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Abstract

This study aimed to determine the seroprevalence of brucellosis in our region. Serological
markers (Wright, Coombs agglutination test and Rose-Bengal test) of brucellosis, were
evaluated retrospectively according to laboratory data for 2942 sera from brucellosis
suspected patients admitted to Inonu University Medical Faculty Hospital in the year 2012.
Rose Bengal agglutination test was positive in 251(8.5%) sera. Rose-Bengal positive 118
(4%) sera was determined under the 1/160 titer in Wright test. 133 (4.5%) sera were
determined 1/160 or higher agglutination titer in Wright tube agglutination test. In addition
161 (5.5%) sera were determined 1/160 and higher titres in Coombs agglutination test. In our
country prevent the transmission of brucellosis to humans, primarily depends on control and
eradication of disease from animals, as the countries managed to take control of brucellosis.
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Ozet

Bu ¢alismada bolgemizdeki bruselloz seroprevalansinin belirlenmesi amaglanmistir. 2012
yilinda Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ne basvuran bruselloz siipheli hastalardan
alinan 2942 serum orneginde bruselloz serolojik gdostergeleri (Wright ve Coombs
agliitinasyon testi ile Rose-Bengal testi) retrospektif olarak irdelenmigtir. Serum
orneklerinden 251°i (%8.5) Rose Bengal agliitinasyon testi pozitif bulunmugs, Rose Bengal
porzitif olan 118 (%4) serumda Wright testinin 1/160 titrenin altinda oldugu tesbit edilmistir.
Wright tiip agliitinasyon testinde 133(%4.5) serum orneginde 1/160 ve iizeri titrelerde
agliitinasyon belirlenmistir. Coombs agliitinasyon testinde ise 161(%5.5) serum 6rnegi 1/160
ve tizeri titrede saptanmistir. Brusellozu kontrol altina almayr basaran iilkelerde oldugu gibi
tilkemizde de insanlara bulasin onlenmesi oncelikle hastaligin hayvanlarda kontrolii ve
eradikasyonuna baghdir.
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Giris

Ik kez 1859°da Marston tarafindan “Mediterranean gastric remitten fever” adiyla tanimlanan
bruselloz, diinyada en sik gdzlenen zoonotik hastalik olarak kabul edilmektedir. Ozellikle
Akdeniz iilkeleri, Arap yarimadasi, Hindistan, Afrika ve Giiney Amerikada insan ve
hayvanlarda yaygin olarak bildirilmektedir. Gelismis iilkelerde bruselloz eradike edilmis
olmasina ragmen; gelismekte olan tlkelerde hala 6nemli bir halk saglig1 sorunu olmaya
devam etmektedir [1]. Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore her yil diinyada 500.000 yeni
vaka bildirilmektedir [2,3]. Bruselloz insan ve hayvan sagligi acisindan olduk¢a dnemlidir.
Hayvanlarda diisiik ve infertiliteye neden olan enfeksiyonlar yapabilmekte, ekonomik
kayiplara yol agmaktadir. Hayvanlarin asilanmasi, taninin hizli ve zamaninda yapilabilmesi,
vakalarin bildirimi ve tedavi bruselloz ile miicadelede 6nem tagimaktadir. En kolay ve en
ekonomik yol hayvanlarin asilanmasidir. Asilama programini basariyla uygulayan; Kuzey
Avrupa, Kuzey Amerika iilkeleri ve Yeni Zelanda’da, bruselloz eradikasyonu basarili

olmustur [4].

Ulkemizde, olgularin ¢ogu hayvanciligin yogun yapildigi Dogu ve Giineydogu Anadolu
bolgelerinden bildirilmektedir [3]. Hastalik insanlarda; pastorize edilmemis siit ve {irtinlerinin
tilkketimi, enfekte aerosollerin inhalasyonu ve hayvan sekresyonlarinin biitiinliigii bozulmus
dokulara direkt temas: ile olmaktadir. Dolayisiyla hayvancilik ile ugrasanlar, veteriner
hekimler, mezbaha is¢ileri, et sanayisinde ¢alisanlar hastalifin goriilme siklig1 agisindan risk
altindadir [5,6]. Yapilan seroepidemiyolojik ¢alismalarda; bruselloz agisindan riskli olan
kasaplar, besiciler, mezbaha ve mandira ¢alisanlart gibi meslek gruplarinda %9-25, risk
grubunda olmayanlarda ise %3 oraninda seropozitiflik bildirilmistir [7,8]. Hastalik daha ¢ok
geng ve orta yash eriskinlerde goriilmektedir [5]. Ulkemizde vakalarin %50-60’1 20-50 yas
arasinda, %10-15"1 ¢ocuklarda ve %10’u ise 65 yas iizerindedir [9]. Insanlarda bruselloz’un
klinik tablosu genelde non-spesifiktir. Brucella ile karsilasanlarin tamaminda aktif bruselloz
gelismemektedir. Endemik bolgelerde yasayan insanlarin ¢ogunda bruselloz serolojik
gostergeleri pozitif olmasina ragmen, klinik olarak enfeksiyon dykiisii yoktur [10]. Bruselloza
bagli 6liim oran1 ¢ok diisiiktiir (% 0.1). Oliim daha ¢ok gec tan1 ve tedavi nedeni ile Brucella

