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Brusellozda Serolojik Tan1 ve Seroepidemiyolo

Selim Badur

Bruselloz, sifir ve koyun yetigtiriciligi yapilan birgok
tilkede oldufu gibi, filkemizde de yaygin olarak rastlamilan;
insanlarda, baglangigta genel infeksiyon ve scplisemiye yol
agan, sonra gegitli organlara yerlegme efilimi gosieren Bru-
cella bakterilerinin neden oldufu bir infeksiyon hastahgidir.

Brusellozun Sercepidemiyolojisi

Giiniimtizde bruselloz olgulanna, dzellikle hayvanlarda
gorilen infeksiyonun tam olarak kontrol aluna ahnamadifis
iilkelerde sik rastlanmaktadir. Hastabik sitresinin ve konvale-
san dénemin vzunlugu ile karakierize olan brusellozda, hasta-
hin saglk sorunu olmaya devam ettifi yorelerde siiratli ta-
m ve tedavi kosullarmin yeterince gelismemis olmas: konu-
yu daha da &nemli kilmakia ve bu durum hastalifa yakulanan
bireylerin normal aktivitelerinin azalmas: sonucu, filke cko-
nomisinde ciddi boyutlarda ekenomik kayiplara yol sgmakta-
dir. Bugiin birgok gelismis tilkede, bruselloz ya tamamen era-
dike edilmis ya da kontrol altma almmug ise de, gelismekic
olan tilkelerde heniiz gergek prevalansin tam olarak bilinme-
digi ve bu bolgelerde brusellozun énemli bir saglik sorunu
olmays devam ettigi kabul edilmektedir. Diinya Saghk Orgii-
it (DSO) verilerine gére, tim diinyada yilda 500.000 yeni
olgunun belirdigi hesaplanmignr [18,26]. Diinyamin gegitli
itlkelerinden bildirilen olgu sayilan incelendifinde, veteri-
nerlik alammda yaptlan girgimler ve alman &nlemler sonucu
insanda brusellozun disily gosterdigi; 6megin ABD'de insan-
larda gorilen olgu sayismm 25 kez azaldify; bu iilkede
1950'l yillarda 5000'den fazla olgu bildirilitken, 1974 y1-
Iinda toplam olgu snyismn 247 ile simirlandifn géiriilmekte-
dir. Benzer girigimler sonucu, Peru'da 1967 yilinda bildirilen
2500 olgunun, 1973'de 607'ye indigi gortlmekiedir. 1970
yillarda Sovyetier Birlifi'nden 6894, Arjantin'den 1123,
Ispanya'dan 7090, ltalya'dan 3016, Yunanisten'dan 2086,
Fransa'dan isc 883 olgu bildirilmigtir. Yugoeslavya, aym yi-
lurda aldiff etkili énlemler sonucu, hastalifi topraklarmdan
eradike etmeyi bagarmustir (8,15,26). Ulkemizde ise, Saghk
Bakanlifa raporlarma géire 1970-1980 yillanm kapsayan on
yillik dénemde toplam 755 olgu saptanmstr (1). Ancak tim
bu verilen sayilann gergek insidans: tam olerak yansumadi-
ft1; bildirim yetersizliinin yamsira, subklinik seyreden ol-
gular da dikkate alndifinda, bildirilen sayilarm dért-beg
misline ulasan rakamlarn ortaya gikacagi hesaplanmaktedir.
Bu tip bir degerlendirme sonucu, Smefin Ispanya'da bir yilda
ortaya gikan bruselloz olgularinmn 20.000'den fazla olmasi
gerekiii kabul edilmekiedir. Nitekim, toplumlardaki seropa-
zitiflik oranlar dikkate alndifmda, infeksiyonun gok daha
yvaygm oldufu gdrilmektedir. Omekleme esasina giire yapi-
lan scrocpidemiyolojik guhsmalarda, Brezilya ve Fransa'da
toplumun % 3'linde spesifik antikorlarin varlifi saptanmighr
(8). Ulkemizde ise bruselloz scroepidemiyolojisi kenusunda
yapilan en aynnul ¢alisma, 1987 yilinda deneysel bliimle-

