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Dunyada en yaygin zoonotik enfeksiyondur

Dunya ¢apinda her yil 500 000 yeni olgu tanimlanmaktadir

Ogzellikle iilkemizin de icinde oldugu endemik bolgelerde onemli bir
halk saghgi sorunudur.

Bildirimi zorunlu bir hastaliktir.

Bosilkovski M, Dimzova M, Grozdanovski K. Natural history of brucellosis in an endemic region in different time
periods. Acta Clin Croat. 2009 Mar;48(1):41-6. PMID: 19623871.
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Adapted from: Dean AS, Crump L, Greter H, et al. Global burden of human brucellosis: a systematic review of disease frequency. PLoS
Negl Trop Dis 2012; 6:e1865.
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Grafik 1 - Bruselloz Vakalarinin Yillara Gére Dagilimi, Turkiye, 2008-2017
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BRUSELLOZ

Vaka ve Olim Sayilari, Morbidite ve Mortalite Hizlari, Tarkiye, 2008-2017

Yillar Nufus Vaka Sayisi Mo(:t(:)i:i;:ol-)llzl Oliim Sayisi M(:r;;'::;;)z'
2008 71.517.100 9818 13,73 1 0,01
2009 72.561.312 9385 12,93 0 0,00
2010 73.722.988 7703 10,45 0 0,00
2011 74.724.269 7177 9.60 0 0.00
2012 75.627.384 6759 8,94 0 0,00
2013 76.667.864 1225 9.42 0 0,00
2014 77.695.904 4475 5.76 0 0,00
2015 78.741.053 4173 5,30 0 0,00
2016 79.814.871 5148 6.45 0 0,00
2017 80.810.525 6457 7,99 0 0,00




Bulas

* Brusellozlu hayvanlarin (koyun, kegi, sigir, manda, domuz vs)
— Pastorize edilmemis sut ve sut urunleri
— lyi pisirilmeden yenilen etleri
— Gebelik materyalleri ve diger vucut sivilari

— Laboratuvar ¢alisanlarinda enfekte materyalin inhalasyonu ile
bulasir

Kan nakli, doku nakli, emzirme, cinsel temas, konjenital bulasma




MESLEKI HASTALIK

Cobanlar

Mezbaha calisanlari

Veterinerler

Sut endustrisi profesyonelleri

Laboratuvar personeli (Brucella kulturleriyle ilgilenen laboratuvar
calisanlar)

Bruselloz asilari hazirlayan isgiler




Brucelia Cinsi

* Kuguk, hareketsiz, kapsulsuz, sporsuz, hucre igi, fakultatif aerob
comaklardir.

e Caplari 0,5-0,7 mikrometre ve uzunluklari 0,6-1,5 mikrometre
kadardir.

* Gram boyamada gram negatif kokobasil gorunumundedirler

* Koloniler 0,5 ila 1,0 mm ¢apinda ve puruzsuz, parlak bir yuzeye
sahiptir




B. melitensis % 70 Koyun, kegi, deve
B. abortus % 25 Sigir, manda
B. suis % 5 Domuz, kurt, tilki

B. canis Nadir Kopek

Turkiye Klinikleri ] Inf Dis-Special Topics 2015;8(2)

B. melitensis ve B. suis'e bagl insan enfeksiyonu, B. abortus veya B.
canis'e bagli insan enfeksiyonundan daha oldiiricuduir

WHO/CDS/EPR/2006.7. Brucellosis in humans and animals Geneva: World Health Organization, 2006.



* Gastrointestinal sistem, cilt ve nadiren de solunum yolu veya diger
mukoza yuzeylerinden alinir

* Ilk Gremesini bolgesel lenf bezlerinde yaptiktan sonra hematojen yolla
RES organlarina (karaciger, dalak, kemik iligi, SSS, testis, over vs.) yayilir

* Granulomlarla karakterize histopatoloji izlenir




Klinik Manifestasyoniar

* Sinsi baslangich ates, halsizlik, gece terlemesi ve eklem agrilariyla
kendini gosterir

* Ates paterni degiskendir; aniden ortaya ¢ikabilir veya
tekrarlayan, hafif veya uzun sureli olabilir
* Kilo kaybi, artralji, bel agrisi, bas agrisi, bas donmesi, anoreksi,

dispepsi, karin agrisi, oksuruk ve depresyon gorulebilir

* Fiziksel bulgular degiskendir ve spesifik degildir; hepatomegali,
splenomegali ve/veya lenfadenopati gorulebilir

Pappas G, Akritidis N, Bosilkovski M, Tsianos E. Brucellosis. N Engl ] Med. 2005 Jun 2;352(22):2325-36. doi: 10.1056/NEJMra050570. PMID:
15930423.




