¢ok merkezli, karsilagtirmali, biiyiik gruplarda ya-
pilacak caligmalara gereksinim vardir.
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