Istanbul Tip Fakiliesi Miksobiyoloji Anabilim Dali, Viroloji ve Te-
mel Immunoleji Bilim Dal, Capa-Istanbul
Bruselloz Simpozyumunda (6 Araltkc 1989, [stanbuf) bildirilmigtir.

i

i tamamlanmig olan bir TUBITAK projesidir. Bu godimli
projede, Istanbul Tip Fukiliesi-Mikrobiyoloji Anabilim Dalr
yitrlitiicillajingde, ttkemizin [arkh yorelerinden 13 ayn calig-
ma grubu gérev almiy ve sonugly, toplam 70.009 &enck in-
celenmistir. Her merkez: ) infeksiyon hasiahif sikayeli bu-
lunmayanlar (kirsal kesimde yagayanlar, askerler, ojfrrenci-
ler....); b} hastanelere, infeksiyon hastaliklarl dismdaki ya-
kmmalarla bavuraniar; ¢) risk grubu dyeleri {(veterinerler,
mezbaha gahisanlari....); d) brusellozu digiindiiren klinik si-
kayeti olenlar seklinde belirtilen [arkl toplum kesimlerini,
aynt reaktifleri kullannrak, Brucelia antikorlar yéninden in-
celemiglerdir. Bu genis kapsaml ¢ahgma sonunda, norinal
popillasyonda seropozitiflik orant % 1.8 (58.707 Grnekte,
1054 pozitif) olarak belirlenmis; en yiksek pozitifligin si-
rasiyla Diyarbakir, Konya ve Antalya yorelerinde gorildugil
saptanmmstir. Normal poptlasyonun yamisira, risk grubu
mensuplan (bu kesimdeki seropoziliflik oran % 6'dir) ve in-
komple antikorlara bagh yalanci negatiflik durumu da gbz
éniine ahndiginda, 1987 yihi igin dlkemizde Brucella bakteri-
leri ile temas etmis oldufu kabul edilen kigi sayis:
1.750.000 olarak hesaplannustir (25).

Infeksiyonun rezervuart olduklan bilinen koyun, kegi, s1-
gir, domuz gibi ¢iflik hayvanlanmn yanisira, képekler ve
vahsi hayvanlar da insenlar igin dnemli kaynaklan olugturur-
Tar (1,5). Ancuk belirtilen bu hayvan uirleri arasinda, hasta-
Lifr bulasurma riski agisindan Snemli farklar bulummaktadir;
drnegin koyun ve kegilerde gorillen Brucella melitensis, in-
san igin oldukca patojen bir tirdiir; sifilarda rastlunulan Bru-
cella aborius'un patojenitesi daha azdir. Képeklerde goértlen
Brucetla canis ise diferlerine oranla insanda duha halil hasta-
hk yapar. Kuzey Rusys, ABD ve Kenada'da ren geyiklerinin
Brucella suis biotip 4'1 tagidiklar;; ender de olsn, bugka bazi
vahsi ya da ¢ifdik hayvanlanmn (deve, bizon, yuk, buffa-
lo....} infeksiyonu bulagtirmada rol oynayscaklarn belirlen-
mistir (8,26). Bu nedenle insanda infeksiyonun denellenmesi
agisindan bir filkede bruscllozun hangi hayvan uirlerinde ve
ne oranla yaygm olduunun bilinmesi, bilylik tnem tagir.
Ulkemizde, hayvanlarda yapilan taramalarda koyun ve kegi-
lerde % 2.5, sifurlarda % 4 orsumda seropozitiflik bildiril-
migtir. Trakya, Marmara bolgesi ve Kars yoresinde oldukga
yiiksek bulunan seropozitiflik, Istanbul civaninda 1980 yi-
hnda incelenen sifirlards % 45 dolaymda bulunmustur.
1980'H yillarda, yurdumuzda 60 milyondan fazla koyun-kegi;
17 milyondan fazle sigir bulundugu géz onine almdifmda,
hayvancilik plammda yapilacak mileadelenin ne boyutlarda
oldugu gériilmektedir (24). 1969 yihndan itibaren, Pendik
Veteriner Kontrol ve Arastrma Merkezinde, koyun, kegi, ku-
zu, oflak ve difer hayvunlar igin ag: dretimine baglanmig ve
genig hayvan siiriileri bu standart as: ile aplanmagur. 1982
yilinda, Tanm ve Orman Bakanlifi Veleriner Isleri Genel
Midarliigi tarafindan, "Tirkiye'de Brusellozis Micadele Pro-
jesi" ndli alunda, toplam 26 yili kapsayan genis bir calisma
baslatlmisur. Bu projeye gore ilkemiz beg hélgeye ayril-
mus; galigmada 413 saha ekibi, 28 kontrol ekibi ve 15 labo-
ratuvar gérev almisur. Projenin ilk agamasinda 2.845.000
koyun-kegi ve 585.000 inek taramadan gegirilmis; ikinci
asamada ise, 3 yillik siirede 65.520.000 koyun-kcginin ve 5
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yillik siirede 132.708.000 kuzu-oglagin, B. melitensis Rev.
1. asis1 ile; 10 yillik slirede ise 26.750.000 disi danammn, B.
abortus 5. 19 amis ile agilanmalan Sngoérillmiigtiir. Projenin
giderleri 1982 wili igin 27.465.561.000 TL,; projenin basan-
ya ulagmasy halinde, wulusal gelire katkisi ise
352.853.833.800 TL olarak hesaplanmustir. Bu proje halen
bagan ile stirdiiriilmektedir (24).