endokarditi, menenjit veya beyin apsesine baghdir [11].
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Brucelloz’un tanisinda temel olarak bakteriyolojik ve serolojik yontemler kullanilmaktadir.
Teshiste altin standard; etkenin kan, kemik iligi veya diger doku kiiltiirlerinde tiretilmesidir.
Serolojik tan1 ise Rose Bengal testi, Wright testi, Coombs testi, kompleman fiksasyon testi ve
immunocapture testi gibi testler ile yapilmaktadir [12,13]. Agliitinasyon testleri; Brucella’nin
smooth lipopolisakkaridine karsi olusan antikorlarin reaktivitesine dayanmaktadir. Duyarlilig
yiiksek (>%99) olan Rose Bengal agliitinasyon testinde nadiren yanlis negatif sonuglar
gozlenmekte olup; ozgiilliigii diistik bir testtir. Wright ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilen
Standart Tiip Agliitinasyon testi (SAT) ile agliitinan antikorlarin (IgG ve IgM) toplam miktar1
Olciilebilmektedir. Coombs testi ise blokan antikorlarin tespitinde kullanilan hassas bir testtir

[12,13].

Bu ¢alismada 2012 yili igerisinde hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarina gesitli servis ve
polikliniklerden bruselloz siiphesi ile gonderilen hasta serum oOrneklerinde Rose Bengal,
Wright ve Coombs agliitinasyon titrelerinin, bolgemizdeki bruselloz seroprevalansini

belirlemek i¢in retrospektif olarak irdelenmesi amaglanmustir.

Materyal ve Metod

Calismamizda bir yillik siirede (2012); hastanemiz ¢esitli poliklinik veya servislerinden,
bruselloz 6n tanisiyla gonderilen 2942 hasta serumu incelenmistir. Serum orneklerine Rose-
Bengal, Wright ve Coombs agliitinasyon testleri ¢alisilmistir. Rose Bengal Plate Test antijeni
(B. Abortus S99 6lii susunun standardize siispansiyonu) serum ile karistirilmis ve 4 dakika
boyunca gevrilerek degerlendirilmistir. Agliitinasyon gozlenen ornekler pozitif olarak kabul
edilmistir. Wright tiip agliitinasyon testi 1/20 titreden baslatilarak 1/1280 titreye kadar
diliisyonlar1 c¢alisilmistir. Gerekli durumlarda Coombs agliitinasyon testinde dillisyon
1/5120°ye kadar cikarilmistir. Wright tlip agliitinasyon testinde; antijen ve serum tlip
icerisinde 37°C’de 48 saat inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonrasi tiipiin dip kisminda
agliitinasyon olmasi pozitif sonu¢ olarak kabul edilmistir. Wright agliitinasyon testi negatif
bulunan diliisyonlarda olan tiiplere Coombs agliitinasyon testi uygulanmistir. Coombs
agliitinasyon testinde; tiipler 3000 rpm’de 10 dk santrifiij edildikten sonra, {ist kisimda kalan
sivi dokiilerek serum fizyolojik eklenmis ve tekrar 10 dk santrifiij edilmistir. Ug kez

tekrarlanan iglem sonrasinda tiiplere anti-human globulin eklenerek 30 dakika etiivde
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bekletilmis ve agliitinasyon gozlenen titreler pozitif olarak degerlendirilmistir. Serumda 1/160
ve lizerinde standart Wright ve Coombs pozitifligi sero-prevalans degerlendirmesinde referans

olarak alinmistir.
Bulgular

Arastirma sonucu, 2942 serum O6rneginden 251°inde (%8,5) Rose Bengal agliitinasyon testi
pozitif saptandi. Wright tiip agliitinasyon testinde ise Rose Bengal pozitif olan 6rneklerin
118’inde (%4) 1/160 alt1, 133°1i(%4,5) 1/160 ve iizeri titrede agliitinasyon belirlendi. Wright
tiip agliitinasyon testinde 1/160 alt1 titrede olan 6rneklerden 28’inde Coombs agliitinasyon
testi 1/160 ve iizeri titrede saptandi. Bu baglamda 161(%5,5) ornek pozitif olarak
degerlendirildi (Tablo 1). Wright ve Coombs agliitinasyon testlerinde bulunan titrasyon

degerleri Sekil 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. Caligilan hasta serumlarinin testlere gore pozitiflik oranlar

