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OZET

Amag: Bu ¢aligmada, akut, subakut veya kronik bruselloz tanisinda kullanilan, “immuncapture” agliitinasyon (Bru-
cellacapt, Vircell, Granada, Ispanya) ve “enzyme-linked immunosorbent assay” (ELISA) testleri gibi yeni tan1 yén-
temleriyle, standard tiip agliitinasyon (STA) testi ve kiiltiir gibi klasik tan1 yéntemlerini kargilagtirmak amaglanmugtir.
Yontemler: Caligmaya 2010-2012 yillar1 arasinda Erciyes Universitesi Infeksiyon Hastaliklar1 Poliklinigi'ne bagvuran,
Kklinik olarak bruselloz diisiiniilen, ates etyolojisi arastirilan, STA titresi >1/10 olan 49 hasta alindi. Kontrol grubu igin
30 saglikli goniillii galigmaya dahil edildi. Tiim deneklerde; kiiltiir, STA testi, Brucellacapt testi, ELISA IgG, IgM, ve
IgA testleri galigildi. STA titresi 1/160'1n altinda olan 28 hastada ise Coombs testi galisildl. Cohen kappa (k) analiziyle
testlerin uyumuna bakilds.

Bulgular: Kirk dokuz hastanin 6 (%12.2)’sinda kan kiltiirii, 2 (%4)’sinde eklem sivisi kiiltiri, 21 (%42.8)'inde STA
testi, 36 (%73.4)’sinda Brucellacapt testi, 33 (%67.3)’tinde ELISA IgG, 33 (%67.3)’tinde ELISA IgM ve 31 (%61.2)’inde
ELISA IgA pozitif idi. Kontrol grubuna ait 30 6rnegin hepsinde STA, Brucellacapt ve ELISA IgA testleri negatifken, 4
(%13.3) kiside ELISA IgG, 3 (%10) kiside ELISA IgM diisiik pozitif bulundu. STA testi referans olarak alindiginda du-
yarlilik sonuglari kiiltiir ile %23.8, Brucellacapt testi ile %100, ELISA IgG, IgM ve IgA testleri sirastyla %85.7, %90.4 ve
%90.4 olarak saptandi. Ozgiilliikleri ise sirasiyla %98.2, %74.1, %67.2, %67.2 ve %79.3 idi. Hastalarin 28 (%57.1)’inde
STA testi negatif (1/160 ve altinda) olarak saptandi. Bu hastalarin 14 (%50)’tinde Brucellacapt titresi 1/320 ve tizeri
pozitif bulundu. Klinik bulgularin varlig: referans olarak alindiginda en yiiksek uyum (k=0.66) Brucellacapt testi ile
saptandu.

Sonuglar: Bruselloz tanisinda, STA testinin tek basina yetersiz kaldigi, STA testi ile birlikte Brucellacapt ve/veya
ELISA testlerinin kombine olarak kullanilmasinin uygun oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Sozciikler: Bruselloz, Brucellacapt testi, ELISA, standart tiip agliitinasyon testi

ABSTRACT

Objective: The aim of the present study was to compare the new serological tests “immuncapture agglutination” (Bru-
cellacapt, Vircell, Granada, Spain), enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) and the classical tests for diagnosis of
acute, subacute or chronic brucellosis.

Methods: Forty-nine samples of patients who presented with fever and clinical suspicion of brucellosis and who were
admitted to Infectious Disease Department of Erciyes University Hospital with agglutination (SAT) titers 21/10 were
collected during 2010 and 2012. And 30 healthy volunteers were enrolled in the study. All samples were subjected to
the Brucella spp. Spesific culture, STA test, Brucellacapt test and ELISA for detection of IgM, IgA, and IgG. Coombs
test was performed for 28 samples with titers <1/160 as measured by STA. Cohen’s kappa test was used to evaluate the
correlation between the tests.

Results: Blood culture was positive in 6 (12,2%), joint fluid culture in 2 (4%), STA test in 21 (42, 8%), Brucellacapt test
in 36 (73.4%), ELISA IgG in 33 (67.3%), ELISA IgM in 33 (67.3%), ELISA IgA in 31 (61.2%) of 49 patients. While STA,
brucellacapt ve ELISA IgA tests were negative in all of the control group (n=30), in four individuals (%13.3) ELISA
IgG, three individuals (%10) ELISA IgM were found low positive. When STA test was taken as the reference method,
the sensitivities were found to be 100% in brucellacapt test, 85.7%, 90.4%, 90.% in ELISA IgG, IgM, IgA respectively
and 23.8% in blood culture. Specifities were 74.1%, 67.2%, 67.2%, 79.3% and 98.2% respectively. When presence of
clinical findings are taken as a reference, brucellacapt test was found to be most compatible (k=0,66).