Klinik Manifestasyoniar

* Inkiibasyon siiresi 2-4 hafta arasindadir. Bu siire nadiren birkag aya
kadar uzayabilir.

* Bruselloz asemptomatik veya hafif formdan hayati tehdit edebilen ciddi
tutulumlara kadar ¢esitli klinik seyirler gosterebilir

* Akut, subakut, lokalize tutulum, relaps ve kronik formlarda karsimiza
cikabilir

« Slkayet siiresi < 8 hafta olanlar akut
8-52 hafta arasi subakut

> 52 hafta olanlar kronik

Gotuzzo E, Carrillo C. Brucella. In: Gorbach SL, Bartlett JG, Blacklow NR, eds. Infectious Diseases. 2nd ed. Philadelphia: Saunders, 1998:
1837-45




Table 1. Symptoms and signs in 500 patients with brucellosis due to 8. melitensis.

Symptoms and signs Number of patients %
Faver 464 93
Chills 410 82
Sweats 437 87
Aches 57 91
Lack of energy 473 95
Jowt and back pain 431 86
Arthritis 202 40
Spinal tendemess 241 48
Headache 403 81
Loss of appetite 388 78
Weight loss 326 b5
Constipation 234 47
Abdominal pain 225 45
Darrhoea 34 7
Cough 122 24
Testicular pain/epididymo-orchitis 62 21
Rash 12 14
Sleep disturbance 185 37
Ill appearance 127 25
Pallor 110 22
Lymphadenopathy 160 32
Splenomegaly 125 25
Hapatomagaly 97 19
Jaundice b l
Central nesvous system abnormalities 20 4

Cardiac murmur 17 3




Features Percentage of cases

Signs and symptoms

Fever {symptom) 76
Malaise 68
Night sweats 72
Arthralgia g0
Hepatomegaly S0
Splenomegaly 29
Laboratory findings

Elevaled alanine aminolransferase 33
Anemia 27
Leukopenia o
Leukocytosis 8
Relative lymphocytosis 24
Thrombocytopenia 12

Pancytopenia <1

Data are fram 550 patients with brucellosis in Macedonia,

Bosilkovski M, Krteva L, Dimzova M,Vidinic |, Sopova Z, Spasovska K. Human brucellosis in Macedonia - 10 years of clinical experience in endemic
region. Croat Med J. 2010 Aug;51(4):327-36. doi: 10.3325/cmj.2010.51.327. PMID: 207 18086; PMCID: PMC2931438.



* Akut hastalik genellikle ates, gece terlemesi, artralji, myalji, kilo kayb;,
yorgunluk, halsizlik, bas agrisi seklinde kendini gosterir

* Muayene bulgulari gesitli ve nonspesifik olabilir. Hepatomegali,
splenomegali, lenfadenopati gorulebilir

* Ates ondulan tarzda gunler ve haftalar boyunca gordulebilir




* Pek ¢ok klinik tabloyu taklit ederek tanisal yanilmalara sebep olabilir

* Subfebril ates gorulebilir

* Halsizlik, istahsizlik, influenza benzeri semptomlar, tekrarlayan atesli

ataklar izlenebilir

* Asemptomatik veya akut enfeksiyona, bazen de kronik forma
ilerleyebilir




Lokalize Enfeksiyon

* Hastalarin %30’unda lokalize enfeksiyon bulgulari vardir

* Bruselloz bir¢ok organ ve sistemi tutabilir




Osteoartikuler

Genitouriner

Pulmoner

GIS

Hematolojik
SSS
Kardiyak
Goz

Dermatolojik

10-85

2-20
2-7

3-6

Sik
2-10
Nadir
Nadir

10

Lokalize Enfeksiyon

Sakroileit, spondilodiskit, buylk eklemler

Orsit, epididimit, prostatit, tubaoveryen

Bronsit, interstisyel pnomoni, lober pnomoni, plevral
efuzyon

Hepatit, hepatosplenik apse, kolesistit, pankreatit,
spontan peritonit

Anemi, lokopeni, trombositopeni, DIK
Menenijit, ensefalit, kranyal veya periferal norit
Endokardit, myokardit, perikardit, tromboflebit

