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Brusellozda spesifik olmayan laboratuvar testlerinin tanidaki 6nemi

Importance of nonspecific laboratory tests in Brucella diagnosis
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OzZET

Amag: Brusella enfeksiyonlarinin ayirt edici klinik 6zel-
ligi olmadigindan, atesle seyreden hastaliklarla karisir.
Bu calismada, brusellozlu hastalarda taniya spesifik ol-
mayan laboratuvar testlerinin tanidaki degerini saptamak
amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Aralik 2010-Mayis 2011 tarihleri ara-
sinda Usak Devlet Hastanesi Merkez Laboratuvari'na
gelen, klinik olarak brusellozla uyumlu, Standart Tip
Aglitinasyon (STA) testi ve Coombslu STA testi ¢aligilan
hasta 6rnekleri geriye donlk olarak tarandi. Kontrol grubu
olarak Aralik 2010-Mayis 2011 tarihleri arasinda laboratu-
vara bagvuran, STA testi sonucu negatif olan, bruselloz
tanisi olmayan 62 hasta rastgele belirlendi.

Bulgular: Hasta grubunun 54’tinde (%87.0) CRP ylksek-
ligi, 44’inde (%70.9) ESH yiksekligi, 22’sinde (%35.4)
AST yiuksekligi, 7’sinde (%11.2) ALT yulksekligi, 19’unda
(%30.6) Ferritin yUksekligi, 8’inde (%12.9) anemi sap-
tandi. Kontrol grubunun 7’sinde (%11.2) CRP yuksekligi,
10’'unda (%16.1) ESH yuksekligi, 1’inde (%1.6) AST yuk-
sekligi, 1'inde (%1.6) ALT yuksekligi, 6'sinda (%9.6) ane-
mi saptanirken, ferritin disuklugu saptanan hasta olmadi.
Sonug: Sonug olarak, brusellozda taniya spesifik test-
lerin yaninda, calismamizda istatistiksel olarak anlamli
bulunan CRP, ESH, ALT, AST ve ferritin yuksekliginin de
taniyi destekleyici testler olarak kullanilabilecegi sonucu-
na varilmistir.

Anahtar kelimeler: Bruselloz, C-reaktif protein, eritrosit
sedimentasyon hizi, ferritin

GiRiS

Bruselloz, gram negatif hiicre i¢i bir bakteri olan Bru-
cella spp.’nin neden oldugu, sistemik, zoonotik en-
feksiydz bir hastaliktir." insanlarda enfeksiyon olus-
turan tarleri B.melitensis, B.abortus, B.suis, B.canis

olup, Turkiye'de en sik gorilen tir B.melitensis’ tir.2
En sik rastlanan semptomlar, ates, halsizlik, terle-

ABSTRACT

Objectives: Brucella infection doesn’t have spesific clini-
cal evidences, for this reason it can be confused with fe-
brile diseases. In this study we aimed investigating the
importance of diagnosis with nonspesific laboratory tests
in brucellosis.

Materials and methods: We retrospectively screened
clinically compatible with brucellosis, standard tube ag-
glutination (STA) and STA tests with coombs of patients
sera which came to Usak State Hospital Central Labo-
ratory between December 2010-May 2011. As control
group, we determined random 62 patients attended to the
laboratory between December 2010-May 2011 with STA
test results are negative and not diagnosed brucellosis.
Results: C-reactive protein elevated in 54 patients
(87.0%), ESR elevated in 44 patients (70.9%), AST el-
evated in 22 patients (35.4%), ALT elevated in 7 patients
(11.2%), ferritin elevated in 19 patients (30.6%), 8 patients
had anemia (12.9%) of patient group. In control group,
7 patients elevated CRP (11.2%), 10 patients elevated
ESR (16.1%), 1 patient elevated AST (1.6%), 1 patient
elevated ALT (1.6%), 6 patients had anemia (9.6%) and
decrease in ferritin level wasn’t detected.

Conclusion: We concluded statistically significant high
level of CRP, ESR, ALT, AST and ferritin support the test

results too beside the spesific brucellosis tests. J Clin Exp
Invest 2012; 3(1): 87-90