Conclusions: STA was found to be unsatisfactory in the diagnosis of brucellosis in patients. Brucellacapt and/or
ELISA tests are suggested to be used to verify results of STA.

Keywords: Brucellosis, Brucellacapt test, ELISA, standard tube agglutination test
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GiRiS

Bruselloz, tilkemizde oldukga sik goriilen ve morbiditesi yiiksek olma-
sina karsin mortalitesi diisiik bir zoonotik hastaliktir. Her yil binler-
ce insan bu hastaliga yakalanmakta ve hastalik fiziksel yetersizlige ve
isgiicli kaybina neden olmaktadir. Semptom ve bulgularin 6zgiil olma-
mas1 ve mikroorganizmanin izole edilmesindeki giigliiklerden dolayi,
tanis1 daha ¢ok serolojik yontemlerle koyulan bir hastaliktr (1).

Brusellozun serolojik tamisinda kullanilan yontemler; “rose”-Bengal
testi, standard tiip agliitinasyon (STA) testi, Coombs testi, Brucellacapt
ve “enzyme-linked immunosorbent assay” (ELISA)’ dir. Bu testlerden en
sik kullanilan1 STA testidir. Brusellozun kesin tanisi, mikroorganizma-
nin izolasyonuyla olmakla birlikte 6nceden antibiyotik kullaniminin stk
olmasi ve teknik yetersizlikten dolay1 ¢ogu zaman tanida zorluklar ya-
sanmaktadir. Brusellozda, bakteriyi iretmek i¢in uzun siire beklenmesi,
kan kiltirda ¢alistlmasindaki giigliikler, tiretme oranlariin degiskenligi
nedeniyle serolojik tan1 6n plana ¢ikmaktadir. Brusellozdan kugkulani-
lan hastalarda klasik tani, STA testi titresinin 1/160 ve {izerinde olma-
siyla veya en az iki hafta arayla alinmis serum 6rneginde titrede 3-4 kat
artig saptanmasiyla koyulmaktadir (1).

Hastalarin bir kisminda brusellozun klinik bulgularinin olmasima
ragmen agliitinasyon titreleri ya negatif ya da disiik titrelerde pozi-
tif saptanmaktadir. Kan kiiltiirlerinde ise iireme olmamaktadir. Klinik
tablo, brusellozu kuvvetle diigiindiirdiigii halde STA testi negatif saptan-
mugsa bu durumda iki olasiliktan so6z edilir; hastaligin erken déneminde
olunmasi veya blokan antikorlarin olugmasi. Bu durumlarda kullanil-
mak iizere gelistirilen yeni yontemler mevcuttur. Brucella ELISA ve Bru-
cellacapt testi bu yontemlerden ikisidir (2).

ELISA yontemi, akut ve kronik bruselloz tanisinda immunglobulin (Ig)
siniflarinin profilini veren, hizli, duyarly, 6zgiil ve giivenilir bir yontem
olup genis kitlelerin taranmasinda uygundur. ELISA yontemiyle, hasta-
ligin seyri sirasinda IgG, IgM ve IgA antikor titrelerindeki degisiklikler
klasik serolojik testlerden daha iyi tespit edilir ve bu test kronik brusel-
loz tanisinda iyi bir segenektir (2).

Brucellacapt testi ise Coombs testine alternatif olarak kullanilabilen,
ozellikle komplike ve kronik olgularin tanisinda benzer duyarlilik ve 6z-
gullitk gosteren bir testtir. Daha da 6nemlisi, Coombs testine gére daha
hizli ve kolay uygulanabilir bir testtir (1).
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Bu ¢aligmada, akut, subakut veya kronik bruselloz tanisinda kullanilan,
Brucellacapt ve ELISA testleri gibi yeni tan1 yontemleriyle, STA testi ve
kiltiir gibi klasik tan1 yontemlerinin kargilagtirilmas: amaglandi.

YONTEMLER

2010-2012 yillar1 arasinda prospektif olarak yapilan ¢aliyma igin Er-
ciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Aragtirma Fonu ve Etik Kurulu'ndan
06.05.2010 tarih ve 2010/28 karar numarastyla onay alindi.

