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Ozet

Amag: infeksiyon, doku hasari, immiinolojik tepkimeler ve inf-
lamatuar slire¢ organizmada kisa surede ortaya ¢ikan ve genel
olarak akut faz yaniti denen sistemik bir yanita yol acar. Bu calis-
mada akut brusellozlu hastalarda C-reaktif protein (CRP), ferritin
ve fibrinojen gibi akut faz reaktanlarinin diizeyinin saptanmasi
amaclanmistir.

Yontemler: Bu calisma, infeksiyon Hastaliklari ve Néroloji Kli-
niklerinde, Nisan 2007 ve Agustos 2008 tarihleri arasinda izle-
nen 48 akut bruselloz olgusu (27 kadin, 21 erkek) ve 42 saglikli
(22 kadin, 20 erkek) kisiden olusan kontrol grubuyla yapiimistir.
Bulgular: Brusellozlu hastalarda albiimin duzeyleri, kontrol gru-
buna gore istatistiksel olarak daha diistk (p<0.001), CRP ve fer-
ritin dlizeyleri ise daha ylksek bulunmustur (p<0.001 ve p=0.03).
Sonuglar: Akut brusellozlu hastalarda serum CRP ve ferritin di-
zeyinin arttigi, albiimin diizeyinin ise azaldigi tespit edilmistir.
Klimik Dergisi 2010; 23(2): 48-50.

Anahtar Sozciikler: Bruselloz, akut faz reaktanlari, C-reaktif pro-
tein, ferritin.

Abstract

Objective: Infection, tissue damage, immunologic reactions and
the inflammatory process rapidly cause a systemic response in
the organism, generally termed as acute phase response. The
aim of this study was to evaluate the levels of acute phase reac-
tants such as C-reactive protein (CRP), ferritin and fibrinogen in
patients with acute brucellosis.

Methods: This study was carried out in 48 patients (27 female,
21 male) with acute brucellosis who were followed at the Depart-
ments of Infectious Diseases and Neurology, between April 2007
and August 2008, and in 42 healthy controls (22 female, 20 male).
Results: Serum albumin levels significantly decreased (p<0.001),
whereas CRP and ferritin levels significantly increased (p<0.001
and p=0.03) in patients with acute brucellosis.

Conclusions: It was concluded that serum levels of CRP and fer-
ritin increased, while albumin decreased in patients with acute
brucellosis. Klimik Dergisi 2010; 23(2): 48-50.

Key Words: Brucellosis, acute phase reactants, C-reactive pro-
tein, ferritin.

Giris

infeksiyon, doku hasari, immiinolojik tepkimeler ve
inflamatuar slire¢ organizmada saatler ya da glinler igin-
de ortaya ¢ikan sistemik bir yanita yol acar. Bu yanita ge-
nel olarak akut faz yaniti (AFY) denir (1). AFY'nin gorevi
patojenleri izole etmek ve etkisizlestirmek, doku hasarini
en aza indirerek baska patojen girisini engellemek, ona-
rnmi baslatmak ve boylece konak hemostatik mekaniz-
malarinin hizli bir bigcimde normal fizyolojik fonksiyonu
kazanmasini saglamaktir (2). Bakteriyel, daha az oranda
viral infeksiyonlar, travma, malign neoplazmlar, yaniklar,
doku infarktlari, immiinolojik ve inflamatuar olaylar, yo-

gun egzersiz ve dogum AFY’ye neden olan uyarilardir.
Hastaligin lokalize ve jeneralize dogasindan badimsiz
olarak, AFY genel bir konak reaksiyonudur (3). Bu do6-
nemde serum veya plazma diizeyinde artigl ya da azalisi
saptanan proteinlere de akut faz proteinleri ya da akut
faz reaktanlar adi verilmektedir. Bunlarin sentezi doku
makrofajlarindan salinan sitokinlerin etkisiyle karaciger-
de olur ve nonspesifik olarak inflamasyonun varligini ve
siddetini yansitirlar (1). AFY’ye bagh olarak sentezi artan-
lara pozitif, azalanlara ise negatif akut faz reaktani denir.

Bruselloz, Brucella cinsi bakterilerin neden oldugu
zoonotik bir infeksiyon hastaligi olup, insanlarda yaygin
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olarak yiiksek morbidite ve duslk de olsa mortaliteye neden
olmaktadir (4). Hastalarin ¢cogunda en belirgin klinik semp-
tomlar ve bulgular yliksek ates, kas-eklem agrisi, halsizlik
ve istahsizliktir (5). Hastaligin 6zgun tanisi, kan, kemik iligi,
beyin-omurilik sivisi, eklem sivisi, periton ve plevra sivisi gibi
klinik 6rneklerde Brucella cinsi bakterilerin Uretilmesi veya uy-
gun klinik tablo varhdinda serolojik olarak desteklenmesiyle
konulmaktadir (6). Bruselloz da bir infeksiyon hastaligi olmasi
nedeniyle AFY’ye bagli olarak, akut faz reaktanlarinin diizeyin-
de artis veya azalis gorilebilmektedir.

