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Bruselloz

DSO verilerine gore bruselloz diinyada en sik rastlanan

bakteriyel zoonozdur

Tdm olgularda dogrudan ya da dolayli olarak hayvan

temasl s6z konusudur
Her yil yaklasik 500.000 yeni olgu bildirilmektedir
Ulkemizde bruselloz, endemik bir enfeksiyon

Epidemiyolojisi ile ilgili yeterli bilgi yoktur
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Hastalik dinyanin her bélgesinde gorilebilmekle birlikte
Portekiz, Ispanya, Gliney Fransa, Italya, Yunanistan,
Turkiye ve Kuzey Afrika Glkelerinin yer aldigi Akdeniz
havzasi ile Arap Yarimadasi, Hindistan, Meksika, Orta ve
Guney Amerika’da hiperendemiktir.

Ingiltere, Kuzey Avrupa ulkelerinin buyik cogunlugu,
Avustralya, Yeni Zelanda ve Kanada’da bruselloz eradike

edilmistir.



~ Dbiinyada brucelloz insidansi

[ Possibiky endemic, no data

Annual incidence of brocellosis
per 1000 000 population
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Pappas G. Lancet Infect Dis 2006



Tiirkiye (1975-2006)

ruselloz Vaka ve Oliim Sayilari, Morbidite ve Mortalite Hizlar,

40.0/8.000 69 0,17 0 0,00
44.438.000 186 0,42 0 0,00
50.306.000 1.177 2,34 0 0,00
57.582.446 5.003 8,69 2 0,03
63.206.510 8.506 13,46 9 0,14
67.844.903 10.742 15,83 6 0,09
69.081.716 15.510 22,45 2 0,03
70.415.064 17.765 25,23 1 0,01
71.772.711 14.572 20,30 0 0,00
71.152.000 18.264 25,67 2 0,03
72.065.000 14.644 20,32 1 0,01
65.789.167 10.810 16,43 3 0,05

http://www.saglik.gov.tr/TR/istatistik/2006/tablo31.htm



___Tarkiye'de bruselloz%olgularlnln Olgelere gore

dagilimi-2004
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Yice A, Klimik Dergisi, 2006



~Enfeksiyon kaynaklari

Brucella abortus wap sigir

Brucella melitensis mmp koyun ve kegi
Brucella ovis msp kog

Brucella canis mp kdpek

Brucella suis = domuz

Brucella neotomae = col faresi

Brucella ceti ™ deniz memelileri

Brucella pinnipedialis ™% deniz memelileri
Brucella microti map kirmizi tilki, tarla faresi

Brucella inopinata msp meme implantindan izole edilmis



B. melitensis en virilan, B. canis virtlansi en dusuk
Turkiye'de hastalik etkeni B. melitensis

B. canis birkac olgu, B. suis’e bagl olguya
rastlanmamistir.

Brusellozun daha az goruldugu ulkelerde olgular
meslek hastaligi seklinde, B. abortus ya da B. suis
kaynakhdir. B. melitensis enfeksiyonu cok dusuk
oranda gorular.
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Isitma (602C)
Phenol 1%

Direk glines 1518
Tuzsuz krema
Taze peynir

%10 tuzlu peynir
%17 tuzlu peynir
Tereyagi
Dondurma
Musluk suyu

Toz

Nemli toprak

Hayvan diskisi

Brucella turlerinin yasam sureleri

10 dakika
15 dakika
Birkac saat
142 gun
3 ay

45 gun

1 ay

4 ay

1 ay

57 gun

6 hafta
10 hafta
100 gun
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~ Insanlara bulas yollari

® Pastorize edilmemis sut ve sut drdnleri
® Direkt temas,

* Inhalasyon,

P S
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® Konjunktiva'ya inokulasyon
e Endemik Glkelerde gida kaynakli

e Gelismis ulkelerde daha cok temas ve inhalasyon yolu ile bulas

on planda

e Et Grunleriile bulas nadir
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Insandan insana

e Yakin kisisel veya cinsel temas ?
e Transplasental
e Kan transflizyonu veya doku nakli

e Kemik iligi nakli
« Kan ve doku vericilerinin bruselloz acisindan taranmasi

(endemik bolgelerde)



Mesleki bulas - Riskli meslekle

Hayvansal gida Uretiminde, Hayvan ciftliklerinde calisanlar,

hazirlanmasinda calisanlar Veterinerler,

e kasaplar, Hayvancilik yapan aile bireyleri,
e et paketleyenler, Yin ve deri ile ugrasanlar

e st ve sit Urunleri Laboratuarlarda calisan hekim

hazirlama isinde calisanlar ve teknisyenler
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Mevsimsel fark

- Iliman ve soguk iklime sahip ulkelerde;

» llkbahar ve yaz aylarinda

- Tropikal ve subtropikal bolgelerde;