Galigmaya Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklar1 Po-
liklinigine bagvuran ve klinik olarak akut, subakut veya kronik brusel-
loz digiiniilen (ates, terleme, halsizlik, yorgunluk, bas agrisi, yaygin kas
ve eklem agris1 gibi), ates etyolojisi aragtirilan veya serum STA testi titre-
si 1/10 ve tizeri olan hastalar alind1. Eslik eden infeksiyonu, agir sistemik
hastalig1 olan ve 16 yasin altindaki hastalar ¢aligmaya alinmada.

Kontrol grubuna meslek, yas ve cinsiyet agisindan benzerlik gosteren,
akut ya da kronik hastalig1 olmayan ve yapilan degerlendirmelerde her-
hangi bir semptomu ve patolojik fizik muayene bulgusu olmayan kisiler
alindi. Hastalar ve kontrol grubu benzer demografik 6zelliklere sahip
kisilerden segildi.

Olgularin demografik verileri, meslekleri, ¢ig stit ve siit triinleri (6zel-
likle ¢ig siitten yapilmig peynir) titketimi veya hayvancilik 6ykiileri, bas-
vuru yakinmalar1 ve siiresi, 6nceki tani ve tedavileri, fizik muayene ve
laboratuvar bulgular1 kaydedildi.

Sikayet stiresi sekiz haftadan kisa olanlar akut bruselloz, sekiz hafta ile
52 hafta arasinda olanlar subakut bruselloz, bir yildan daha uzun siireli
olanlar kronik bruselloz olarak degerlendirildi (3). Yapilan ilk degerlen-
dirmede bruselloz tanis1 koyulan hastalarin tedavileri kendi hekimle-
rince diizenlendi.

Tedaviden sonraki 12 ay i¢inde infeksiyona ait semptom ve/veya bulgu-
larin tekrarlamasi, Ig G sinifi antikor diizeyinde artis olmasi, yeni pato-
lojiye 6zel radyografik bulgularin olmas: veya yeni kan kiiltiirii, kemik
iligi veya doku kiiltiirii pozitifliginin olmasi relaps olarak kabul edildi (4).

Baslangigta hastalardan ve kontrol grubundan 15-20 ml venéz kan

alindi. Kan 6rneginin 8-10 mlsi ile 6ncelikle standard kiiltiir sigelerine

ekim yapildy, kalan kismi 15 dakika bekletildikten sonra 1500 rpmde

(devir/dakika) 10 dakika santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi. Kullani-

lan serumlarin hemolizli ve lipemik olmamasina dikkat edildi. Serum
ornekleri temiz serolojik tiiplere ali-
narak STA, Coombs, ELISA, Brucella-
capt testleri ¢calisilmak tizere -20 °Cde
sakland1.

Kan kiltiirleri, BacT/Alert® 3D
(bioMérieux, Marcy l'Etoile, Fransa)
tam otomatik kan kiiltiirii cihazindal0
giin inkibe edildi. Cihazda pozitif
sinyal alinan kan kiltiirii siselerinden
kanli ve cikolatamsi agar (Oxoid, In-
giltere) besiyerine iki ayr1 pasaj yapil-
d1. Pasajlardan biri aerob, digeri %5-10
CO,’li ortamda inkiibasyona birakil-
di. Besiyerinde 48 saatlik inkiibasyon
sonucunda tireyen kolonilerden gram
boyama, katalaz, oksidaz ve hizli lireaz
testleri yapildi. Gram-negatif kokoba-
sil seklinde goriilen, katalaz ve oksidaz
pozitif, “Urea Agar Base’de (Oxoid, In-
giltere) iireaz aktivitesi gosteren bakte-
riler Brucella spp. olarak tanimlandi (5).

65 ve Uzeri
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| Sekil 2. Olgularin mevsimsel dagilimi.

istatistiksel Analiz

Degiskenler arasindaki uyum degerlendirilmesinde Cohen kappa (k)
analizi yapild1. Kappa degerleri; <0 uyum yok, 0.0-0.20 zayif derecede
uyum, 0.21-0.40 orta derecede uyum, 0.41-0.60 yiiksek derecede uyum,
0.61-0.80 ¢ok yiiksek derecede uyum, 0.81-1.00 mitkemmel uyum
olarak degerlendirildi. Duyarlilik, 6zgiilliik, pozitif prediktif deger, ne-
gatif prediktif deger hesaplandi ve p<0.05 anlaml olarak kabul edildi.