Insana bruselloz bulagmasi, sindirim sisteminin yanistra
temas ve solunum yolundan da olabilmekiedir; ayrica kaza
sonucu, saglik personelinin laboratuvarda infekte olmasi;
ender de olsa cinsel temas veys inkilbasyon déneminde alin-
mig kan ile yaplan transfitzyon senucu bulagmalar da stz
konusudur. Sindirim yolundan bulagma genellikle bafusak
mukozasmdan olur; temas yolundan bulagmada ise baghea ro-

i eller oynamaktadir. Bu tip bulasma &zellikle veterinerler '

arasinda gérilmekte, ayrica mezbahealarda kesim sirasmda
kontamine eller ile agiza veya konjunktivaya tagman bukte-
riler infeksiyona yol agmaktadir. Aynica yine mezbaha ¢ali-
ganlarn arasinda solunum yolundan, inhalasyon ile bulagma
sonucu olusan salgmnlar de bildirilmistir (8).

Brucella bakierileri ile infekte koyun, sigir, kegi, deve
gibi hayvanlar, bakterileri dzellikle laktasyon dénemlerinde
stitleri ile ¢ikartirlar; bu nedenle infekte hayvanlann siit ve
silt Orlinleri énemli infeksiyon odaklandir. Koyun siitiinden
hazirlanan peynir bir diger dnemli kaynagi olusturur. Ulke-
mizde uygulanan peynir hazirlamae teknikleri, bu bakteriyi
oldirmeye yetmemekiedir; dmegin 1968'de, Balikesir'de, ka-
ynatilmamiy siit ile hazirlanmmg beyaz peynirlerin %
16'sinda Brucella bekierilerine rastlanmustir. Brucella bakie-
rileri, 11°-14°C'de, dilsitk pH'de uzun stire (yaklasik 1.5 ay)
canlihiklanni korurler (8B). Taze peynirin infeksiyon kaynag:
oldugu tikelerin baginda Akdeniz tilkeleri, Fransa, ltalya, Yu-
nanistan ve Orta Asya llkeleri gelir. Akdeniz iilkeleri, Giiney
Amerika, Asya ve Afrika'da kegi siitiinden hazirlanan peynir,
dondurms, ya da beslenme yetersizlifi clan gocuklara verilen
cig kegi siitii énemli infeksiyon kaynaklandir. Brucella bak-
terileri +4°C'de muhafaza edilen etlerde de uzun silre canlili-
klarm korurlar; yeterince pismemis et ve et (rilnlerini
yiyenlerin yamisira, bu etlerin ambalajlanmasinda ¢aliganla-
rin ellerinden de bulagma s6z konusudur.

