Klimik Derg » Cilt 10, Sayr: 3 » 1997, 5:152-154

Derin Hemolitik Anemi ile Seyreden Bir Bruselloz Olgusu
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Ozet: 21 yagmda, erkek, giftcilikle ugragan hastann, bir ay dnce yiksek ateg (39-20°C), karin agrist, koyu renkli idrar gtkarma
ve halsizlik yakounalaromn bagladi§s ve 10 giin siireyle genis spelkrtmlu antibiyotik uygulandigr dgrenildi. Bir aylik dénemde 8
kilogram zaysflanugts, Fizik muayenesinde, ciltte solukluk, ikter, dekidratasyon, ateg yiiksekligi, hipotansiyon, takikardi,
splenomegali saptands. Laboratuvar tetkiklerinde, Iikositoz, hemolitik anemi, eritrosik sedimantasyon hizemda artis, AST, ALT,
biliriibin, CPK we LDH deferlerinde artg tespit edildi, Brucella standard tiip agliltinasyon testi negatifti. Hemokiiltiirde Brucelln
abortus izole edildi. Hastalygin klinik seyri sirasmdn myokardit de gelisti. Karm bilgisayarlt tomografisinde dalakta gériilen
infarktlarn septik emboliye bagh olabilecedi diigiindildii, Tetrasiklin+streptomisin tedavisinin 11'inci giiniinden itibaren klinik ve
Iaboratuvar dilzelme gozlendi. Sonug olarak olgumuz Brucella abortus infeksiyomung bagh gelisen sepsis ve hemolitik anemi olarak

kabul edildi.

Anahtar Sézciikler: Bruselloz, hemolitik anemi.

Summary: A case of brucellosis with severe hemolytic anemia. A 21-year-old male farmer presented with high fever (39-40°C)
beginning & montli ago, 8 kg of weight loss, fatigue and dark urins. Befare his admittance to the hospital, broad spectrum antibiotics were given
for 10 days. Physical examination revented pallor, icterus, dehydration, high fever, Inpotension, tachycardia and splenomegaly. Laboratory
analysis showed lettkocytosts, hemalytic anemin, elevated ESR, higlt levels of AST, ALT, CPK, LDH and hyperbilirubinemia. Brucella
agglutination lest was negative. Brucclla abortus was fsolated by hemoculture. During the clinical course of the disease, myocarditis was
observed. The infurcts in the spleen obscrved in Hhe abdominal.CT were accepted o be cansed by multiple seplic emboli, The pakient wis given
tetraeycline+sireptomycin, and clinical and laboratory improvement were observed on the 11 day of therapy. As a result he was recepled as n

case of sepsis and hemolytic anemin caused by Brucella aborkus infection.
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Giriy

Bruselloz, Brucella cinsinden bakterilerin neden oldugu, di-
rekt olarak hayvanlardan veya kontamine olmug et ve silt firiin-
lerinden insanlara gecebilen, ates, halsizlik, gece terlemesi, art-
ralji ve myalfi gibi sistemik belirtilerle seyreden zoonotik bir in-
feksiyondur. Bruselloz etkeni, kiiglik boyutlards, aerop, hareket-
5iz, sporsuz, kokobasil yapisinda Gram-negatif bir bakteridir. B,
abortus'un en Onemli rezervuar sifirardhr. Hastalik subklinik,
akut, subakut veya kronik bruselloz seklinde goritlebilir. Inkii-
basyon periyodu 1-3 hafta arasmdadir. Tam etken mikroorga-
nizmamn izalasyonu (kan, kemik iligi veya difier dokulardan)
veya spesifik antikor titrasyonundaki artigin serolojik olarak
gosteritmesi fle konulur (1-3). Standard tip aglittinasyon testi
(STA), en yaygin tam metodlarindan biri olup 1:160 izerindeki
deferler anlaml olarak kabul edilmektedir (4). % 15-20 vakada
hemokiiltilrde tireme olmaktadr (3,4). Hematolojik olarak ane-
mi, trombositopeni, lokopeni veya l6kositoz olzbilmektedir 4.
Brusellozda hemolitik anemi ¢ok nadir géritlen bir bulgudur
(5,6). Myokardit de nadir ptirilmektedir (7,8). Bu yazida klini-
gimizde takip ettigimiz, derin hemolitik anemi ile seyreden Bru-
cella abortus infeksiyonuna bagh sepsis geligen bir olgumuzu
bildirerek, benzer tablo ile gelen hastalarda brusellozun da dii-
sUnitlmesi gerektigini vurgulamay: amngladik.