Bu calismada, brusellozlu hastalarda akut faz reaktanla-
rindan C-reaktif protein (CRP), ferritin, fibrinojen ve albiimin
duzeylerini saglikh kontrol grubu ile karsilastirarak, bu reak-
tanlarin akut brusellozlu hastalardaki dlizeyinin saptanmasi
amaclanmistir.

Yontemler

Bu calismaya, Midyat Devlet Hastanesi, infeksiyon Hasta-
liklart ve Noroloji Polikliniklerine, Nisan 2007-Agustos 2008
tarihleri arasinda basvuran ve belirtilerinin baslangici sekiz
haftadan daha kisa olup akut bruselloz tanisi alan 48 hasta
(27 kadin, 21 erkek) ile kontrol grubu olarak klinik ve laboratu-
var muayeneleri sonucu herhangi bir hastalik belirtisi saptan-
mayan 42 saghkh kisi (22 kadin, 20 erkek) alinmistir. Subakut,
kronik ve gebe olgular, calisilan parametrelerin diizeyinde de-
gisiklikler yapabileceginden calismaya dahil edilmemislerdir.
Alinan kan 6rnekleri 5000 devirde 5 dakika slireyle santrifiije
edilmis ve ayrilan serumlar analiz edilinceye kadar -20°C’de
saklanmistir. Plazma oOrneklerinden ise fibrinojen diizeyine
bakilmistir.

Veriler “SPSS 13.0 for Windows” programina kaydedil-
mis, gruplar arasindaki farki analiz etmek icin istatistik yon-
temi olarak Student t testi kullanilmistir. p dederi <0.05 ise
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular

Akut brusellozlu hastalarin yas ortalamasi 33.9+15 yil iken
kontrol grubunun yas ortalamasi 31.5+15.6 yil olarak tespit
edilmistir. Tablo 1'de her iki grupta serum CRP albimin, fer-
ritin ve plazma fibrinojen diizeylerinin ortalama degerleriyle
istatistiksel anlamlilik degerleri gosterilmistir. Brusellozlu ol-
gularda serum CRP ve ferritin dlizeyleri anlamli olarak yliksek
(p<0.001 ve p=0.03), serum albiimin duzeyi ise diistuk bulun-
mustur (p<0.001). Plazma fibrinojen dlzeyi degerlendirildi-
ginde ise gruplar arasinda istatistiksel bir farkhlik tespit edi-
lememistir (p=0.246). Serum demir diizeyi, her iki grup kar-

silastinldiginda, bruselloz olgularinda belirgin bir diusiklik
tespit edilmistir (p<0.001). Bruselloz olgularinda, ferritin akut
faz reaktani olarak ylkselmekle birlikte cok yiksek degerler
bildirilmemesine karsin sunulan calismada bir erkek olguda
cok yliksek ferritin dlizeyi (856 ng/ml) saptanmistir.

irdeleme

Akut faz proteinleri, inflamasyon devam ettigi slire bo-
yunca sentezlenirler. Uyaranlara karsi duyarliliklari, sentez
hizlari, serum konsantrasyonlari, molekil buyuklikleri ve
katabolizmalari farkhliklar gosterir. Akut olaylarda serum dii-
zeylerindeki artiglar genellikle inflamasyonun siddetine ve
yayginhgina paralellik gosterirken, kronik inflamasyonlarda
sentezde baskilanma veya tiketimlerinde artisa bagli olarak
aktivite ve yayginhgini tam olarak gostermeyebilirler. Konak
savunmasinda fagositoz uzerine pozitif etki gosterirler, infla-
matuar hicrelerden salinan proteazlari ve oksijen radikalleri-
ni inhibe ederek doku hasarini sinirlarlar, hasar goren doku-
larin onariminda rol alirlar (1,7).

insan CRP'si bir p-globiilindir. Temel gérevi patojen mik-
roorganizmalarda fosfokolinin, hasarli veya nekrotik konakel
hicrelerinde de fosfolipidlerin baglanmasidir. Bu baglanmay-
la CRR kompleman sistemini aktive edip, fagosit aderansini
saglayarak patojen mikroplarin veya nekrotik hiicrelerin ko-
naktan uzaklastiriimasi islemini baslatir. Bu aktivite, CRP'nin
uyardigi inflamatuar sitokinlerin ve monositler tarafindan
doku faktorlerinin tGretimiyle daha da potansiyelize olur (1,8).
Normal kosularda saglikli bireylerde serum veya plazmada
CRP cok diisiik konsantrasyonlarda (100 mg/ml’den kiiglik)
bulunur. immiinokompetan hastalarda inflamatuar reaksi-
yonun ya da doku hasarinin baglamasindan 4-6 saat sonra
CRP diizeyi yukselmeye baslar, 24-48 saat icinde zirve de-
gerleri bazal degerlerinin 100-1000 katina ¢ikar ve yari 6mru
yetiskinlerde yaklasik 19, yenidoganlarda 12 saattir (3,9,10).
Bakteriyel infeksiyonlarin akut evresinde CRP dlizeyleri orta
derece ya da fazla miktarda ylikselirken, viral infeksiyonlarda
normal ya da hafif artmis olarak saptanmaktadir (11). Sunu-
lan calismada da, Bayraktar ve arkadaslari (9)'nin calismasin-
da oldugu gibi brusellozlu olgularda serum CRP diizeyi yUk-
sek bulunmustur.

