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Ozet

Amag: Bruselloz diinya iizerinde yilda 500.000’den fazla
insan1 etkileyen zoonotik bir enfeksiyondur. Ulkemiz
Bruselloz i¢in endemiktir. Bruselloz ates, istahsizlik,
halsizlik, eklem agrisi, yiirliyememe, sabahlar1 kendini iyi
hissetme 6gleden sonra kotii hissetme, depresyon gibi ¢cok
farklh klinik tablolar seklinde karsimiza ¢ikmaktadir. Bu
baglamda hastalik prevalansinin belirlenmesi ve tespitinde
kullanilacak yontemler onem arz etmektedir. Calismada
Mikrobiyoloji laboratuvarinda Bruselloz tespiti i¢in
kullandigimiz yontemleri ve Rize ilindeki seropozitifligi
saptamak amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Ocak 2019 - Aralik 2021 tarihleri
arasinda Bruselloz 6n tanisi ile laboratuvarimiza gelen
serum Ornekleri Rose Bengal Testi(RBT), Wright
Agliitinasyon Testi/Standart Tip
Testf WAT/STA) ve Coombs Testi(CT) yapilarak

Agliinitasyon

incelenmis, agliitinasyon testlerinde 1/160 ve iizeri titreler
pozitif kabul edilmis ve veriler hastane bilgi yonetim
sisteminden alinmastir.

Bulgular: Calismaya alinan 3434 hasta serumunun
31(%0,9) tanesi RBT pozitif saptanmigtir. RBT pozitif
serumlarin 21 tanesi WAT ile 1/160 ve tizeri titrede pozitif
bulunmustur. RBT negatif serumlarin hepsinin WAT

sonucu da negatif iken CT ile degerlendirilen 15 serumda
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1/160 ve iizerinde titre saptanmustir. CT ile pozitif saptanan 46 6rnege bakildiginda erkek ile
kadin arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir(p=0,006).

Sonu¢: Yapilan calismada bolgemizde bruselloz prevalansinin %1,3 oldugu endemik
olmayan bolgelerle paralellik gosterdigi tespit edilmistir. Bruselloz i¢in endemik olan
iilkemizde bu konuda yapilan prevalans ¢alismalarinin 6zellikle riskli niifusun fazla oldugu
bolgelerde mutlaka belirli araliklarla yapilmasinin olduk¢a 6nemli oldugu kanaatindeyiz.
Ayrica ticaret ve turizmin gelismesiyle seyahatlarin artmasi endemik bolge olmasa da
prevalans calismalarinin ¢ok énemli oldugunu gostermektedir. Kadin hastalar erkeklere gore
anlamli oranda daha fazladir Klinik olarak bulgusu olan ve uzun siireli ortopedik semptomlari
olan hastalarda tarama testleri negatif olsa da CT mutlaka yapilmasi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Bruselloz; coombs testi; rose bengal testi; seroprevalans; wright

agliitinasyon testi

Giris

Bruselloz, primer olarak keci, koyun ve sigir gibi hayvanlarin viicut sivilarindan ve pastorize
edilmemis siit ve siit liriinlerinden direkt temas ya da inhalasyon yoluyla bulasabilen, Brucella
cinsi gram negatif kokobasil sekilli, hareketsiz ve sporsuz bakterilerin sebep oldugu zoonotik
bir enfeksiyondur’2. Brucella’ya ait tiirler farkli hayvan gruplarinda bulunabilir. B. melitensis
kecilerde, B. abortus sigirlarda ve B. suis domuzlarda gériilmektedir?. Diinyada Akdeniz
bolgesi, Ortadogu ve Afrika’da yer alan iilkeler, lilkemizde ise hayvanciligin yogun oldugu
Dogu ve Giineydogu Anadolu Bruselloz i¢in endemik bolgelerdir®. Hastalik genel olarak ates,
haftalarca siiren eklem ve kas agrilari, gece terlemesi, kilo kaybi gibi non-spesifik semptomlar
ile kendini gosterip 6zellikle uzun siireli hayvan temasi olan hastalarda akilda bulundurulmasi
gerekmektedir®, Hastaligin tanisinda kan, kemik iligi ve diger doku kiiltiirii gibi testler altin
standart iken etkenin yavas liremesinin bir sonucu olarak serolojik testler hastaligin tanisinda
yaygin kullanim alanina sahip olmustur. Brucella’nin smooth lipopolisakkaridlerine karsi
olusturulan antikorlarin saptandig1 Rose Bengal testi, Wright agliitinasyon testi ve Coombs testi
gibi serolojik testler kullanilmaktadir®.