Key words: Brucellosis, C-Reactive protein, erythrocyte
sedimentation rate, ferritin

me, kas agrisi, eklem agrisi, kilo kaybi ve istahsiz-
liktir.345

Brusellanin spesifik laboratuvar tanisi kultdr,
serolojik testler ve molekuler testlerle konulmakta-
dir. Kaltdr kosullarinin olusturulmasi ve bakterinin
Uretilmesindeki zorluklardan 6tirt, bruselloz tanisi
genellikle serolojik testlere dayanarak konulmakta-
dir. Siklikla kullanilan serolojik testler, Rose Bengal
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Lam Aglutinasyon Testi, Standart Tup Aglitinasyon
testi (STA) ve Coombslu STA testleridir. Rose Ben-
gal Lam Aglutinasyon testi tarama testi olup, pozitif
sonuglar STA testiyle titrelendirilir. Klinik olarak bru-
sellozu destekleyen ancak, STA testi negatif olan
vakalarda, blokan antikorlari ortaya gikaran Coom-
bslu STA testi uygulanir. Tip aglitinasyon testlerin-
de, akut enfeksiyonlarda 1/160 ve Uzeri titreler tani
koydurucudur.®

Brusellozda spesifik olmayan laboratuvar bul-
gulari, C-reaktif protein (CRP), eritrosit sedimentas-
yon hizi (ESH), alanin aminotransferaz (ALT), as-
partat aminotransferaz (AST) yuksekligidir. Ayrica,
anemi, |6kopeni, I6kositoz, trombositopeni, trombo-
sitoz seklinde hematolojik bozukluklar da gértlmek-
tedir.®

Brusella enfeksiyonlarinin ayirt edici klinik
Ozelligi olmadigindan, atesle seyreden diger has-
taliklarla karisir. Tedavide hastaliga spesifik uzun
sureli antibiyotik tedavisi uygulanacagi igin, hasta-
ligin dogru ve hizh tanisi Gnem kazanmaktadir. Bu
calismada, brusella enfeksiyonlu hastalarda taniya
spesifik olmayan laboratuvar testlerinin tanidaki de-
gerini saptamak amaclanmistir.

GEREG VE YONTEM

Bu calismada, Aralik 2010-Mayis 2011 tarihleri
arasinda Usak Devlet Hastanesi Merkez Labora-
tuvari'na gelen, STA testi ve Coombslu STA testi
calisilan hasta érnekleri geriye donuk olarak taran-
di. Degerlendirme sonucunda, tip aglitinasyon tit-
resi = 1/160 olan, klinik olarak brusellozla uyumlu
62 hasta calismaya alindi. Hasta grubu belirlenir-
ken, STA testinin yaninda, es zamanli olarak tam
kan sayimi (Coulter LH 750, Beckman Coulter,
USA), ESH (THERMA NE, Linear Chemicals S.L,
Spain), CRP (BN Il System, Siemens, Germany),
ALT-AST (Architect C8000, Abbott, USA) ve ferritin
(Architect i2000sr, Abbott,USA) testlerinin ¢alisiimig
olmasi 6zelligi arandi. Kontrol grubu olarak Aralik
2010-Mayis 2011 tarihleri arasinda laboratuvara
bagvuran, STA testi sonucu negatif olan, bruselloz
tanisi olmayan 62 hasta rastgele belirlendi. Hasta
ve kontrol grubunda ayrica, yas ve cinsiyet bilgileri
sorgulandi.

C-reaktif protein yuksekligi: CRP >5 mg/l; ESH
yuksekligi: ESH >20 mm/saat; ALT yuksekligi: ALT
>55 U/L; AST yuksekligi: AST >34 U/L; ferritin yuk-
sekligi: ferritin >291 ng/ml; anemi: hemoglobin <12g/
dl; 16kopeni: 16kosit sayisi < 4000/ pl; I8kositoz: 16-
kosit sayisi > 10.000/ pl; trombositopeni: trombosit

sayisi <150.000/ul; trombositoz: trombosit sayisi
>450.000/ul olmasi olarak tanimlandi.

istatistiksel analizler

SPSS (Statistical Package for the Social
Scinces,Chicago,IL, USA) 11.5 for Windows bilgi-
sayar programinda yapildi. Veriler arasindaki iligki-
lerin belirlenmesi igin lineer korelasyon testleri ya-
pildi. Veriler normal dagilima uymadigi i¢in gruplar
arasindaki ortalama degerlerin karsilastiriimasinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. Gruplar arasindaki
fark p<0.05 oldugunda sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Altmigiki kisiden olusan hasta grubunun 26°si (%42)
kadin, 36’s1 (%58) erkek; 62 kisiden olusan kontrol
grubunun ise 46's1 (%74) kadin, 16’s1 (%26) erkek-
ti. Yas ortalamasi hasta grubunda 41.7 (yas arahgi:
4-77 yil), kontrol grubunda 39.2 (yas araligi: 7-66
yil) yil idi.