BULGULAR

Galismaya Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklar1 Po-
liklinigine bagvuran ve klinik olarak akut, subakut, kronik bruselloz
veya relaps diisiiniilen, ates etyolojisi arastirilan, STA titresi 21/10 olan
49 hasta ve kontrol grubu i¢in 30 saglikli goniilli alindi.
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| Sekil 3. STA ve Brucellacapt testleri arasindaki korelasyon.

Bruselloz diisiiniilen 49 hastanin 26 (%53)’s1 ve kontrol grubuna alinan 30
goniilliintin 15 (%50)’i kadin; hastalarin ortalama yas1 40.8+16.8 (16-77)
yil ve ortanca yas1 38 yil idi. Kontrol grubunun ortalama yag1 35.2+13.6
yil olup hasta grubuyla arasinda fark yoktu. Bruselloz en sik 16-45 (n=33,
%67.3) yas grubunda ve en az 65 yas ve {izerinde (n=>5, %10.2) goriildi.
Hastalarin yas ve cinsiyete gore dagilimi $ekil 1'de gosterildi.

Hastalarin 21 (%42.8)’inde bruselloz i¢in mesleki risk saptandi. Olgula-
rin 19 (%38.8)’u tarim ve hayvancilikla ugragirken, ev hanimi, memur
ve grenci gibi bruselloz igin bir risk olusturmayan meslek gruplari ise
olgularin %57.2 (n=28)’sini olusgturmaktaydi. Saglik ¢alisanlarinda ise
bruselloz oran1 %4 (n=2) idi. Ayrica olgularimizin %67.3 (n=33)ii kirsal
alanda, %33.7 (n=16)’si ise kentlerde yagiyordu.

Hastalarimizin %69.2 (n=34)’sinde bruselloz i¢in olast bir infeksiyon
kaynagi saptandi. Buna gore olgularin %44.8 (n=22)’inde taze siit ve siit
irtinlerinin tiketimi, %24.4 (n=12)’tiinde hayvan temas oykiisii varken,
%30.8 (n=15)"inde kaynak saptanamadi. Olasi infeksiyon kaynag: sap-
tanan 34 hastanin %18.3 (n=9)"tinde aile i¢i bruselloz 6ykiisii mevcuttu.

Hastalarda saptanan en sik sikayet halsizlik (%75.5), eklem agrisi (%65.3)
kas agris1 (%61.2) olup saptanan en sik klinik bulgular artrit (%8.1) ve len-
fadenopati (%8.1) idi. Bu sikayetler kronik bruselloz diisiiniilen hastalara
oranla akut ve subakut bruselloz diisiiniilen hastalarda daha fazla saptandu.

Mevsimsel degisiklikler agisindan degerlendirildiginde; olgularin %38
(n=19)'inde semptomlar ilkbahar aylarinda goriiliirken, %28 (n=14)i
yaz aylarinda, %32 (n=16)’si sonbahar ve kis aylarinda saptand: (Sekil
2). Akut ve subakut bruselloz olarak simiflandirilan 33 hastanin 24
(%72.7)tiniin ilkbahar ve yaz aylarinda bagvurdugu, relaps olan 10 has-
tanin 6 (%60)’sinin sonbahar ve kis aylarinda bagvurdugu belirlendi.

Toplanan 49 hasta ve 30 kontrol serum 6rneginde; STA, Brucellacapt ve
ELISA IgG, IgM, IgA testleri ¢aligild1. STA titresi 1/160’1n altinda olan 28
hastaya ise Coombs testi ¢alisildi. Bu hastalarin ikisinde Coombs titresi
1/160 olup kalan 26 hastada 1/160’mn altinda oldugu tespit edildi.