Bu c¢alismada hastanemize basvuran hastalardan Bruselloz 6n tanisi ile gonderilen kan
orneklerinin retrospektif olarak degerlendirilmesi, prevalansinin belirlenmesi ve serolojik

testlerin karsilastirilmasi amaglanmustir.
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Gerec¢ Ve Yontem

Ocak 2019 — Aralik 2021 tarihleri arasinda mikrobiyoloji laboratuvarimiza Bruselloz 6n
tanisi ile gelen kan orneklerinden calisilan test sonuglar1 hastane bilgi ve yonetim sisteminden
retrospektif olarak taranmistir. Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarina gelen kan 6rnekleri 4000
rpm’de 10 dakika santrifiij edilerek elde edilen serumlara Rose Bengal Testi(RBT) uygulandi.
Bu test icin Rose Bengal Pleyt Test (Seromed, Istanbul) kullanildi. Buna gére plate iizerine
damlatilan 1 damla (0,05ml) serum 6rnegine ayn1 miktarda brusella antijeni eklendi. Karigim
rotator ile 4 dakika karistirildi. Gozle goriilen, iri taneli ¢okelti olusturanlar ‘pozitif’, homojen
goriintii olusturanlar ‘negatif’ sonug¢ olarak degerlendirildi. Sonucu pozitif ¢ikan serum
orneklerine Wright Tiip Agliitinasyon (STA) (Seromed, Istanbul) uygulandi. Testin
uygulanisinda 9 adet steril tiip alindi. ilk tiipe 900 pl sf konulup iizerine 100 pl hasta serumu
eklenerek 4-5 kez pipetaj yapildi. Kalan 8 tiipiin her birine 500 ul sf konuldu. ik tiipteki hasta
serumu ve sf karigimindan 500 pl alinip 2. tiipe aktarildi ve aymi sekilde pipetaj yapildi. Bu
islem diger tliplerde de uygulandi. Son tiipten 500 pl ¢ekilip ¢ope atildi. Bu islemden sonra 2.
tiipten itibaren 500 pl brusella antijeni eklendi. Tiipler 37 °C’de 18-20 saat inkiibasyonun
ardindan degerlendirildi. Berrak olan tiipler anlamli kabul edilip titre verildi. Test sonucunda
1/160 titre ve ilizerinde saptanan sonuglar pozitif olarak degerlendirildi. STA uygulanan
testlerde yanlis negatif sonuca sebep olabilen blokan antikorlar1 ekarte edebilmek i¢in Coombs
Testi(CT) (Red Cell Brucella Gel Test, Istanbul) uygulandi. Bu test icin 190 pl Brucella diliient
kuyucuga konuldu ve iistiine 10 pl hasta serumu eklendi. 8 kuyucuga da 50 pl diilient konuldu.
Ik kuyucuktan 50 ul karisim alinip diger kuyucuklarda srayla diliie edildi. Son kuyucuktan 50
ul alinip ¢ope atildi. Daha sonrasinda her kuyucuktan 50 pl 6rnek alinip iginde jel bulunan
tiiplere aktarildi ve her tiipe Brucella antijeni eklendi. 3000 rpmde 20 dakika santrifiij edildikten
sonra gozle degerlendirildi. Antijen-antikor kompleksinin olusturdugu pembeligin jelin listiinde
kalmas1 durumunda anlamli kabul edilip 1/160 ve lizeri titreler pozitif olarak degerlendirildi.
Verilerin degerlendirilmesinde p<0.05 olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
Istatiksel Analiz

Tiim analizler SPSS 20 (IBM SPSS Statistics, Chicago, USA) programi kullanilarak
hazirlandi. Sayisal degiskenler ortalama + standart sapma (SD) veya medyan (minimum-
maksimum) degerleri ile kategorik degiskenler ise frekans (n) ve ylizde (%) degerleri ile ifade
edildi. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare testi kullanildi. Tiim veriler igin
p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Etik onay1
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Bu ¢alisma, Recep Tayyip Erdogan Universitesi, Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurul onay1 ( 40465587-171 ) ile Helsinki Deklerasyonu Prensipleri’ne uygun olarak
gergeklestirilmistir.