Tablo 1’de hasta ve kontrol grubunda brusella
enfeksiyonuna spesifik olmayan laboratuvar testle-
rinin sayisi ve ylzdesi; Tablo 2'de hasta ve kontrol
grubunda brusella enfeksiyonuna spesifik olmayan
laboratuvar testlerinin en diguk, en yiksek, ortala-
ma degerleri ve p dederleri gosterilmigtir.

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunda brusella enfeksiyonu-
na spesifik olmayan laboratuar

Hasta Grubu

Kontrol Grubu

(n=62) (n=62)

Sayi % Sayi %
CRP yiksekligi 54 87,0 7 11,2
ESH ylksekligi 44 70,9 10 16,1
AST yuksekligi 22 35,4 1 1,6
ALT yUksekligi 7 11,2 1 1,6

Ferritin yuksekligi 19 30,6 - -
Anemi 8 12,9 6 9,6
Lokositoz 6 9,6 4 6,4
Lokopeni 1 1,6 3 4,8
Trombositoz 4 6,4 1 1,6
Trombositopeni 3 4.8 3 4.8

CRP: C-reaktif protein, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi,
ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotrans-
feraz
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Tablo 2. Hasta ve kontrol grubunda brusella enfeksiyonuna spesifik olmayan laboratuvar testlerinin en diisiik, en yUk-

sek ve ortalama degerleri.

Hasta Grubu (n= 62)

Kontrol Grubu (n = 62)

OrtalamazSD Eréggesrﬁk Endyéié,l;?ek Ortalama£SD Erégé]es,:]k Endyé[ék;ek p degeri
CRP 29,0+27,7 34 127,0 4,2+2,6 34 21,3 0,000
Sedimantasyon 29,5+17,7 5,0 78,0 11,2+7,8 1,0 40,0 0,000
ALT 33,4+37,0 7,0 280,0 18,0£10,8 7,0 62,0 0,000
AST 37,1£34,6 13,0 254 18,215,4 10,0 44,0 0,000
Ferritin 192,5+186,1 4.2 1122,0 39,5+39,4 4,6 203,8 0,000
Hemoglobin 13,5¢1,4 10,1 17,2 13,7¢1,4 10,1 17,2 0,555
Lokosit 8,5+7,0 3,8 53,0 6,8+1,8 3,2 13,5 0,153
Trombosit 243,7+80,7 107,0 495,0 245,6+63,2 82,0 416,0 0,422

CRP: C-reaktif protein, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz,

SD: standart deviasyon),

TARTISMA

Zoonotik enfeksiyoz bir hastalik olan bruselloz, Tur-
kiye’'de siklikla karsilagilan saglik problemlerinden
biridir.2 Hastalik genellikle Orta, Dogu ve Gliney-
dogu Anadolu bdlgelerinde goriliir.2 Brusellozun
mortalitesi dlisik olmakla birlikte, morbidite oranlari
yuksek seyretmektedir.

Hastalikta sikhikla goérilen klinik belirtiler, ates,
terleme, halsizlik, kas agrilari, eklem agrilari ve is-
tahsizliktir. Bu belirtiler bruselloza spesifik olmayip,
atesle seyreden dider hastaliklarla karigsmaktadir.”
Bakterinin ge¢ ve zor Uremesi, hastaligin klinik evre-
si, antibiyotik kullanimi gibi nedenlerden dolayi bak-
terinin klltirden izole edilmesi glg, kiltirde Greme
orani disik olmaktadir.8® Bu kisitlamalardan dola-
ylI, brusella enfeksiyonunun laboratuvar tanisinda
serolojik yontemler 6nem kazanmaktadir. Mert ve
ark. yaptigi bir calismada, aglitinasyon testlerinin
brusella tanisinda yuksek duyarlilik ve 6zgullikte
sonuglar verdigi gostermiglerdir.’® Bu testlere des-
tekleyici olarak bruselloza spesifik olmayan labora-
tuvar testleri de tanida yardimci olmaktadir.

C-reaktif protein, hepatositlerden salgilanan en
iyi bilinen akut faz reaktanidir. Enfeksiyonun énemli
belirteci olup, diizeyi enfeksiyonun ciddiyetinin gu-
venilir gostergesidir. Hastaligi takiben 24-48 saat
icerisinde normalin iki katina ¢ikabildigi gibi, yarilan-
ma omri kisa oldudu icin enfeksiyonun sonlanma-
sindan sonra hizla normale déner. Enfeksiyonun bir
diger belirteci ESH'dir. Oldukga yaygin kullanilan,
basit ve ucuz bir yontemdir. CRP’ye gore daha geg¢

yukselir, normale dénmesi daha yavas olur. Ayrica,
ESH yas, cinsiyet gibi faktorlerden etkilenir.