» Mevsimsel degiskenlik yok

- Turkiye’de tum aylarda gortlmekle birlikte
ilkbahar ve yaz aylarinda sik



Vaka Sayilan
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Yas dagilimi
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Genc ve orta yasl eriskin (20-45 yas)

Cocuk ve yaslilarda insidansi dustkttr

Ulkemizde olgularin %50-60"1 20-50 yas,
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»10-15’i cocuklar,

y10’u 65 yas uzeri
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Cinsiyet dagilimi

* Insidansin dusuk oldugu ulkelerde erkeklerde
* Endemik ulkelerde cinsiyet farki yoktur

* Ulkemizde de bildirilen olgu serilerinde cinsiyet

acisindan fark gozlenmemektedir
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" Seyahat iliskisi

* Endemik bolgelere seyahat eden turistler, is adamlari ve bu
kisilerin getirdigi, infekte peynir veya st trunlerini tiketen
yakinlari

e Kuzey Amerika ve Kuzey Avrupa’daki akut bruselloz olgularinin

cogu son zamanlarda disaridan gelen olgular

WHO/CDS/EPR/2006.7
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Bruselloz

Laboratuvar tani

Nonspesifik Spesifik Tani
Tani Yontemleri Yontemleri

Hematolojik ve

e Direkt Tani Indirekt Tani
Biyokimyasal 5 : B :
Yontemleri Yontemleri
testler
Kultur

- Serolojik tani
Molekiiler tani J



/Ifdratuvar Tani

Direkt Tani Yontemleri:
e Kultur,

e Molekiller

Indirekt Yontemler:

e Hizl Aglitinasyon,

e Tup Aglatinasyon,

e Kompleman birlesme,
e ELISA,

e |FA,

e RIA..



/ Kesin taW

spesifik immun yanitin kanitlanmasi ile

BIYOGUVENLIK DUZEY 3 RISK GRUBUNDA YER ALAN PATOJEN !!!
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KULTUR
Brucella icin kultlr 6rnekleri kan ve kemik iligi,
nadiren dalak ve karaciger biyopsileri, abse, BOS,

eklem, periton ve perikard sivilari ve idrar

ornekleridir.

Cift ekim yapilir; biri %5-10 CO2’li ortamda inkibe

edilir. Inkiibasyon suiresi 3-21 giin



~ KULTUR

e Kultur antibiyotikten dnce alinmali

* Antibiyotik kullaniminda izolasyon

e kan kulturu ile %50,
e kemik iligi kiltarlerinde %90,
* Antibiyotik kullanmayanlarda izolasyon

e kan kulturu ile %75,

e kemik iligi ktlturlerinde %92.5

* Ureme zamani: Kemik iligi > kan kaltiri

Mantur et al.Int J Infect Dis 2007



~Identifikasyon basamaklar |

o Intraselluler yerlesimli olduklarindan ilk =

izolasyonlarinda kompleks besiyeri gereki
e Tryptic soy agar

e Brucella agar

e BHI agar

®* Hemolizsiz, pigmentsiz, kiiclik, saydam, sebnem
tanesi gibi, kaygan, S koloni

* Gram negatif, silik boyanmis, tek-¢iftli kokobasiller

o Ureaz, oksidaz, katalaz pozitif



http://doh.sd.gov/Lab/BT/Brucella/blood.jpg
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Tanimlamada anahtar testler

H2S Ureaz Fuksinde | Thioninde CO2 Antijenik
Olusturma | Aktivitesi ureme ureme ihtiyaci Yapi
B.melitensis | (-) veya Degisken it e A/M
ilk 24 saat orani
1/20
B.abortus 4 gln 1-2 saat + + A/M
orani
20/1
B.suis 4 giin 0-30 dk. + A/M
orani

20/1
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“Brucella PCR

® Genetik hedef Brucella BCSP-31 geni 165-23S rRNA operonu
® Klinik drneklerden direkt tanimlama: Akut Bruselloz

® Relapslarin erken tanimlanmasi

® Aktif ve inaktif (Kir 1) ayirimi

® Norobruselloz tanisi

® Tedaviye yanit ve prognoz takibi

® Molekuler tiplendirme

® Antibiyotik “Rifampin” direnc¢ geni arastirilmasi
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—Molekuler yontemlerin gunimuzd
veri
“ klinik evrelere gore

optimizasyon ve standardizasyonu

yapilamadigi icin

sonuclar arasinda belirgin farkliliklar nedeniyle

rutinde kullanim henuz tam kabul

gormemistir”

Navarro et al. J. Diagnosis of human brucellosis using PCR.
Expert Rev Mol Diagn 2004