Uveit, keratokonjonktivit, optik norit, endoftalmit

Makulopapuler dokuntu, eritema nodosum, petesi,
purpura



Tedavi sonrasi %5-15 arasinda gorulur

Genellikle tedavi bitimden sonraki ilk 6-12 ay icinde gorulur

Yetersiz antibiyotik segimi, kisa tedavi suresi, tedavi uyumsuzlugu ve
lokalize tutulumlar nedeniyle ortaya gikar

Devam eden maruziyet durumlarinda relaps ve reenfeksiyon ayrimi
zor olabilmektedir

Ariza J, Bosilkovski M, Cascio A, Colmenero JD, Corbel MJ, Falagas ME, Memish ZA, Roushan MR, Rubinstein E, Sipsas NV,
Solera J, Young EJ, Pappas G; International Society of Chemotherapy; Institute of Continuing Medical Education of loannina.
Perspectives for the treatment of brucellosis in the 21st century: the loannina recommendations. PLoS Med. 2007 Dec;4(12):e317.
doi: 10.1371/journal.pmed.0040317. PMID: 18162038; PMCID: PMC2222927.




* Hasta bruselloz tanisi aldiktan sonraki bir yil boyunca hastanin klinik
bulgularinin devam etmesi durumudur.

* Fokal bir komplikasyon (spondilit, osteomiyelit, doku apsesi veya uveit)
+ Laboratuvara dayali enfeksiyon kaniti (yuksek antikor titreleri ve/
veya kan veya doku kulturu )

* Laboratuvara dayali enfeksiyon kaniti yok + Persistan semptomlar
(halsizlik, depresyon, anksiyete, duygusal degiskenlik, uykusuzluk, cinsel
bozukluklar, titreme veya artralji )




Tani

* Anamnez

* Maruziyet hikayesi

* Meslek

* Gegirilmis enfeksiyonlar

* Klinik bulgular

* Nonspesifik testler (Tam kan, ALT,AST, ESH, CRP)

* Spesifik testler (Aglutinasyon testleri, kultur, seroloji, PCR)




Laboratuvar Testieri

Rutin laboratuvar testlerinin sonuglari genellikle nonspesifiktir

Beyaz kure genellikle normal veya dusuktur

Trombositopeni ve pansitopeni olabilir

Karaciger enzimlerinde hafif yukseklik

ESR’de orta derecede yukselme

CRP yuksekligi




Laboratuvar

* Artrit: Sinovyal sivida WBC genellikle <15.000 hucre/mikroL (lenfosit
agirhikh). Sinovyal sivi kulturde ureyebilir

* Norolojik tutulum: BOSWBC: 10-200 hucre(mononukleer), hafif-
orta protein artisi (330490 mg/dL), hipoglikorasi, ADA yuksekligi,
BOS kultur, antikor veya aglutinasyon testleri

e Genitoliriner tutulum: Piuri, idrar kulturu

+» Andonopoulos AP, Asimakopoulos G, Anastasiou E, Bassaris HP. Brucella arthritis. Scand J Rheumatol. 1986;15(4):377-80. doi:
10.3109/03009748609098207. PMID: 3823795.

« Erdem H, Kilic S, Sener B, Acikel C, Alp E, Karahocagil M, Yetkin F, Inan A, Kecik-Bosnak V, Gul HC, Tekin-Koruk S, Ceran N,
Demirdal T, Yilmaz G, Ulu-Kilic A, Ceylan B, Dogan-Celik A, Nayman-Alpat S, Tekin R, Yalci A, Turhan V, Karaoglan I, Yilmaz H, Mete
B, Batirel A, Ulcay A, Dayan S, Seza Inal A, Ahmed SS, Tufan ZK, Karakas A, Teker B, Namiduru M, Savasci U, Pappas G. Diagnosis
of chronic brucellar meningitis and meningoencephalitis: the results of the Istanbul-2 study. Clin Microbiol Infect. 2013 Feb;
19(2):E80-6. doi: 10.1111/1469-0691.12092. Epub 2012 Dec 4. PMID: 23210984.