Calismamizda, CRP ve ESH yuksekligi bru-
selloz tanisi igin istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (p<0.05). Navarro ve ark. yaptigi calismada,
CRP’yi akut bruselloz tanisi icin gdsterge olarak
bulmuslardir.™ Literatlirde brusellozlu hastalarda
CRP ve ESH yuksekligiyle ilgili cok degisik oran-
lar bildirilmis olup, sirasiyla, Pourbagher ve ark.
%23.1-%49, Khateeb ve ark.” %55-%81, Buzgan
ve ark.8 %58.4-%31.7, Gir ve ark.™ %74-%41, Bo-
silkovski ve ark.” %79-%63 olarak tespit etmisler-
dir. Calismamizda, brusellozlu hastalarin %87’sinde
CRP, %70.9'unda ESH yuksek bulunmus olup, bu
degerler literatlrdeki yiksek oranlar arasinda yer
almistir.

Calismamizda hastalarin  %35.4’inde AST,
%11.2’sinde ALT yiksek bulunmus olup, bu sonug-
lar bruselloz tanisinda istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p<0.05). Gir ve ark. yaptigi calisma-
da™ AST yuksekligi %44, ALT yulksekligi %39; Bo-
silkovski ve ark. yaptigi calismada' ALT yuksekligi
%33 olarak tespit edilmigtir.

Brusellozda gorilen hematolojik bozukluklar
siklikla hafif seyreder. Nadir olarak yaygin damar
ici pthtilasma, immun trombositik purpura gibi agir
tablolarin oldugu vakalar bildirilmigtir.'®'”  Bizim
¢alismamizda, hastalarin %9.6'sinda I6kositoz,
%1.6’sinda 16kopeni, %4.8'inde trombositopeni,
%6.4’Unde trombositoz gortlmis olup, yapilan is-
tatistiksel verileri sonucunda I6kosit sayisi ve trom-
bosit sayisi bruselloz tanisinda istatistiksel olarak
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anlamli bulunmamistir (p>0.05). Yapilan galisma-
lardaki verilere bakildiginda, Buzgan ve ark.8 %9.0
I6kositoz, %10.9 I6kopeni, %9.5 trombositopeni;
Hasanjani ve ark.” %12.2 I6kositoz, %3 lokopeni,
%3.4 trombositopeni, %1.1 trombositoz bildirmigler-
dir.

Kronik hastalik anemisi (KHA), enfeksiyoz, inf-
lamatuvar, otoimmun veya neoplastik hastaliklarda
gorilir.”™ Aneminin etyolojisinde, serum demir ve
ferritin de@erleri yol gdstericidir. Ferritin ayni za-
manda akut faz reaktanidir. KHA'de, serum demiri
ve hemoglobin azalir, ferritin diizeyi artar.?’ Arica ve
ark. yaptigi calismada, bruselloz tanisi alan bes ¢o-
cukta, serum ferritin degerleri 1200, 985, 886, 748
ve 435 ng/ml bulunmus, tedavi sonrasi ferritin de-
gerleri normale dénmustir.2' Bizim g¢alismamizda
da hastalarin %30.6’sinda ferritin ylUksekligi tespit
edilmistir. Yapilan istatistiksel analiz sonucu ferritin
yuksekligi bruselloz tanisi igin anlamli (p=0.000) bu-
lunmustur.

Brusellozda hemoglobin diizeyinin dislsu, sik-
likla hafif (>100 g/L) veya orta seviyede (85-100
g/L) olmaktadir.?2? Bizim galismamizda, hastalarin
%12.9'unda, kontrol grubunun %9.6’sinda hemog-
lobin disuklGgu tespit edilmis olup, hemoglobin
degeri brusella tanisinda istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p>0.05). Yapilan galismalara ba-
kildiginda, Khateeb ve ark.” hastalarin %13’Unde,
Hasanjani ve ark.’® ise %15.1’inde anemi tespit
etmis olup, bildirilen bu oranlar bizim ¢alismamiza
benzerdir. Ulkemizde yapilan baska calismalarla
karsilastirdigimizda ise, buldugumuz anemi orani-
nin disik oldugu gorilmistir. Ulkemizden cikan
yayinlarda, Buzgan ve ark.® %40.3, Gir ve ark.™
%70 anemi yuzdesi bildirmiglerdir.

Sonug olarak, brusellozda taniya spesifik test-
lerin yaninda, calismamizda istatistiksel olarak an-
lamli bulunan CRP, ESH, ALT, AST ve ferritin yuk-
sekliginin de taniy1 destekleyici testler olarak kulla-
nilabilecedi sonucuna varilimistir.
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