Brucella Bakterilerinin Antijenik Yapisi

Bakterilerin, ultrasantrifiigasyon ya da dondurma-gtzme
iglemleri ile pargalanip, elde edilen kansimn filtrasyonu so-
nucu ayrilan fst sivi, bagisik seruma karg: immunelektrofo-
reze tabi tutuldugunda, yirmiden fazla antijen-antikor reaksi-
yonunun varlify gdriliic (6). Farklt suglar ile yapilan kaorg:-
lagtirma gahgmalari, birgok Brucella antijeninin titm suglarda
ortak olarak bulundufung; sadece somatik-LPS antijenlerinin
"§" upinden olan ve olmayan suglarde &neml [arkliliklar
gisterdigini; dis membran proteinlerinin ise, farkli tirlérde
degisik yapilarda olduklanini géstermistir. Brucella bakterile-
rinn "S" tipi koloni olusturan (smooth cells) suslarinda, A
(B. abortus) ve M (B. melitensis) epitoplariun varlifa sap-
tanmighr. "S" ve "R" (rough cells) tipi suslann gtiziinebilir
ekstreleri, ID ile incelendifinde ortaya cikan en belirgin an-
tijenin LPS'ler oldugiu gériilmektedir (8-LPS ve R-LPS'ler); bu
major antlijenlerinin yamsira, natif hapten (NH), B polisak-
karidi (poly. B) ve yirmi kadar protein/glikoprotein antije-
ni, bakterilerin yapisimda yer almaktadir. LPS antijenlerinn
hilere ylizeyinde yer almasina kargilik, protein sntijenlerinin
bilyitk kismu hilcre iginde bulunur (26). Tiim bu antijenler ara-
sindan, serolojik testlerde ve koruyucu as: galigmalannda ya-
tarlamlan baglicalar: sunlardir:

) Yiizey antijenleri: Difer Gram-negatil bakterilerde ol-

dugu gibi, Brucella'lann yilzey katmanlan en igleki sitoplaz-
ma membrani, bunu gevreleyen sert peptidoglikan tabakas:

" ve fosfolipid-LPS-proteinleri (OMP) igeren dis membran

{OM)'dan meydana gelir. S tipi kolonilerin 8-LPS maddesi,
fenol-su ekstraksiyonu ile aynsunimea, (S-LPS, [enol kis-
minda bulunur) % 20-30 protein, % 8 nitkleik asit ve natif
haptenik polisakkarid (NH) ile birlikte elde cdilir. Saflaglin-
fan S-LPS'in karbonhidrat kisrminda glilkoz, mannez, gliko-
zamin, kinovozamin, 4.6-didcoksi-4-formamido-D-mannoz
ve 2-kelo-3-deoksioktanat bulunur. S-LPS'in lipid A kismun-
da ise foslolipid, glilkozamin ve yaf ssitleri yer ahr; lipid A
bolgesi, glikoz, mannoz ve kinovozamin igeren, polisakka-
rid yapisindeki kor kismunda baghdir, Kor bolgesi ise, li-
neer homopolimer seklindeki spesifik O-zincirine baghdir.
Diger enterik bakterilerden farkl: olurak Brucellalarm S-LPS
bilgesinde heptoz yer almaz. R tipi kolonilerin R-LPS mad-
desi (fenol-su estraksiyonunda, su kisminda bulunur) ise, nii-
kleik asit ve protein igermez Kinovozumin disindaki yag
asitleri §-LPS'lerinkinin aynisidir.

Bakterilerin OMP'lerinde iki major protein grubu bulunur:
36-38 K. ve 25-27 K. Peplidoglikanin yapis1 ise, difer
Gram-negalif bakterilerinkine benzer ve adjuvan dzelligi ne-
deniyle immiin ysnitta rol oynar.

Bu sntijenlerden 5-LPS, agliitinasyon, kempleman bir-
Jesmesi (KB) ve Rose-Bengul (RB) testlerinde rol oynayan
major antijenlerdir. NH ve poly-B haptenleri ise, infckie ha-
yvanlari, agilanmiglardan ayirt etmede, ID testlerinde kulla-

milir.

{)) I¢ antijenleri: Bu balgede yer alan proteinler
(A1ljA2,AS... X antijenleri) deri deneylerinde rol oynarlar
(21).