* Bruselloz tanisinda kultur altin standarttir
* Kan, kemik iligi ve diger doku ve vucut sivilarindan kultur alinabilir
* Baslica dezavantajlar;

Brucella turlerinin yavas uremesi nedeniyle ge¢ sonug alinmasi,
sensitivitesinin nispeten dusuk olmasi ve laboratuvar ¢alisanlarina bulas
riskinin olmasidir




* Klasik bifazik (solid/sivi) Ruiz- Castaneda kan kultur teknigi hala bazi
yerlerde kullanilmaktadir. Fakat otomatize kan kultur sistemleri daha
etkindir.

* Kan kilturu brusellozlu olgularin %15-70’inde pozitif saptanmaktadir

* Kan kulturlerinin ¢ogu 7-21 gunde pozitiflesir. Yari otomatik metodlar
(BACTEC9204 ve Bac/Alert) bakteri saptama zamanini g gline kadar
kisaltabilir

* Kemik iligi orneginde pozitiflik sansi daha yuksektir. Daha kisa surede
ureme gorulur. Onceden antibiyotik kullanimi treme sansini azaltmaz

Gotuzzo E, Carrillo C, Guerra J, Llosa L. An evaluation of diagnostic methods for brucellosis--the value of bone
marrow culture. J Infect Dis. 1986 Jan;153(1):122-5. doi: 10.1093/infdis/153.1.122. PMID: 3941276.



* Lizis santrifugasyon teknigi hizli tani saglar ve ayni zamanda
brusellozun dogrulanmasinda ozellikle kronik enfeksiyonda yuksek
sensitiviteye sahiptir

* Daha yeni surekli monitorize sistemler ile yapilmis ¢calismalarda
BACTEC 9000 serilerinin bakteri saptama suresinin lizis
santrifigasyondan daha kisa oldugu ve daha sensitif oldugu
gosterilmistir




Serolojik Testler

Rose Bengal aglutinasyonu

Serum aglutinasyon testi (SAT)
ELISA

Coombs ve immunocapture agg. testi

2-merkaptoetanol testi




negative




Teknik basitlik, yuksek hassasiyet, kullanim hizi ve dusuk fiyat --> ideal
tarama araci (4-8dk)

Teknik uzmanlik ve ozel laboratuvar ekipmani gerektirmez

Sensitivite >%95, Spesifite>%76

B. abortus susunun S kolonilerinin %8’lik suspansiyonudur

Pozitif oldugu durumlarda tani kultur veya SAT ile desteklenmelidir




serum aglutinasyon testi
[SAT]

e Referans test olarak kabul edilir

* Hasta serumunun (1:20 ila 1:2.560 araliginda) seri 2 kat dilusyonlarinin
test tuplerinde veya test tuplerinde isiyla fenolle oldurulmus B. abortus
susu | 19-3'ten turetilen Brucella antijeniyle karistirilmasiyla
gerceklestirilir

* /160 anlaml, Endemik bolgelerde 1/320

« Iki hafta arayla alinan rnekte 4 kat veya daha fazla artig anlamli

* Duyarlihg ve ozgullugu yuksektir (7% 95 ve 100)

Memish ZA, Almuneef M, Mah MW, Qassem LA, Osoba AO. Comparison of the Brucella Standard Agglutination Test with the ELISA
IgG and IgM in patients with Brucella bacteremia. Diagn Microbiol Infect Dis. 2002 Oct;44(2):129-32. doi: 10.1016/
s0732-8893(02)00426-1. PMID: 12458117.



SAT
vanlhs negatiflik!