Rose Bengal Wright agliitinasyon (1/160 ve iizeri)  Coombs agliitinasyon (1/160 ve iizeri)
n(%) n(%) n(%)
251 (%8.5) 133 (%4.5) 161 (%5.5)
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Sekil 1. Wright ve Coombs agliitinasyon testlerinde pozitif saptanan hasta serumlarinin titrelere goére dagilimi
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Wright ve Coombs agliitinasyon titresi

Tartisma

Zoonozlar tiim diinyada oldugu gibi lilkemizde de ekonomiyi yakinen ilgilendiren 6nemli bir
halk saglig1 sorunu olmustur. Ulkemizde giderek artan zoonotik hastaliklar igerisinde bulunan
bruselloz; ke¢i, koyun, sigir, at gibi hayvanlarda gozlenmektedir. Insanlara enfekte
hayvanlarin etleri, siitleri, siit iirlinleri, idrar ve gebelik materyalleri ile temas sonrasi
bulasmaktadir. Hastalik etkeni olarak iilkemizde en sik B.melitensis izole edilmektedir.
[2,5,6].

Bruselloz; subklinik bulgulardan, ates, terleme, lenfadenopati, istahsizlik, yorgunluk, artrit,
hepato-splenomegali ve norolojik bulgular gibi ¢esitli non-spesifik bulgulara kadar
degisebilen klinik gosterebilen bir multisistem hastaliktir. Hastaligin en sik lokalize
komplikasyonu periferik, sakroiliak veya spinal eklemleri etkileyen inflamasyonlardir. Tani
genellikle 6ykii, klinik ve serolojik bulgular ile konulmakta, ancak kesin tani i¢in etkenin kan
veya diger viicut sivilar kiiltiirlerinde tiretilmesi gerekmektedir [5]. Bakterinin yavas tiremesi,

ozel kiltiir kosullarmi gerektirmesi ve izolasyonda gecikme nedeniyle, serolojik yontemler
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hizli tan1 i¢in mutlaktir. Klinik olarak saptanamayan ve kiiltiir ile teyit edilemeyen hastalarda
serolojik testler ile Brucella hiicre duvar lipopolisakkaritine karsi gelisen antikorlar1 tespit
tanida 6nemli rol oynamaktadir [2,5,6]. Saglik Bakanlig1 tarafindan belirtilen tanimina gore;
klinik olarak uyumlu hastalarda Rose Bengal test pozitifligi olas1 bruselloz, klinik olarak
uyumlu, tedavi almamis hastalarda STA testinde; antikor titresinin >1/160 veya 2 hafta ara
ile alinmis iki serum 6rneginde sero-konversiyonun gézlenmesi (titresinin >4 kat artisi) kesin

bruselloz olarak tanimlanmistir [14].

Veteriner, ¢ift¢i, coban, et ve siit endiistrisi ve laboratuvar ¢alisanlar1 bruselloz agisindan risk
grubunda yer almasina ragmen; en sik bulas besin kaynaklar1 ile olmaktadir [2]. Ancak
yapilan cesitli arastirmalar; hastaligin kentsel kesimde degil, hayvancilikla ugrasan kirsal
kesimde daha sik gozlendigini bildirmektedir [6]. Ulkemizde bruselloz 6zellikle Dogu ve
Glineydogu Anadolu bdlgelerinde yaygindir. Dogu Anadolu bolgemizde yiiksek riskli
hastalarda yapilan bir calismada; seropozitiflik oraninin %27 oldugu belirtilmektedir [15].
Saglik Bakanligi verilerine gore 2004 yilinda iilkemizde yaklagik 18.000 bruselloz olgusu
goriilmiistiir [16]. Yine Saglik Bakanligi 2005 yili verilerine gore ise Siirt, Van, Igdir,

Batman, Ardahan ve Aksaray bruselloza bagli morbiditenin en fazla oldugu illerdir [17].

Tiirkiye Avrupa ve Asya arasinda essiz cografi, kiiltiirel ve ekonomik bir konuma sahiptir. Bu
cografi konum ozellikle bruselloz’un endemik oldugu dogu ve gilineydogu komsularindan
yayilmasi i¢in bir risk faktoriidiir. Diinyada endemik bolgelerde bildirilen bruselloz insidansi
(yeni olgu hiz1) yiiz binde <0.01 ile >200 arasinda degismektedir [18]. Ulkemizde bruselloz
insidans1 yiiz binde 26, Iran'da 24, Irak'ta 28 ve diinyanim en yiiksek insidansina sahip olan
Suriye’de yliz binde 161 ile ciddi bir halk sagligi sorunudur. Ancak gergek insidansin yanlis
tan1 ve eksik bildirime bagli olarak bildirilenden 25 kat daha fazla oldugu tahmin edilmektedir
[18,19].