Bulgular

Caligmaya totalde 3436 hasta serumu dahil edildi. Ayni1 hastaya ait farkli zamanli gonderilen
orneklerden ilk gonderilen 6rnek degerlendirmeye alinmis olup diger istemler calisma disi
birakildi. Caligsmaya dahil edilen hastalarin 1480°s1(%43,1) erkek, 1954°1(%56,9) kadin olarak
tespit edildi. Hastalar 9 ile 99 yas arasindaydi. Yas ortalamasi 54,2 + 17,2 olarak saptandi
(Grafik 1).

Veriler incelendiginde RBT pozitif saptanan 31(%0,9) adet numune tespit edildi. STA’ya
bakildiginda 6rneklerin 21’inde (%0,6) 1/160 ve lizeri, Coombs testine bakildiginda ise
46’sinda(%1,3) 1/160 ve tizeri titrede agliitinasyon saptandi. Bu hastalarin 29°u(%0,8) erkek,
17°51(%0,5) kadindi. RBT ile negatif saptanan hastalarin hepsinde STA’da 1/160 altinda titre

saptanirken, CT’de 1/160 ve {izeri titre saptanan 15 serum tespit edilmistir.
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Grafik 1: Brucella seropozitifliginin yaslara gére dagilimi
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Tartisma

Bruselloz diinya ¢apinda bakildiginda her yil 500 000°den fazla kisiyi etkileyen ciddi bir

saglik sorunudur®. Gelismis iilkelerde hayvanlar adina eradike edilmis olmakla birlikte iilkemiz
endemik bir bolgede yer aldigindan dolayr 6zellikle hayvancilikla ugrasan bolgelerde
yasayanlar i¢in risk olusturmaktadir. (2)Karadeniz bolgesine bakildiginda bildirim siklig diisiik
iken, Dogu ve Gilineydogu Anadolu bdlgesinde bildirim sikliginin yiiksek oldugu
raporlanmistir®.
Ulkemizde yapilan ¢alismalara bakildiginda Erzincan’da 2007 yilinda yapilan bir ¢alismada
Brucella seropozitiflik oran1 normal popiilasyonda %1,87, inénii Universite’sinde 2942 serum
ornegi ile yapilan bir calismada %35,5°, Izmir ili ve ¢evresinde yapilan 26357 serum drneginin
degerlendirildigi bir ¢calismada %0,18, Kahramanmaras’ta Aral ve ark. yaptig1 bir ¢alismada
%1°, Samsun bolgesinde yapilan bir calismada %3° olarak saptanmustir. Yiice ve Alp-Cavus*
2006 yilinda tilkemizdeki bolgelerin Brucella seropozitiflik oranina bakmis ve %0,67 ile en
diisiik oranin Karadeniz boélgesinde tespit edildigini belirtmistir. Bizim c¢alismamizda
seropozitiflik oram1 %1,3 olarak tespit edilmistir.

Bruselloz insidansinin diisiik olarak saptandig iilkelerde cinsiyet olarak erkeklerin daha sik
enfekte oldugu goriiliirken, insidansi yiiksek iilkelerde bu fark anlamli saptanmamistir*2. Kosar
ve ark.} yapmis oldugu 280 bruselloz olgulu bir ¢alismada kadin hastalarin oranin1 % 64 olarak
bulurken, D. G. Celik ve ark.!? calismasinda kadinlar daha fazla sayida olmasima ragmen
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Bizim ¢alismamizda erkek ile kadin
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir(p=0,0006).

