infeksiyon hastaliklar

Bruseilosis, Brucella grubu bakterilerle olusan,
koyun kegi, sigir, manda ve domuz gibi evcil hayvan-
larin daha ziyade siit, siit mamulleri ve etleri ile insan-
lara bulagan; titreme ile yiikselen ates, terleme, kas
ve eklem agrilari ile seyreden bir zoonozdur. Infeksi-
yon Malta hummasi, Akdeniz hummasi: Ondulant fi-
ver ve Orta Anadoluda Mal hastalig1 isimleri ile de ta-
ninir.  Etken olan mikroorganizma 0.5-2 mikron bii-
yikligiinde gram negatif kokobasillerdir. Klasik ta-
nimlamada Brusella abortus (sigirlarda), Brusella me-
litensis (koyun ve kegilerde), Brusella suis (domuzlar-
da) olmak iizere ii¢ tipi vardir. Son senelerde ayrica
Brusella rengiferi (rengeyiklerinde), Brusella canis
(kopeklerde), Brusella neotoma (¢olfarelerinde), Bru-
sella ovis (koglardan) izole edilen biotipler tesbit e-
dilmistir. Brusella abortus %10 CO2 li ortamda daha
iyi lirer. Bu nedenle etken izolasyonunda c¢ift kiiltiir
yapilip kiiltiirlerden birinin %10 CO2 li ortama kon-
masi iliretme sansint artirir (6,8,9,10).

Hastalik hayvanlar arasinda siit, idrar, digki, en-
fekte materyelle ve kenelerle bulasir. insanlarda ise
daha ¢ok hastalikli hayvanlarin ifraz ve ifrag maddele-
rimle gecer. Infekte siitlerden kafi derecede 1siya ma-
ruz kalmadan yapilan peynir ve kremalar infeksiyo-
nun insanlara ge¢mesinde dnemli rol oynarlar. Infek-
siyon etkeni tasiyan siitten yapilmis salamura beyaz
peynirlerde %7 oraninda tuz ihtiva ettiklerinde
46 giin %17 oraninda tuz ihtiva ettiklerinden 30 giin
canlt kaldig1 tesbit edilmistir (7). Yogurtla infeksiyo-
nun bulagmast yok denecek kadar azdir. Yogurdun
yapilmasinda siitin kafi miktarda 1sitilmasi, ayni za-
manda yogurt da bulunan Lactobacillus buigaricusiin
meydana getirdigi lactic asit bakterileri &ldiiriir. In-
feksiyonun etlerle bulagmasi ancak; enfekte hayvanin
kesiminde veya hazirlanmasinda ciltteki agik kapilar-
dan, veya etin ¢ig veya pismeden yenmesi durumun-
da dogrudan mukozalardan olusabilir. Diisiik yapan
sigira yardim eden hayvan bakicisi, laboratuarda in-
fekte materyelle ¢alisan laborant, ciltteki herhangibir
styriktan, konjuktiva veya mukozalardan infeksiyonu
alabilir. Cok nadirde olsa insandan insana cinsi temas
yoluyla da bulastig1 saptanmistir (10,11).
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Yurdumuzda son senelerde infeksiyonun Ankara,
Konya, Eskisehir, Balikesir, Bursa, Mugla, Iskende-
run, Elazig cevrelerinde hayvanlar arasinda yaygin ol-
dugu miisahade edilmektedir. Muhtelif miiesseseler
tarafindan yapilan 19 senelik arastirmada 130,735
manda ve sigir serumunda %8, 141.865 koyun ve keci
serumunda %3.2 oraninda reaktdr tesbit edilmis, ayni
zamanlarda hayvanlarin siit numunelerinde Ring testi
ile yapilan arastirmada %12.5, giigim tarzi siitlerde
%42.2 pozitiflik bulunmustu. Buna paralel olarak in-
sanlarda yapilan ¢esitli arastirmalarda 11.621 kisiyi
kapsayan normal insan serumunda %2-9 oraninda po-
zitiflik saptanmistir. Ulkemizde insan ve hayvanlar
arasinda yiiksek bir insidans tahmin edilen bu infeksi-
yon bir yandan tani giicliikleri, klinik belirtilerin po-
iimorf olusu ve pekcok hastalikla karigabilmesi la-
boratuar yontemlerinin belli diizeylerde yapilabilmesi,
ihbar miiesseselerinin iyi ¢alisir durumda olmayisi
nedeni ile kesin tani alan olgu sayisi oldukg¢a diisiik
kalmaktadir. 1930-1962 yillar1 arasinda toplam 671,
1961-1971 yillan arasinda 796 (4 6liim), 1979-1983
yillar1 arasinda ise 2777 vaka tesbit edilmis olup bun-
lardan 7 si 6limle sonug¢lanmistir. Bu istatistiksel
veriler 15181nda infeksiyonun toplum iginde reel dagi-
liminin bilhassa son senelerde daha fazla olmasi muh-
temeldir (2,5,11,13).