~ Aglitinasyon testleri

Rose Bengal Lam Agl. Testi

= Standardize edilmis en iyi tarama testi

= Antijen: Tamponlanmis ve Rose-Bengal ile boyanmis

B. abortus S99 veya S-1119 susu

= Aktif Brusellozlu olgularda; Duyarllk: %96-100 &zgullik
% 91-100

= Kronik bruselloz: Duyarlilik DUSUK (%33-50)

= Pozitif sonuclar SAT veya ELISA ile dogrulanmali



~ Aglitinasyon Testleri
Wright Tup Agl. Testi

® Bruselloz tanisinda kullanilan standart serolojik test

* Antijen: B. abortus S99 veya B. abortus 1119

® B.abortus, B. suis ve B. melitensis’e karsi olusmus antikorlar

tarafindan aglutine edilir.
* Akut enfeksiyon:
* Endemik olmayan bolgelerde > 1/160 titre
* Endemik bolgede >1/ 320 titre

veya serokonversiyonunun gosterilmesi
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“Tup Aglutinasyon Testleri
(Wright)
Tek bir titre hicbir zaman tanisal degildir
Tanisal titre:
= Hastaligin toplumdaki genel prevalansina ve
= Calisilan populasyonun 6zeligine gore
e Epidemiyolojik, klinik belirti ve bulgularin varligi,

e Kirsal ve kentsel bolgede yasam, risk grubunda yer alma,

e Hastalik evresi (aktif-inaktif) gibi parametreler
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~Avantaj - Dezavanta
®Basit bir test olmasi,
®Genellikle ilk pozitiflesen test
® Akut bruselloz’da: “yuksek duyarhlik ve 6zgulltk”
®Hastalik evresinin saptanamamasi
®Uzun sure yuksek titrede antikor varligi
®Capraz reaksiyonlarin varlgi

®Yalanci negatiflik
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Aglutinasyon testlerinde

YALANCI POZITIFLIK

® F. tularensis

® Y. enterocolitica O:9

® \/ cholera asisi

® Salmonella urbana N:30
® Afipia clevandensis

® Stenotrophomonas maltophila

® £ coli0157 ve 0116

YALANCI NEGATIFLIK

® Enfeksiyonun ilk haftasi
® B.canis enfeksiyonu

® Prezone fenomeni

e Blokan antikorlar (Kronik

Bruselloz)

e Agammaglobulinemi
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Prezon: Aglutinasyonun antikor fazlaligina bagli olarak

engellenmesi

Blokan antikor: Antijene baglanabilen ancak aglitinasyona

yol acmayan antikorlar

Coombs testi ile agllitinasyon saglanir.

2 Merkapto Ethanol Testi: Aglttinasyon IgG ? IgM ?

¢ Hastaligin evrelerinin saptanmasi,
e Antimikrobiyal tedavinin etkinliginin ve
® Prognozun degerlendirilmesinde onemli



“ELISA =

IgM, IgG ve IgA antikorlarinin saptanmasi

Spesifik IgM, 1. haftada (+)’ lesir, 3. ayda maksimum.

e Bazen uzun sure, birkac yil (-) lesmez.
e Akut/kronik formun akut alevlenmesi mi, gecirilmis mi

oldugu IgM ile belirlenemez.

Spesifik 1gG ise 3. hafta sonrasinda (+), 2. ayda

Serclogy in Brucellosis

maksimum ulasir ve iyilesmeyi

fixation

izleyen kisa surede (-) e

e Brusellozda IgG, aktivasyon belirteci

infection



—Avantaj - Dezavantaj

®Blokan antikorlardan etkilenmemesi

® Kantitatif olmasi (Objektif sonuc)

®Kolay uygulanabilmesi (3 saatte sonuc)

®Cok sayida ornek calisilabilmesi (Kitle taramalarina uygun)
®Ekipman gereksinimi

® Antijenik standartizasyonun olmamasi !!!,

® Anti-human globulin preparatlarinin kalite farkliligi



“Radyo-immiin Assay (RIA)

® |125 jle isaretli antikorlar kullanilarak

® |[cM, IgG ve IgA tipi antikorlar saptanabilmekte

® Akut ve kronik bruselloz olgulari tanimlanabilmekte
® Yiksek Duyarllik ve 6zgulltik

® Pahali alete bagimli olmasi

® Deneyimli personel gereksinimi,

® Radyoaktif artik Grinler

® Radyoizotoplarin yari dmurlerinin kisa olmasi
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Yuksek Duyarhlik ve 6zgulluk,
Kisa zamanda sonuglanmasi

Diger serolojik testler ile ylksek korelasyona ragmen,

STA (STA-ME), CT ve CFT testine karsi bir Gsttunlugu

gosterilememistir
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TESEKKUR EDERIM...


http://eglence.tr.msn.com/erdil_yasaroglu_karikatur.aspx?cp-documentid=161108735&page=2