Calismamiz yas dagilimma bakildigina Brusellozun Tirkiye gibi endemik olan
cografyalarda her yas1 tutabilecegi bilgisi ile paralellik gostermekle birlikte 40-65 yas arasi
niifusun Brucella enfeksiyonunda en fazla etkilenen kesim oldugu belirlenmistir (Grafik 1).
Calismamiza paralel olarak Oner ve ark.* yaptig1 bir calismada 41 yas ve iistii grupta goriilme
oran1 daha yiiksek saptanmistir. Avrupa Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi’nin (ECDC)
2017 raporunda brusellozun 25-44 yas arasinda en yiiksek oranda goriildiigii belirtilmistir'®

Arastirmamizda; Tablo 1 de goriildigii tizere 31(%0,9) hasta RBT pozitif saptanmistir. RBT
pozitif saptanan 12 kiside STA sonucu negatif bulunmustur(1 kiside 1/20, 3 kiside 1/40 ve 2
kiside 1/80 titrede agliitinasyon tespit edildi). STA sonucu pozitif 21 kisinin 8’inde 1/160,
10’unda 1/320, 2’sinde 1/640 ve birinde 1/1280 titrede agliitinasyon saptanmistir. RBT negatif
saptanan her hastanin STA sonucu da negatif bulunmustur. RBT nin STA’a gore duyarlilig

%100, seciciligi %99,6, pozitif prediktif degeri %63,6, negatif prediktif degeri %100 olarak
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bulunmustur. Dabanlioglu ve ark.” yaptigi calismada RBT’nin WAT’a gore duyarlilign %91,8
iken Giindem ve ark.® calismasinda %76,5, Al Dahouk ve ark.!® yaptig1 ¢alismada %90
iizerinde tespit edilmistir. Caligmalarda bildirilen duyarlilik oranlar1 arasindaki farkin STA’nin
pozitif olarak kabul edildigi titre agliitinasyon seviyeleri ve ¢aligmalarin yapildig: bolgelerdeki
endemisite farkliliklarindan kaynaklanabilecegini diistinmekteyiz. RBT ile CT arasindaki
karsilastirma Tablo 2’de goriilmektedir. Buna gore RBT pozitif her hastanin CT 1/160 titre ve
iizeri saptanmistir. RBT negatif saptanan 15 hastanin CT 1/160 titre ve lizerinde bulunmustur.
Bu baglamda RBT nin CT’ye gore duyarlilig1 %68,4, seciciligi %100, pozitif prediktif degeri
%100 ve negatif prediktif degeri %99,5 tespit edilmistir.

Tarama testlerinde ideal olarak yiiksek duyarlilik ve secicilik beklenmektedir!’. Bizim
calisgmamiz diisiik maliyeti, kullanim kolaylig1 ve duyarlilig1 yiiksek olan RBT nin tarama testi
olarak kullanilmasini destekler niteliktedir. Ancak RBT ve STA negatif oldugu halde anamnezi
ve klinik durumu siipheli hastalarda CT bakilmasinin yanlis negatif sonuglar1 azaltacagini
diisiinmekteyiz.

Sonug olarak Bruselloz i¢in endemik bir bdlge olan lilkemizde bu konuda yapilan prevalans
caligmalarinin riskli niifusun fazla oldugu bdlgelerin tespitinde ve hastaligin ilerleyen

donemlerinde eradike edilebilmesinde yararli olabilecegini diisiinmekteyiz.

Tablo 1: Rose Bengal ve Standart Tiip Agliitinasyon Testi sonuglarinin karsilagtirilmasi

Standart Tiip Agliitinasyon Test Sonuclar1
Toplam
Pozitif Negatif
Rose Bengal Test Sonuclari Say1 % Say1 % Say1 %
Pozitif 21 100 12 0,4 33 1
Negatif 0 0,0 3403 99,6 3403 99
Toplam 21 100 3415 100 3436 100
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Tablo 2: Rose Bengal ve Coombs testi sonuglarinin karsilastirilmasi

Coombs Testi Sonuclari
Toplam
Pozitif Negatif
Rose Bengal Test Sonuclari Say1 % Say1 % Say1 %
Pozitif 31 68,4 0 0 31 0,9
Negatif 15 32,6 3388 100 3403 99,1
Toplam 46 100 3388 100 3434 100

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir ¢cikar catismasi bildirmemislerdir.

Makale icin herhangi bir finansal destek kullanilmamustir.

Makale herhangi bir yerde poster ve sozel sunum olarak sunulmamstir.
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