Yunanistan’da yapilan arastirmada kaynatmadan yapilan siit ya da taze peynir tiikketimiyle
bruselloz arasinda anlamli iliski bulunmustur. Ayrica bruselloz olgularinin azaltilmasi igin
birincil hedefin hastaligin hayvanlardan eradike edilmesi oldugu ve hayvan asilamalarinin
gerekliligi vurgulanmistir [20]. Appannanavar ve ark. [21] Hindistan’da 2000-2011 yillar1
arasinda yaptiklar1 ¢alismada %10 oraninda seroprevalans bildirmislerdir. Yine ayni

caligmada laboratuvar ¢alisanlari, veterinerler ve hayvancilikla ugrasanlarda bu oranin % 17
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ile % 34 arasinda degistigi vurgulanmstir. Yurt disinda yapilan ¢esitli ¢alismalarda bruselloz
seropozitifligi; Kirgizistan’da %9 [22] Suudi Arabistan’da % 15-22 [23], Kuveyt’te % 25
[24], Ispanya’da %17 [25], Sudan’da %15 [26], Gana’da %7 [27], Cad’da %4 [28],
Meksika’da %30 [29], Urdiin’de %8 [30] olarak bildirilmistir. Ispanya’da tibbi atik
is¢ilerinde yapilan bir calismada %46 [31], Avusturyada avcilarda yapilan ¢aligmada ise %15

oraninda seropozitiflik bulunmustur [32].

Ulkemizde bruselloz seroprevalansini belirlemek igin yapilan gesitli ¢alismalarda; Demir ve
ark. [33] Kirsehirde %3, Dabanlioglu ve ark. [34] Erzincan’da %8, Alim ve ark. [35] Sivas’ta
%15, Turhan ve ark. [36] Hatay’da %3, Biike ve ark. [37] %8, Giines ve ark. [38] %3.6
olarak bildirmislerdir. Aral ve ark. [39] Kahramanmaras’ta yaptiklar1 calismada; siitii
kaynatarak igen ve taze peynir yemeyenlerde %0.4, siitii kaynatmadan igen ve taze peynir
tilkketenlerde ise %35 oraninda seropozitiflik saptayarak, halka bruselloz hakkinda egitim
verilmesinin 6nemini belirtmislerdir. Bolgemizde 2006 yilinda yapilan bir ¢alismada; Rose
Bengal test pozitifligi %11, Wright tiip agliitinasyon testinde 1/160 ve lizeri titrasyon orani ise
%7 olarak bildirilmigtir [40]. Calismamizda Rose Bengal agliitinasyon testi pozitifli orani
%8.5 saptandi. Wright tlip agliitinasyon testinde %4.5 oraninda 1/160 ve iizeri titrede
agliitinasyon belirlendi. Wright tlip agliitinasyon titresi 1/160 altinda olan 28 ornekte ise
Coombs agliitinasyon test titresi 1/160 ve {lizeri saptandi. Bu baglamda bolgemizdeki

bruselloz seroprevalansi %5.5 olarak degerlendirildi.

Bruselloz’un iilkemizde ve bolgemizdeki diger iilkelerde halk sagligi ve hayvan sagligi
sorunu oldugu goz ard1 edilemeyecek kadar Onemlidir. Brusellozu kontrol altina almay1
basaran lilkelerde oldugu gibi iilkemizde de insanlara bulasin 6nlenmesi dncelikle hastaligin
hayvanlarda kontrolii ve eradikasyonuna baglidir. Dolayisiyla halkin bruselloz hakkinda
bilinglendirilmesi ve hayvanlarin asilanmasi saglanmalidir. 1984 yilinda ulusal bruselloz
kontrol ve eradikasyon programinin baslatilmasinin ardindan hayvan ve insan bruselloz
olgularinin goriilme oraninda belirgin bir azalma olmustur. Ulusal bruselloz programlarinin
basaris1 i¢in siirveyans, eredikasyon, asilama ve kontrol programinin basarili bir sekilde
uygulanmasi, giiclii sektorler ve uluslararasi teknik ve bilimsel igbirligi gereklidir. Bu
baglamda 6zellikle Saglik, Tarim Bakanlig1 ve {niversitelerin ortaklaga gelistirecegi etkin

politikalar, onlemler ve projelerle hastaligin kontrol altina alinmasinda basar1 saglanacagi

kanisindayiz.
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