Temelde Retikulo endotelial sistemin (RES) in-
feksiyonu olan bruseilosis in patojenezinde gecerli
mekanizma sOyledir. Etken giris kapisinda mevcut
lenf kanallar1 ve rejioner lenf diigimleri aracilif ile
Ductus torasikus'a buradan genel dolasima gecerek
karaciger, dalak, kemikiligi gibi parankimasi bol or-
ganlarda yerlesip iiremekte, bununla paralel hastalik
tablosu olusmaktadir. Bu patolojinin olusabilmesi
igin 6-20 giinliik bir inkubasyon doneminden sonra
hastalik nadiren akut olarak baslarsada, genellikle
subkronik bir infeksiyon olarak seyreder. Boylece in-
feksiyon a) septisemi seklinde akut belirtilerle b) su-
bakut sekilde seyrederek lokal odaklar olusturarak c)
lenfagranulamatozis tipinde uzun siiren kronik olgular
seklinde seyreden formlari vardir. Genellikle aksama
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dogru Urperme, veya titreme ile 38° - 39° C. derece-
ye kadar yiikselen ates, gece yansina dogru bol terle-
me ile kismen diiser. Ates 15-20 giin yavas yavas yik-
selip bilahare yine yavas yavas diiser. 5-10 giinliik
ategsiz periottan sonra ates tekrar yiikselmeye baslar.
Boylece hastalik atesli ategsiz donemlerin yumusak
ondulasyonlarla birbirini izledigi periotlarda olusur.
Hastalarda atesle beraber kas ve oynak agrilarinin da
beraber bulunmas: infeksiyonun onemli belirtilerin-
dendir. Bazi olgularda bas agrilar: ile beraber menenj
irritasyon belirtileride ortaya ¢ikar (3). Hastaligin
seyri esnasinda bazi sahislarda orsit, ovarit, nefrit ve
hepatit olusabilir. Bir¢ok bruselloz vakasinda bakteri-
lerin karaciger parankimasinda yerleserek iltihabi in-
filtrasyonlara, parankim striktiiriinde az veya ¢ok bo-
zukluga, bazan tuberkuloma benziyen granulomlar
yaptig1, kronik hepatitler tesekkiil ettigi miisahede
edilmektedir (1,10,16). Brusellosiste hareket sistemin-
deki beiirtiler ¢cok yonliidiir. Hastaligin baslangi¢ do-
neminde ates ve terleme yaninda eklem ve kas agrilari
varken ileri donemlerde atesin yiiksekligine bagli ol-
madan artrit, spondilit, spondilartrit ve osteomiyelit
belirtileri ortaya g¢ikabilir. Agrilar kaslardaki fibrozit-
ler, tendovajinitler veya sinir kdkleri ile ¢evresel sinir-
lerin irritasyonu ile yorumlanir. Ozellikle genglerde
sakroiliak eklemlerin tek veya c¢ift tarafli tutuldugu
hallerde ankilozan spondilit ile karisabilir. Tipik kli-
nik belirtiler: geceleri, ayakta durmakla ve &zellikle
hastanin bacaginin hareketi ile ortaya c¢ikar. Agrilar
eklem ¢evresindeki sinirlerin uyarilmasi sonucu glute-
al alandan ayni yandan bacaga dogru da yayilir. Rad-
yolojik olarak eklem araliginda genisleme veya diizen-
siz bir striiktiir goriiliir (Sekil 1-2). Kalga eklemini tut-
masi1 halinde belirtiler tiiberkiiloz artiritine benzedi-
ginden "Yalanci Akdeniz Koksaljisi" adida verilir.
Bazan ileri donemde eklem araliginda ankiloza kadar
gidebilen ilerleyici daralma gozlenir. Brusella spondi-
litleri igin spesifik gibi kabul edilen goriintiiler radyo-
lojik olarak da tesbit edilebilir. Lezyona ugrayan dis-
kin hemen altindaki vertebranin 6n iist kosesinde giive
yenigi manzarast seklinde "Pedro-Pons Arazi" olarak
tanimlanan osteoporoz musahade edilebilir (4,12,16).