Olgu
21 yaginda, giftgilik yapan erkek hasta, bir ay kadar tnce

(1) GATA Haydarpagn Egitim Hastanesi, I¢ Hastaliklar Servisi,
Haydarpaga-{stanbul )

(2) GATA Huydmrpaga Efitim Hastanesi, Infekstyon Hastaliklan ve
Klinik Mikrobiyoloji Servisi, Haydarpaga-fstenbul

baglayan 32-40°C'ye varan devamli vasifta yilksek ates, yemek-
lerle iligkili olmayan ve epigastriyumda lokalize olan karin a-
ris1, koyu renkli idrar yapma, zayiflama (son bir ay iginde 8§ ki-
logram) ve halsizlik yalanmalaryla bagvurdu. Kendisine daha
tnce 10 glin siireyle antibiyolerapi uygulandift (ilk beg giin spi-
ramisin 2x1gr PO ve son beg glin sulbaktam+ampisilin 2x1 gr
M) ve bu tedaviden yararlanmadifx sgrenildi.

Fizik muayenesinde, ateg 40.5°C, TA 80/30 mm Hg, nabiz
120/dakika ve ritmikui; ciltte solulduk ve ikter vardy; deri turgo-
ru ve kas tonusunda azalma tespit edildi, Skleralar ikterik ve dil
karu idi. Kalp dinlemekle takikardik, ek ses ve tifiirlim yoktu.
Solunum sistemi muayenesi normaldi. Kann serbest, dalak
midklavikliler hatta kosta yaymu 3 cm gegiyordu; Traube alam
kapalitydr; karacifier palpe edilemiyordu. Diger sistemn bulgular:
ve rektal tuge normaldi.

Laboratuvar tetkikierinde 16kosit sayis: (BK) 17 860/mm3,
erifrosit sayist (ERT) 1 380 000/mm3, hemoglobin (Hb) 4.6
gr/dl, hematokrit (Htc) % 14.4, MCV 104 fl, trombosit (PLT)
182 000/mm3, eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) 60 mm/saat
idi. Periferik kan yaymasinda eritrositlerin % 10-15'i sferosit,
sistosit, ekinosit, yer yer hedef hiicreleri bigimindeydi; likasit
formiiliinde % 2 normoblast, % 39 lenfosit, % 58 ndtrofil vardi.
C reaktif protein (CRP) 24 mg/lt idi. Idrarda kan (4+) pozitif,
tirobilinajen (2+) pozitif, bilirlibin (-) negatif, protein 1 gr/lt idi:
mikroskopisinde bol eritrosit vardi. Aspartat aminotransferaz
{AST) 530 U/It, alanin aminotransferaz (ALT) 194 U/, alkalen
fosfataz (ALP) 126 U/lt, gama glutamiltransferaz (GGT) 31
U/IL, direkt bilirilbin 1.4 mg/dl, indirekt biliriibin 1.8 mg/dl, kre-
atinin fosfokinaz (CPK) 1049 Ufli, LDH 6760 UAt, iire 48
mg/dl, kreatinin 1.3 mg/dl, protrombin zamam (PTZ) 12 saniye
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(INR 1.0) bulunduy; elektrolitler ve diger parametreler normaldi.

ANA, AMA, anti-Toxoplasma IgM, viral hepatit gistergele-
ri (anti-EBV IgM, anti-CMV IgM, HBsAg, anti-HBc IgM, anti-
HAV IgM ve anti-HCV), il¢ ayn tarihte yapilan Gruber-Widal,
Wright ve rose-Bengal testleri negatif bulundu.

Haptoglobin diizeyi (0.06 gr/it) dilsiik, serbest hemoglobin
diizeyi (65.2 mg/dl) ve retikiilosit sayist (% B) yiiksekti. Direkt
ve indirekt Coombs testleri negatifti: Ozmotik frajilite- testi,
GOPD enzim testi ve hemoglobin elektroforezi normaldi. Orak-
lagma testi negatif bulundu. Kemik ilifinde hafif -eritroid hi-
perplazi gézlendi. .