* Hastaligin erken evrelerinde SAT sonuglari negatif olabilir veya teshis

esiginin altinda titreler sergileyebilir
* Aglutine olmayan antikorlarin baskinhgi

* Prozon fenomeni

A Vector-Bomne and Zoonotse Discases - YOL. 11,NO. 12 Shart Commwnlcations ﬁ nomnal

Limitations of the Standard Agglutination Test
for Detecting Patients with Brucella melitensis
Bacteremia

An A Shemeszh and Patle Yagupsky =

Published Online: 6 Dec 2017 | hitpefdol.org 10.1083,v02.2011.0704

Akut enfeksiyonlu
(B. melitensis
bakteriyemili) 264
Israilli hasta
%8,3'unun SAT
titresi <I:160

% 17,4'Untin SAT
titresi<|:320



Testin erken uygulanmasi
Prozon etkisi

Bloke edici/eksik antikorlar
Dusuk afiniteli antikorlar

Brucella canis enfeksiyonu

Amcrican Socicty for Microbiology
Clinical Microbiology Revicws
Volume 33, Issuc 1, 18 December 2019
https://doi.org/10.1128/CMR OD073-19

Review

2—-3 hafta sonra tekrar test
edin

Serumu [:320'den fazla
seyreltin

Coombs testi yapin
Seyrelticiyi pH 5.0'a Asitlestirin

Ture spesifik test uygulayin

Laboratory Diagnosis of Human Brucellosis

Pablo Yagupsky?, Pilar Morata™, and Juan D. Colmenero“+*

1



ELISA

* Ayni anda ¢ok sayida hastaya uygulanabilir
* Hasta izleminde gerekli olan IgM ve IgG ayriminda daha duyarlidir
* Yuksek sensitivite ve spesifiteye sahip hizli ve objektif bir testtir

* Diger serolojik testlerin negatif oldugu durumlarda pozitiflik
saptanabilir

* Blokan antikorlardan etkilenmez

v Norobruselloz tanisi igin tercih edilir ve ¢apraz reaksiyon
nedeniyle yanls pozitif serolojik sonuglar veren diger
enfeksiyonlardan ayirt etmek igin kullanilabilir*

Yagupsky P, Morata P, Colmenero JD. Laboratory Diagnosis of Human Brucellosis. Clin Microbiol Rev. 2019 Nov
13;33(1):e00073-19. doi: 10.1128/CMR.00073-19. PMID: 31722888; PMCID: PMC6860005.



ELISA

S
ERa
Diagnostic Microbiology and Infectious Disease
volume 44, Issue 2, October 2002, Pages 129-132

Bacteriolo

éAéfﬁ{i)arison of the Brucella Standard
Agglutination Test with the ELISA IgG and
IsM in patients with Brucella bacteremia

ZA. Memish®? 2 =.,M.Almuneef®, MW Mah ©, LA. Qassem ®, A.O. Osoba ©

* ELISA ve SAT duyarlilik karsilastiriimasi
IgM: %45 , 1gG: %79 vs SAT: %95
* Duyarhhk ve ozgulluk IgM + IgG : %94 vs SAT: %97



Goombs Testi

* SAT=1/160 fakat klinik bruselloz ile uyumlu olan hastalarda tercih
edilebilir
* Inkomplet veya blokan antikorlar hastaligin akut safhasinda oldugu gibi

cok yuksek konsantrasyonlarda olmazlarsa klasik aglutinasyon
testlerinde aglutine olmazlar

* Anti-human globulin eklenmesi ile blokan antikorlar tutulur ve
aglutinasyon meydana gelir

* Relapsta ve kronik brusellozda Coombs testi ile olgllen titreler SAT
ile olculenlerden yuksektir



Kuyucuklarda gercgeklesen bir Coombs’lu Brucella aglutinasyon testidir

Coombs testi ile sensitivite ve spesifitesi aynidir

Coombs testine gore daha kolaydir

Coombs testi gibi ikinci basamak bir testtir

SAT ile saptanamayan eski olgulari saptayabilir




2- Merkaptoetanol testi

* 2-merkaptoetanol (2-ME) aglutinasyon testi immunoglobulin siniflarini
ayirmak icin SAT ile birlikte kullanilan basit bir yontemdir

* Bu yontem IgM pentamerinin disulfid baglarinin indirgenmesine
dayanir

e 2-ME ile tespit edilen IgG antikorlaridir

Young EJ. Serologic diagnosis of human brucellosis: analysis of 214 cases by agglutination tests and review of the literature. Rev Infect Dis 1991;
13:359-72




e Hizh ve dogru tani icin kulture alternatiftir

* Kan ve diger vucut sivilarinda (or. BOS) calsilabilir

* Real-time/multiplex PCR (Sensitivite:% 100 Spesifite:%93)

* Yuksek maliyet ve standardizasyon eksiklikleri gibi dezavantajlari vardir

* Epidemiyolojik analizde ve nuksetmenin ve laboratuvar kaynakl
enfeksiyonun dogrulanmasi igin kullanilabilir




BRUSELLOZ TANISI

| BASAMAK

/\ Molekiiler
Yontemler

POZITIF NEGATIF
(yalanci negatiflik)

. BASAMAK

IgM (+) ;
I9G (+/-) ]— Akut enfeksiyon

Titre yiiksek
(Akut enf.)