Hastaligin kesin tanisi laboratuarcilarin elindedir.
Rutin laboratuar tetkiklerinden, hastaligin baslangi-
cinda hafif bir 16kositoz: bilahare kismi lenfositozla
beraber 16kopeni bulunusu dikkat ¢ekicidir. Kronik
olgularda hipokrom anemi olusabilir. Sedimantasyon
orta derecede siiratlidir. Yiiksek atesli donemde gorii-
lebilen febril albuminuri ileri donemlerde eger bobrek
lokalizasyonu da tesekkiil etmis ise idrarinda bariz al-
buminuri, slendiruri ve erytrosituri olusabilir. Hasta-
ligin kesin tanist hastaligin bilhassa baslangicinda,
yiiksek atesle seyreden bakteriemi doneminde yapila-
cak kan kiiltiirii ile olur. Eger menenjit belirtileri olus-
musgsa ligorden, osteomiyelit tesekkiil etmis ise sekes-
tirden, bobrek lezyonu yapmis ise idrardan kiiltiir ya-
pilir. Yapilacak kiiltiirler ¢ift yapilmali, biri %10 luk
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Sekil- 1-2: Klinik ve laboratuar tetkikleri ile brucellosis
tanis1 alinig bir hastada pclvisin 2 yiinli grafi-

si: Her iki tarafta acetahuluni tavanlart mini-
mal diizensizlikler gostermektedir. Sagda eklem
kapsiiliniin lateral tarafi ¢ok iyi se¢ilememekte-
dir. Halen iki Sakro-iiiak eklemde bariz diizen-
sizlikler bulunmaktadir. Eklem yiizleri ve ke-
narlar1 belirginliklerini kaybetmis goriiniimde-
dir.

CO2 li ortama konmalidir. Bu amagla besi yeri i¢inde
mum veya alkollii pamuk yakilarak kapali bir fanusa
konulmas: yeterlidir. Laboratuar imkanlart yerinde
kliniklerde bile kan kiiltiirii ile pozitiflik brusellosis va-
kalannda ancak %40 civarindadir (14).

Genellikle teshise indirek yontemlerle gidilir.
Bunlardan en kolay ve heryerde yapilabilen Brusella
aglutinasyon testidir. Hastalarda antikor ancak 3. haf-
tadan sonra yiikselmeye baslar. Bu nedenle reaksiyon-
un ilk haftalarda negatif olmasi deger ifade etmez.
Pozitif aglutinyon degeri 12 ay yiiksek seviyede kalir.
Tedavi gérmiis vakalarda 3. ve 4. ayda tekrar diismeye
baslar. 3. ve 4. ayda halen yiiksek diizeyde devamu te-
davinin yeterince yapilmadig1 kanisina varilir. Bu va-
3, Fylil 1 984
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kalarda niiks ve reenfeksiyon olusabilir. Aglutinasyon-
da kullanilan antijen standart olup (B.abortus S 99
susu) ililkemizde Pendik Veteriner Bakterioloji ve Se-
roloji Enstitlisiinde hazirlanmaktadir. 1/40 ++ reaksi-
yon veren serumun 1 ml sinde 100 internasyonel Unite
antikor oldugunu gosterir. Diinya Saglik Teskilati
(W H O) Brussella Eksperler Komitesi 1/100 titrasyo-
nun {izerini pozitif kabul eder. 1/50-1/100 arasi siiphe-
lidir (14-15). Bazi serumlar diisiik fitrelerde olumsuz,
yiksek fitrelerde olumlu sonug¢ verebilir (Zon
hadisesi). Ayni zamanda serum diliisyonlan %5 lik
tuzlu su ile yapilirsa, hasta serumu 56° C de
30 dakika veya 65° C de 15 dakika inaktive
edilirse prozon olayinin tesekkiilii 6nlenebilir. Pasto-
relle, Vibrio ve spesifik kapsuler polisakarit ihtiva
eden bazi bakterilerle infekte hastalarin serumlarinda
diistik titrelerde brusella aglutinasyonu pozitif olabi-
lir. Hemolizli serumla yapilan aglutinasyonda antijen-
de bulunan fenoliin serbest hemoglobin ile birlesip
presipitasyon olusmasina neden olur. Bu sekilde yan-
l1s netice verilmesine sebep olunabilir.