Telertntgenografide kalp global olarak bilyUmiistii; her iki
akciger alaninda parakardiyak ve parahiler peribrongiyal kaba-
lagma, minimal plevral sivist dikkati cekiyordu. Ekokardiyopra-
fide ejeksiyon fraksiyonu (EF} % 33; sol ventrikiil i¢ capi, di-
yastolik (LVIDD)} 39.4 mm; sol ventrikill i¢ gapi, sistoiik
(LVIDS} 458 mm; diyastol sonu hacmi (EDV) 75.9 ml; sistol
sonu hacmi (ESV) 117.1 ml; atim hacmi (SV) 58.8 ml bulundu.
Sol ventrikiil etrafinda mitral anterior yapraketk hizasinda al-
nan parasternal uzun eksen Slgiimiinde  ekojenitesi olmayan
(perikardival epangman) 8 mm'lik perikardiyal bir alan vard.
Sol ventrikiilde global, interventrikitler septumda iteri derecede-
ki hipokinezi myokarditle uyumiu olargk degerlendirldi. Kann
ultrasonografisinde (US), dalak 152x69 mm biiyiikliigiinde, in-
ferior bélimiinde 31 mm gaph hipoekoik (heterojen) alan var-
di, Karaciger boyutlan normal ve ekojenitesi artrmgh. Bilgisa-
yarl tomografide dalak parenkimi icerisinde kontrast boyanma
gostermeyen hipodens lezyon vardr. Bu lezyon septik emboliye
bagil infarkt olarak degerlendirildi.

Yatisumn ilk dort gitnii icerisinde toplam yedi finite tam kan
transflizyonu uygulandi. Bu arada hemokdiltiirde B. abortus iire-
di. Altz hafta stireyle tetrasiklin 4x500 mg PO ve iki hafta strep-
tomisin 1 gr/giin iM verildi. Tedavinin 11, giiniinde hastanin
ategi 36.7°C'ye geriledi, igtalu agildh ve kilo almaya bagladi.
Splenomegali disindaki fizik muayene bulgulan geriledi.

Bu tarihte yapilan laboratuvar incelemelerinde BK 6
300/mm?, ERT 3 490 000/mm3, Hb 10.8 gr/dl, Htc % 33.0,
MCV 94.4 fl, PLT 180 000/mm3, ESH 30 mm/saat, AST 48
UAt, ALT 31U/, ALP 118 U/, GGT 34 U/lt, direkt biliriibin
(0.4 mg/dl, indirekt biliriibin 0.1 mg/dl, CPK 25 Ufit, LDH 485
U/L, iire 17 mg/dl, kreatinin 0.5 mg/dl, PTZ 12 saniye (INR
1.0} bulundy; elektrolitler ve difer parametreler normaldi. Idmar
incelemesinde kan (-} negatif, biliiribin (-} negatif, iirobilinojen
normal, protein (-) negatifti; mikroskopisi de normaldi. Tedavi-
nin sonunda ise BK 10 300/mm3, ERT 3 590 000/mm3, Hb
12.3 gr/dl, Hic % 39.5, MCV 95.1 i, PLT 280 000/mm3, ESH
12 mm/saat, AST 41 UAt, ALT 28 Uflt, ALP 115 UAt, GGT 35
U/lt, direkt biliritbin 0.4 mg/dl, indirekt biliriibin 0.1 mg/dl,
CPK 31 Ufly, LDH 409 U/, iire 16 mg/dl, kreatinin 0.6 mg/dl
idi. Teleréintgenografi normal, ekokardiyografide EF % 50'ye
yiikselmigti. US'de dalaktaki hipodens alan yine gtriitdli ve da-
lak 134x56 mm bilyiikligiinde idi. Hasta kontrollere gelmel
lizere taburcu edildi.