IgG (+) : :
\ IgM (-) Kronik enfeksiyon, relaps
Titre duslk

N

15 giin sonra Coombs testi

tekrar 1
1 Titre artisi
4 Kat artis Blokan antikor

(AKUt e nf') httpsgmq$ rﬁ%!ét#vypg:gl!gtﬁ p'l‘c.)!gblﬁ !%%U&ﬁ%?D&glAﬁﬂ’&)S%9EUA-S%C3%9CM ER29-MAYIS:pd



Testierin kombine
kullaniimasi

* Tani olasihgini optimize etmek icin iki serolojik testin beraber
kullanilmasi hastaligin farkli asamalarinda antikor tespitine olanak tanir

— 2-ME + SAT
— Brucellacapt + SAT
— Indirekt Coombs + SAT veya ELISA

* Akut hastalikta testlerden herhangi biri pozitif olabilir. Kronik veya
komplike hastalikta SAT negatif olabilirken 2-ME, Brucellacapt,
Coombs ve ELISA IgG pozitif olabilir




SEROLOJIK TEST
DEZRVANTAILARI

* Enfeksiyonun erken doneminde, immunosupresyon durumunda ve

inkomplet veya bloke edici antikorlarin varliginda yanhs negatiflikler

* Diger bakterilerle capraz reaksiyon, standart tup aglutinasyonunda bir
sorundur; Capraz reaksiyona giren organizmalar: Francisella tularensis,
Yersinia enterocolitica, Escherichia coli, Salmonella urbana,Vibrio cholerae

* Antikorlarin fazlahigina veya spesifik olmayan serum faktorlerine bagl
olarak dusuk dilusyonlarda aglutinasyonun inhibisyonu (Prozon
fenomeni)

* Endemik bolgelerde relaps, reenfeksiyon, kronik enfeksiyon agisindan
yorumlamanin zorluklari




GORUNTULEME

* Radyografik goruntuleme, bruselloz belirti ve semptomlari olan

hastalarin degerlendirilmesinde faydali olabilir, ancak kesin taniyi
mumkun kilmaz

— Spondilit tanisi icin MR tercih edilir

— Direkt radyografi, bilgisayarli tomografi ve kemik sintigrafisi de
kullanilabilir

— Pons belirtisi (on-ust vertebral kenarda basamak benzeri erozyon)
karakteristik bir bulgudur

— BT taramasina tabi tutulan bruselloz hastalarinda, lokalize
kalsifikasyonlu hepatosplenik hastalik gorulebilir

— Endokardit suphesi durumunda ekokardiyografi yapilmalidir



FIGURE 1: Computed tomography scan showing apparent destruction at the anterior suparior corner of the L4

vertebra (Pedro Pons' sign) accompanied by prominent osteosclerosis and osteophytes resembling a parrot’s beak.

Tuna N, Ogutlu A, Gozdas HT, Karabay O.Pedro Pons’ sign as a Brucellosis complication. Indian | Pathol Microbiol. 201 I;54(1):183-4.




HISTOPATOLOJI

» Kemik iligi biyopsisi ve karaciger biyopsisi, B. melitensis ve B. abortus'a
bagli enfeksiyon ortaminda kazeifiye olmayan granulomlari (epiteloid
hucreler, polimorfonukleer lokositler, lenfositler ve bazi dev
hucrelerden olusan) gosterebilir

* B. melitensis enfeksiyonunda granulomlar ¢ok kuguktur

* B. suis enfeksiyonuna siklikla kronik apse olusumu eslik eder

Doganay M,Aygen B. Human brucellosis: An overview. Int | Infect Dis. 2003;7:173.