Brusella aglutinasyon testinin ¢esitli modifikas-
yonlar1 da yapilabilir. Bunlar: Bloking test, Surface
Fiksasyon testi (Castenade test), spot test, Brusella
Coombs testi (Antiglobilin test), Merkaptoetanol ve
Rivanol test, Ring-Serorin testidir (6,8,14). Brusella
Plate Testi ise en ufak saglik merkezinde bile ve en
kolay yapilabilen bir test olup % 12 lik tuzlu su ile ha-
zirlanmis boyali bakteri siispansiyonu ile hasta seru-
munun lamda muayyen oranda karsilastirilmasi esasi-
na dayanir. Birka¢ dakikada netice alinabilir. Brusel-
losis te Komplemen Birlesme reaksiyonu birgok iilke-
de resmi test olarak kabul edilmektedir. Kronik ve ag-
lutinasyon reaksiyonu siipheli vakalarda bu teste mii-
racaat edilmelidir. 1/5 ++ dilisyonda siipheli, 1/10 di-
lisyonunun iisti ~ miisbet kabul edilir. Aymi sekilde
prespitin veya jel difuzyon testi, floresans antikor tes-
ti teshiste yliksek derecede spesifik olup kronik olgu-
larda iyi sonu¢ vermektedir. Epidemiyolojik tarama-
larda deri testlerinden de istifade edilebilinir. Hastali-
gin 2. haftasindan itibaren pozitif olur.

Infeksiyonun tedavisinde, kombine tedavi tercih
edilir. Bu amacla kombinasyona sokulan antimikro-
bik kemoterapotikler temelde Tetrasiklin, Streptomi-
sin ve sulfonamidlerden olusur. Tetrasiklin derivele-
rinden tetrasiklin, oksitetrasiklin veya kloratetrasiklin
veyahutta doksasikiin'den biri verilmelidir. Tetrasik-
linler doksasiklin hari¢ diyerleri giinde kg basina 30-
50 mg. olarak ve 4 esit doza boliinerek oral veya pa-
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renteral verilir. Doksasiklin verilecek ise baglangigta
100 mg lik kapsiillerden 12 saat araliklarla giinde iki
defa bilahare ileri giinlerde 100 mg lik tek doz kapsiil
yeterlidir. Streptomysin ¢ocuklarda kg basina giinde
15 mg., eriskinde 1 g verilmelidir. Gerekirse giinliik
tedavi dozu ikiye bollinlip tatbik edilebilinir. Bazi ol-
gularda 3. ilag¢ olarak Trimetopnm sulfamethoxazole
verilebilir. Antibiotik tedavisine en az 3 hafta devam
edilmelidir. Bazi olgularda daha uzun siireli uygulama-
lar gerekir. Tedavi siiresi vakaya gore degismelidir.

Kronik ve tedaviye giic cevap veren olgularda
hastalarda izole edilmis susla hazirlanmis ag1 tatbikati
da yapilabilir. 0.25 ml den baslanip her 3 giinde bir
0.25 ml artirilarak 1 ml ye cikilir, bu doz 5-8 defa
tekrarlanir. Semptomatik etkili analjezik ve antipire-
tik ilaglar hastalar1 rahatlatmak i¢in verilebilir. Hare-
ket sistemi bulgular1 agir olan olgularda, spesifik te-
davi ile beraber steroitler kullanilabilir. Baslangicta
20-30 mg prednizolon veya esdeger diger bir kortizon
derivesi ile baglanilir (5 mg prednizolon = 0.75 mg
dexametazona muadildir.) vakanin durumuna gore 2
veya 3 giinde bir 5 mg diislilerek tatbik edilir.

Bu arada hastalar hastaliklar1 siiresince yatak isti-
rahatina alinmalidir. Sindirimi kolay, kaloriden zengin
protein ve karbonhidratlar yeterince verilmelidir. Ge-
rekli durumlarda vitaminlerle takviye edilir. Kronik
durumlarda hastalarda psikolojik bozukluklar olusabi-
lir. Bu nedenle miidavi hekim gerekli durumlarda psi-
koterapide yapmalidir.

Hastaligin prognozu erken tani konmus ve yeterli
siirece ve yeterli dozda antibiotik verilmis vakalarda
genellikle iyidir. Teshisi gecikmis ve tam tedaviye a-
linmamis olgularda ciddi hareket sistemi komplikas-
yonlari, brusellosa bagli kronik hepatitler, kronik
bobrek hastaliklart olusabilir.

Korunma, hastaligin bir iilkeden eradike edile-
bilmesi i¢in Doktor-Veteriner siki isbirligi gerekmek-
tedir. Infekte hayvanlar tesbit edildikten sonra Hifzi-
sthha Kanununa gore bunlar devlet tarafindan satin
alimmali ve imha edilmelidir. Saglikli hayvanlar infek-
siyona karsi asilanmalidir. Halk, bilhassa kirsal alanda
hayvancilikla mesgul olanlar infeksiyonun ¢iktig1 bol-
gelerde hekim, veteriner ve saglik memurlar: tarafin-
dan hastaligin bulagma yollar1 hakkinda aydinlatilma-
I, ozellikle ¢ig siitten yapilan peynir ve tereyaglarm
kaynamis siitten yapilmasi yoniinde egitilmelidir. In-
sanlarda brussellosa karsi koruyucu bir as1 tatbikati
yoktur.
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