§ tipi Brucella bakierileri ile Escherichia coli O:1l6 ve
0157, Francisella tularensis, N grubu Saimonelia’tar, Pseu-
domonas maltophilia, Vibrio cholerae, Yersinia enterocoliti-
ca :9 bokterileri arasinda gapraz reaksiyonlar saplanmistr.
Bu iligkiden sorumlu olan kisim, belirtilen t0m bu bakteri-
lerde ortak olarak bulunan, S-LPS'e bagh karbonhidrann O
zincirindeki 4.6-dideoksi-4-amino-D-mannoz (N-acil-D-
perozamin) hilgesidir. Buna karsilik Brucelle protein anti-
jenleri bu bakteriye 6zgll anlijenierdir.

Bruselloz Tanisinda Kultanilan Serolojik Yéntemler

Ttm infeksiyon hastahklarimin laboratuvar tamisinda ol-
dufiu gibi, brusellozun etiyolojik tamsinda da dogal olarak
ilk bagvurulmasy gereken islem, bakteriyolojik kiltidr y&n-
temleridir. Ancak, incelenecek drneklerde etkenin tretilebil-
mesi igin muayene maddesinin hastahfim belirli doénemlerin-
de alinmasmun gerekliligi, 6zellikle kronik olgularda kiltir
yéntemlerinin her zaman sonug vermemesi ve kiltiir tekni-
klerinin her laboratuvarda bulunmayan bazi &zel kogullar
gerektirmesi gibi nedenlerden 6tilrll, bruselloz tamsinda indi-
rekt etiyolojik tam tekniklerine daha sik bagvurulmaktadir.
Ayrica, tizellikle veterinerlik alarunda, hem gok sayida hay-
vamn taranmasi icin, hem de uygulanan agmm etkinlifini
denetlemek igin yapilacak alan taramalarninda serolojik ytn-
temler gok sik kullarulmaktadir.

Laboratuvarlarda en yaygin uygulanan testlerin baginda
tip ve lam agliitinasyonu (TA,LA); anti-insan globulininin
kullamldif: aglittinasyon testi (Coombs reakiifi ile TA);
merkaptoetanol {veya rivanol) kullamlarak yapilun TA ve
KB deneyleri gelmekiedir.

a) TA testi: Agliltinasyon testinde, olasi1 bir prozon ola-
ym pozden Kagirmamak igin hasta serumu bir dizi tlipte, en
az 1/640 oreminda sulandinlip, fizerine egit mikiarda standart
Brucella antijeni ilave edilir; inkilbasyonu takiben, tiipteki
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swvimn tamamen berrak olmas:, aglitinasyonun Liplin dibin-
de yaygin bir kilmelegme seklinde goriilmesi, pozitif sonug
olarak degerlendirilir. 1/40 ve yukan sulandinmlardski aglii-
tinasyon olayr tam icin gereklidir; 1/160 sulandirimlardaki
pozitiflik ise kesin olarak brusellozun gostergesidir (18). Er-
ken pozitiflesen TA deneyi, tim dinyada yaygm olarak kul-
lanilmaktadir. Ancak sapignan antikorlarm hangi sintftan
olduklariun belirlenememesi, diigtik titrede alnan pozitifli-
klerin yorumundaki gii¢litkler ve bu test ile saptanan titrenin
zaman icinde siratle szalmasi, TA'nin clumsuz Szellikleridir
(12).

b) LA testi: Agliitinesyon testi, Rose Bengal hoyas: ile
muamele edilmis 8lii bakteri sispansiyonlanindan yorarlamla-
rak, lam agliiinasyonu geklinde de uygulanabilir; antjen sii-
spansiyonunda kullamlan tamponun pH'st 3.6-3.7'ye ayar-
landigindan, serumdaki IgM'lerin aktivitesi dnlenmis olur ve
sonugta bu test ile saptanan antikerlanm bilyitk bélimil IgG
yapisindadir. LA testinin serum yerine tam kan ile uygulanan
sekli SPOT testi olarak isimlendirilir (8).