Brusellozlu olgularda, diger akut faz proteinleri gibi orta
derecede ferritin yuksekligi de gorulebilmektedir (4,12). Bu
olgularda ferritin ylikselmesinin nonspesifik doku hasarina,
demir metabolizmasindaki ve/veya hematopoezdeki anor-
malliklere bagli olarak meydana geldigi belirtilmektedir
(9,13). Bu calismada tespit edilen ferritin ytksekligi, Bayraktar

Tablo 1. Bruselloz Olgularinda Akuz Faz Reaktanlarinin Saglkh Kontrol Grubuyla Karsilastiriimasi

Hasta Grubu Kontrol Grubu p
(n=48) (n=42)
Ortalama=SS* Ortalama=SS*
C-reaktif protein (0-8 mg/dl) 45.1+22.9 7.9+3.5 p<0.001
Ferritin (30-400 ng/ml) 216.7+60.6 179.7+55 p=0.03
Fibrinojen (200-400 mg/dl) 198.5+53.5 184.5+57.6 p=0.246
Alblimin (3.5-5.2 mg/dl) 2.3x0.5 3.6+0.6 p<0.001

"SS: Standard sapma.
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ve arkadaslar (9)'nin calismasiyla da uyumlu bulunmustur.
Efe ve arkadaslari (13)'nin ¢alismasinda ise l¢ olguda asiri
ferritin ytksekligi saptanmigken, sunulan ¢alismada bir erkek
olguda ¢ok ytuksek ferritin diizeyi (856 ng/ml) bulunmustur.
Bu yukseklik, bakteri ytikiine dokularin asiri inflamatuar yanit
vermesiyle ilgili olabilir. Bununla birlikte, bruselloz ¢ok cesitli
semptom ve bulgularla seyrettigi icin, asiri ferritin ytksekligi
saptanan olgular hemokromatoz ve erigkin Still hastaligiyla
da karisabilmektedir. Ancak her iki calismada da tespit edi-
len olgularda, bruselloz tanisi uygun klinik bulgularla birlikte
serolojik olarak konulmus ve hastalar verilen bruselloz teda-
visine ¢ok iyi yanit vermislerdir. Ayrica yapilan calismalarda,
serum demir dlizeylerinin ortalama dederlerinin, bruselloz-
lu hastalarda kontrol grubuna goére anlamli olarak distigu
gOsterilmistir (9,14). Sunulan calismada da literatiirle uyumlu
olarak serum demir duzeyi disik bulunmustur.

Plazmada dolasan eriyebilir fibrinojen, distlfid baglari ile
kovalan olarak baglanmis, birbirinden farkli Gg ¢ift polipeptid
zincirinden olusan bir glikoproteindir. Her g zincir de karaci-
gerde sentezlenmektedir (15). Hepatik mRNA icerigindeki ani
bir degisme, AFY boyunca fibrinojenin (¢ polipeptid zinciri-
nin sentezi ve sekresyonunda artisla sonuclanir. Fibrinojen,
bir pozitif akut faz proteini oldugundan plazma seviyesi, ilk
24 saatte 3-4 kat artar ve inflamatuar uyariyi takiben lc giin
sonra en ylksek degere ulasir (8). Bu ¢alismada ise akut bru-
sellozlu olgular ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunamamistir.

Albimin ise negatif bir akut faz proteini oldugu icin AFY
sirasinda serum ve plazma konsantrasyonu azalir (1,3,8). Se-
rum seviyesi aclik, karaciger fonksiyon bozuklugu ve bagirsak
malabsorpsiyonu durumunda da azalmaktadir. Sunulan calis-
mada akut brusellozlu olgularda serum albimin diizeyi disuk
bulunmustur. Bu durum, bu hastalarda goriilen karaciger tu-
tulumuna ve istahsizliga bagh alim yetersizligine bagh olabilir.

Sonug olarak, akut brusellozlu olgularda AFY belirteci
olan serum CRP ve ferritin dlizeylerinin ylikseldigi, serum al-
bimin diizeyinin ise diistigi saptanmistir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasinin s6z konusu olma-
digini bildirmislerdir.
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