Irdeleme

Bruselloz yurdumuzda yaygn olarak gorilen bir hastahktr.
Degisik Kinik formlarda kersimmza ¢ikabilmektedir. Brucella
infeksiyonlarinda 10-20 giinliik jnkiibasyon periyodunu takiben
klinik semptomlar ertaya gikmaktadir. Ates % 90-100 vakada
olmakta ve 39.4 °C'nin {istlinde seyretmektedir. Genellikle on-
diifan veya intermitan bzelliktedir (1,2). Bizim vakamizda ates
devamhi vasifia idi. Bu hemolizin etkisine baflanmmgtar,

Brusellozlu olgularda halsizlik % 90, anoreksi % 70, atralji
ve myalji % 25-83, terleme % 90, kilo kayb1 % 45, karin agris:

% 25, fizik muayene bulgusu olarak hepatomegali % 30, sple-
nomegali % 55, lenfadenomepali % 20 oramnda goriilmektedir
(1,2,9,10). Bizim olgumuzda da karin agrisi, terleme, halsizlik,
kil kayh ile birlikie splenomegali mevcuttu.  Hastalardn
normekrom normositer anemi % 64, trombositopeni % 30, i6ko-
peni veya ltkositoz % 40 ve ESH'de ylikselme % 81 oraninda
olabilmektedir (2,3,9). Anemi ve diger hematolojik degigiklikler
hipersplenizme bagli olarak gelismektedir. Jande ve Aster (1),
hipersplenizme bagli pansitopeninin nedeninin- bilylimils olan
dalaktan salmlanan bazi hiimoral faktdrlerin kemik Hligini inhi-
be etmesine bagh oldugunu ileri stirmilglerdir. Ancak bizim ol-
gumuzda kirmiz: seride hiperplazi meveuttu. Bizim olgumuzun
dier brusellozlu olgulardan farkh derin hemolitik aneminin
varhigdir. Hemolitik anemi, brusellozda gok nadir giirlilen bir
durumdur (5,6). Mario ve arkadaglan (5), 1995 yilinda ciddi he-
molitik anemi ve trombaositopeni ile giden bir olgu bildirmigler-
dir. Bu olguda ciddi kanamalar olmug ve kemik iliginde de ib-
feksiyon gsterilmigtir. Antibiyoterapiden sonra tiim hematolo-
jik degerter normal olarak bulunmus ve olgu mikroanjiyopatik
hemeolitik anemi olarak kabul edilmistir. Bizim olgumuzda he-
molitik aneminin etyolojisini agiklayacak klinik ve laboratuvar
verilerin bulunmamasi, yine bruselloza yonelik yapilan tedavi
sonucunda da hemolitik aneminin tamamen diizelmesi, bunun
B.abortus infeksiyonuna bagli oldufunu gistermektedir.

Olgumuza farkli bir 6zellik veren myokardit, morbiditeyi et-
kileyen tinemli bulgulardan biridir ve nadir gbriilen bir durum-
dur. 183 olguluk retrospektif bir caligmada olgulann higbirinde
myokardit bildiriimemigtir (10). Jubber ve arkadaglan (7}, 1990
yilinda, Villaverde ve arkadaglan (8), 1995 yilinda myokardit
geligen birer olgu bildirmislerdir. 65 endokarditli hasta tizerinde
yapilan etken toramasinda da olgulann % 16.9'unda Brucella
izole edilmigtir (12).

STA brusellozda en Snemli tam metodlarindan biri olup
1:160 iizerindeki degerler anlamlt olarnk kabui edilmektedir (i-
3). Ancak STA'da yalanc: pozitifiik olabilmektedir (14,15). OI-
gumuzda STA, ii¢ ayn tarihte yapilmasina rafmen negatif ola-
rak bulundu. Blokan antikorlara bagli olarak tilp agliitinasyon
testinin negatif olabilecegi diigiiniilerek test, Coombs serumu
(insan globulini antiserumu) eklenerek tekrarland:, Fakat sonug
yine negatifti. Rose-Bengal testi de negatif olarak bulundu.

Brusellozda % 15-20 olguda hemokiiltilrde {ireme olmakta-
dir (1-3). Aygen ve arkadaglan (10¥min yaptii: caligmada pozi-
tif hemokiiltiir oran1 % 45.9 olarak bulunmugtur. Glgumuzda da
tam hemolkdiiltiir ile konulmugtur.

Sonug olarak Brucella infeksiyonlarmda hemolitik anemi
nadir gorillen bir bulgudur. Nedent ortaya konulamamg derin
hemolitik anemi ile seyreden ategli olgularda seroloji negatif ol-
sa bile yine de brusellozun gz 6niinde bulundurulmas ve uy-
gun 8roeklerden (kan, idrar, kemik iligi vb.) killtdr alinmas: ge-
rekmektedir,
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