AYIRICI TANI

* Sitma * Ostoartikuler hastaliklar
 Tiberkiiloz v Spondiloartrit

* Visseral laysmanyaz v’ Reaktif artrit

* Endokardit v Septik artrit

 Akut HIV enfeksiyonu v Lyme

* Enterik ates v’ Viral enfeksiyonlar

* Q atesi v'SLE

* Malignite v Romatoid artrit

* Non-kazeifiye granulomlar
v" Sarkoidoz
v" Fungal etkenler




Tedavi

e Bruselloz tedavisinin hedefleri;
-Hastaligin kontrol altina alinmasi
-Komplikasyonlarin onlenmesi
-Relapslarin onlenmesi
-Sekellerin onlenmesi
* En az iki antibiyotik iceren rejimler secilmelidir

* Tedavi sureleri onerilenden kisa olmamalidir




Primer Tedavi

Doksisiklin 2x100 mg/gun oral (6 hafta)

+
Streptomisin Ix| gr/giin IM (14-21 gun)

*Altin standart. En etkili tedavi*

* Streptomisin tercih edilemeyen durumlarda gentamisin 5 mg/kg/gun
dozunda 7-14 gun verilebilir




Alternatif Tedaviler

* Doksisisklin 2x100 mg/gun (6 hafta) + rifampisin 2x300 mg/gun (6
hafta)

* Siprofloksasin 2x500 mg/gun veya ofloksasin 2x200 mg/gun, doksisiklin
veya rifampisinle kombine edilebilirler

* TMP-SMX 2x(80/400)mg/gun 3.ila¢ olarak fokal enfeksiyon, relaps
veya refrakter hastalikta tedaviye eklenebilir




spondilit Tedavisi

* En az |2 hafta sureyle ikili tedavi onerilir.
— doksisiklin + streptomisin (daha etkili)
— doksisiklin + rifampisin
* Alternatif olarak siprofloksasin + rifampisin (12 hafta)

* Spinal instabilite, vertebral kollaps veya lokalize apse varliginda cerrahi

gerekebilir.




Norohruselloz Tedavisi

* En az |2 hafta sureyle kan beyin bariyerini gegebilen iki veya ug ilacli
kombinasyon tedavileri onerilir

— doksisiklin + rifampisin + seftriakson (daha etkili)
— doksisiklin + rifampisin + TMP-SMX
* BOS bulgulari normale donunceye kadar tedaviye devam edilmesi

gerekir

* Irit, papilodem, myelopati, polinoropati, kranyal sinir paralizisi olan
komplike norobruselloz durumlarinda tedaviye kortikosteroidlerin
eklenmesi gerekebilir



Endokardit Tedavisi

Nadir gorulen bu durum icin tedavi suresi konusunda bir fikir birligi
yoktur

6 hafta - 6 ay (ortalama 3 ay) antibiyotik tedavisi verilmelidir

Bir aminoglikozid + doksisiklin + rifampisin verilebilir

Cerrahi ve kombine antibiyotik tedavisinin birlikte uygulanmasi gerekir




Relaps Tedavisi

* Relapslar antibiyotik direncinden c¢ok, yetersiz veya uyumsuz tedavi
nedeniyle ortaya ¢cikmaktadir

* Primer tedavi rejimlerinin standart surede verilmesi ile relapslar
genellikle tedavi edilebilir
* Ikinci veya ucuncu relapslarin olmasi durumunda alternatif tedavilere

gecilebilir




Gehelerde Tedavi

* Rifampisin 900 mg/gun + TMP-SMX 160/800 mg/glin 6 hafta sureyle
onerilir
* Dogum oncesi <36 haftadan itibaren kernikterus riski nedeniyle TMP-

SMX’ten kacinilmasi onerilir




Maruziyet Sonrasi
Profilaksi

* Mikrobiyoloji laboratuvarlarinda meydana gelen maruziyet durumunda
doksisiklin 2x100 mg/gun + rifampisin 2x300 mg/gun 3 hafta sureyle
verilmelidir

* B.abortus RB5| susuna maruziyet varsa rifampisine direncinden dolay!
sadece doksisiklin ile profilaksi yapilir. Doksisiklin verilemeyen
durumlarda TMP-SMX 160/800 mg/gun verilebilir (6 hafta)
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