¢) Coombs reaktifi ile yapilan TA: Baz serumlar spesifik
antikorlar: icermelerine ragmen aglittinasyon meydanz gel-
mez. Bu tip inkomple antikorlarin, anti-insan globtilini
(Coombs reaktifi) kullenilarek, antijenle reaksiyon vermeleri
saglanabilir, Bu amacla, klasik TA uygulamasinda, aglitina-
syon gériilmeyen tiipler santrifiijde gevrilir; li¢ kez yikanan
¢bkeliide, Coombs reaktifi ilavesi sonucu agliitinasyon olup
olmadifina bakilir. "Bloke edici-blokan antikarlar” olarak
da tamimlanan bu tip immilnoglobtlinlerin varhginda, anti-
jen-antikor birlegmesi gerceklegmekte, fakat aglitinasyon
meydana gelmemekiedir. Ortama flave edilen Coombs reakti-
fi, antikorlar aras: kopriller kurarak gergek seropozitiflifin
artays gikmasm saglar. Bu testin, ozellikle digilk titrede
anlikor igeren veya negatif sonu¢ alinan kronik olgulann
belirlenmesinde énemi vardir (8).

d) Merkaptoetanol/rivanol-TA: Klasik TA testinde sapta-
nan immiinglobiilinlerin hangi simiftan olduklarm belirle-
mek milmkiin olmaz. Anceak deney &ncesinde, hasts serumu
2-merkaptoetanol veya rivanol ile muamele edilit ise, IgM
smifi antikor molekiillerinin polipeptid zincirleri kirdarak,
bu molekiillerin yikaima ugratlmas: miimkiindiir; bu iglemi ta-
kiben saptanacak pozitiflik IgG'lere bagl olarak gelisecekir
(8).

e) KB deneyi: Bruselloz tamsimda giivenilir bir test olan
KB deneyinde, dzcllikle IgG'ler, daha az oranda IgM'ler rol
oynar, Bir siire sonra negatiflesen, bu nedenle gegirilmiy ol-
gularm belirlenmesinde yetersiz kalan bu test, TA ile sonug
alinamayan kronik brusellozun tamsi igin uygundur., Ancak
TA'da saptanan capraz reaksiyonlar KB testi igin de gegerli-
dir. KB testi makro veya mikro yintem uyarincs, soffukia
veya sicakta gergeklestirilebilir (12).

f} Indirekt-hemagliitinasyon testi: Bakterinin LPS kisim-
lan: ile kapl, tannik asitle moamele edilmig koyun eritrosit-
lerinin kullamldifi bu testie gidzinmiis antijenlerden de ya-
rarlamilabilir. Cok duyarli olan bu yéintemde, nanogram diize-
yindeki immiinoglobiilinleri saptamak miimkimdiir {(22).

g) Fluoresan antikor testi (FA): Veterinerlik alansnda, {5-
tal membranlarda ve dilglik materyelinde antijen aramak igin
gelistiritmis olan FA yontemi, daha sonra spesifik antikor-
lann arasunlmaesinds I-FA seklinde kullamilmustr (8).

h) Deri deneyleri: Kisithh kullanun alam clan bu testler
geg pozitiflesmekte ve pecirilmis olgulant kronik bruselloz-
dan ayirt etmek miimkin olmamaktadir (8,18).

Belirtilen bu tam tekniklerinin akut ve kronik bruselloz
olgulanndnki sonuglart farkh olmaktadir, Omegiin TA deneyi
akut olgulards pozitif sonug verirken, sadece IgG'lerin belir-

lendigi 2-MEld TA negatf sonug vermekte; zamanla TA -
tresi azahrken, ME ile saplanan litre artiy géstermekiedir,
Ote yandan, uygulama kogulian nedeniyle, bruselloz tamsin-
da kullamlan KR testinde IgM'ler saptanamauz ve bu test in-
[cksiyonun erken dénemlerinde negatif sonug verebilir (12).

Yeni tem: tekniklerinden RIA (13.19) ve ELISA
(3,5,9.14,17) bruselloz tamisinda son yillarda yaygmn olarak
kullamlmaya baslanmgtir. ELISA uygulamalarmda, TA igin
hazirlanmug 8li bakteri siispansiyonu, LPS eksireleri veya
gesitli protein fraksiyonlarmndan antijen olarak yararlamlir
(3,12,14). Bildirilen gesitli ELISA ¢ahiymalannda bu yénte-
min, akut olgulan belirlemede en uygun teknik oldugu sap-
tanmgtir (7). Yeni bir infeksiyonda, spesifik IgM litresi ol-
gulann % 99'unda yilksek titrede (>400) belirlenmigtir; kro-
nik olgularm tamamimnda isec IgG antikerlan belirlenmektedir
(11,23). ELISA teknigi, 6zellikle kronik bruselloz tamsinda
TA ve RB testlerinden daha uygun sonuglar vermektedir.
Mezbahe isgileri gibi riskli grup mensuplannda, subklinik
olgulann saptanmasinda ELISA ile belirlenecek spesilik IgM
aragtirmas1 uygundur (3,17). Bazi arastincilar, akut olgularda
tnce IgM, daha sonra JgG arhigina bagl iki pik seklinde ar-
us gésteren ELISA pozitifligi saplamirken, kronik- olgularda
tamami IgG'lerden olusan antikor yamtiun varhifine degin-
mislerdir (10). Aym yontem kullamlarak yapilan bir difer
caligmada, akut olgularda énce IgM'lerin, sonraki dénemde
IgM yanmmda IgG1,2 ve 3 aligruplanimm saptandifs; kronik
olgularda ise IgG4 ve IgA'larin ¢ofunlukia oldufunun belir-
lendifi gosterilmigtir (2). Nérobrusellozda, BOS'da antikor
aramak igin de ELISA testi uygun bir yéntemdir. Puyarli, 6z-
gill, sitratli ve ¢ok sayids drmefin bir arada incelenmesine
olanak tamiyan bir teknik olmasma karsithk ELISA sonugla-
run degerlendirilmesinde heniiz tam bir stundardizasyon sa-
glanamamigur. Baza arastinier gruplan ELISA ile spesifik
IgG ve IgM'lerin birlikle incelenmesinin ve elde edilecek so-
nuglarin KB deneyi bulgulan ile beraber yorumlanmasmin en
saflikli tam yéntemi oldugunu ileri stirmekiedirler (12).

Ulkemizde yapilan bir ¢aligmada, ELISA uygulamasinda
kullamilmak {izere farkl antijenler kiyaslanmig; en uygun so-
nuglarm LPS ile elde edildifi belirlenmistir, Bu incelemede,
bruselloz 8n tamsi ile laboratuvara génderilen 152 serum &6r-
neginden, TA pozitif sonug veren 128'inin 116'smnda 1gG'ler
87'sinde IgM'ler saptanmus; TA negatif sonug veren 24 Gmeg-
in ise 14'inde IgG'ler, dérdiinde IgM'ler belirlenmigtir (4).
Bruselloz tamsindaki 6nemli bir geligme, gegitli viicut sivila-
rinda ELISA ile direkt antijen aranmas: ile ilgili olup, fareler-
de yapilan 6n galigmalarda baganl sonuglar bildirilmigtir
(16).

Brusellozdan Korunmada As1 Calismalar:: Giindimiizde, B,
abortus 19, B. melitensis Rev. 1, B. suis-2 gibi suglardan
hazwrlanan canli atteniie asilar ve 45/203, H38 gibi 814 bru-
selloz apilan kullamitmaktadir (26). Bu amlar genellik veteri-
nerlik alaminda hoyvanlara uygulanmakta olup, insanlar igin
brusella agisi konusunda oldukea kisith ¢abgmalar stz konu-
sudur. Bu amagla itk uygulama Sovyetler Birligi'nde 1952 y1-
linda baglamug ve B. abortus 19-BA olarak tamimlanan canli
g1, bam risk grubu fiyeleri igin kullamlmigtir, Benzer bir
canli a1 B. abortus 104 M susundan, Cin'de hazirlanip uygu-
lanmusur., Her iki asmin uygulamsi skarifikasyon esasina
gire yapilmakta olup, bir yil i¢in koruyucu ectkisi bildiril-
migtir (20). Insan igin, yine Sovyetler Birligi'nde protein-
polisakkerid kompleksinden olugan; Fransa'da isc B. meli-
tensis M15 susunun gesitli ekstrelerinden 8li amilar hazirla-
mp uygulanmgtir. Ancak her iki tip agmin keruyuculugu ki-
sitli ve kullamm alanlan oldukga dardir (20).
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