160 320 640 1280 2560 5120

1/titre

B Brucellacapt
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Tablo 1. Klinik Siniflamaya Gére Kultiir ve Serolojik Test Sonuglari

Pozitif
n (%)

Var
n=49

Yok
n=30

Klinik
bruselloz

Pozitif
Akut n=21

Negatif
K (p)
Duyarhihk
Ozgiillik
PPV

NPV

subakut Pozitif

=i Negatif

K (p)
Duyarlihk
Ozgulluk
PPV
NPV
Pozitif
Kronik n=6
Negatif
K (p)
Duyarhhk
Ozgiillik
PPV

NPV

Relaps Pozitif

= Negatif

K (p)
Duyarhhk
Ozgillik
PPV

NPV

Kaltar

Pozitif
n (%)

Negatif
n (%)

6(12.2) 43(87.8)

0(0) 30 (100)

3(6.1) 18(36.7)

3(6.1) 25(51.0)
0.039 (0.001)
14.2
89.2
50

58

3(6.1) 9(18.3)

3(6.1) 34(69.3)
0.20 (0)
25
91.8
50

79

0(0) 6(12.2)

6(12.2) 37(75.5)
-0.13(0)
0
86.0
0

86

0(0) 10(2.0)

6(12.2) 33(67.3)
-0.18 (0)
0
84.6
0

76.7

STA Brucellacapt
Pozitif Negatif Pozitif Negatif
n (%) n (%) n (%)

21(42.8) 28(57.2) 36(73.4) 13(26.6)

0(0) 30 (100) 0(0) 30 (100)

12(24.4) 9(18.3) 15(30.6) 6(12.2)

9(18.3) 19(38.7) 21(42.8) 7(14.2)
0.25 (0) -0.032 (0.001)

57.1 71.4

67.8 25

57.1 41.6

67.8 53.8
7(14.2) 5(10.2) 11(22.4)

14(28.5) 23(46.9) 25(51.0) 12(24.4)
0.16 (0) 0.14(0)

58.3 91.6

62.1 324

333 30.5

82.1 92.3
1.0 5(102) 3(6.1)

20(40.8) 23(46.9) 33(67.3) 10(2.0)
-0.14 (0) -0.08 (0)

16.6 50

53.4 23.2

4.76 8.3

82.1 76.9
1(2.0) 9(18.3) 7(14.2)

20(40.8) 19(38.7) 29(59.1) 10(2.0)
-0.29 (0) -0.02 (0.001)

10 70.0

48.7 25.6

4.76 19.4

67.8 76.9

ELISA IgG

Pozitif
n (%)

Negatif
n (%)

33(67.3) 16(32.7)

4(13.3) 26(86.7)

14(28.5) 7(14.2)

19(38.7) 9(18.3)
-0.011

66

32

424

56.2

9(18.3) 3(6.1)

24 (48.9) 13(26.5)
0.06

75

35.1

27.2

81.2

4(8.1) 2 (4.0)

29(59.1) 14(28.5)
0.002 (0.001)
66.6
325
12.2

87.4

6(12.2) 4(8.1)

27(55.1) 12(24.4)
-0.049 (0.001)
60.0
30.7
18.1

75.0

K: Kappa degeri; k<0 uyum yok, 0.0-0.20 zayif derecede uyum, 0.21-0.40 orta derecede uyum, 0.41-0.60 yuksek
derecede uyum, 0.61-0.80 ¢ok yUksek derecede uyum, 0.81-1.00 mukemmel uyum; PPV: Pozitif prediktif deger;

NPV: Negatif prediktif deger.

Hastalar semptomlarinin siiresine gore siniflandirildiginda; 21 (%42.8)’i
akut, 12 (%24.4)’si subakut, 6 (%12.2)’s1 kronik bruselloz ve 10 (%20.4)u
relaps olarak kabul edildi. Klinik siniflama ile testlerin uyumuna bakil-
diginda akut evrede en yiiksek uyum STA testi ile (x =0.25), subakut
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ELISA IgM

Pozitif
n (%)

Negatif
n (%)

35(71.4) 14 (28.6)

3(10) 27 (90)

15(30.6) 6(12.2)

20(40.8) 8(16.3)
71.4
28.5
42.8

57.1

9(18.3) 3(6.1)

26(53.0) 11(22.4)
0.02

75

29.7

25.7

78.5

4(8.1) 2(4.0)

31(63.2) 12(24.4)
-0.017

66.6

27.9

115

85.2

7(14.2) 3(6.1)

28(57.1) 11(22.4)
-0.0093 (0.001)
70.0
28.2
20.0

78.5

ELISA IgA

Pozitif
n (%)

Negatif
n (%)

31(63.2) 18(36.8)

0(0) 30 (100)

13(26.5) 8(16.3)

18(36.7) 10(20.4)
-0.02
61.9
35.7
41.9

55.5

9(18.3) 3(6.1)

22 (44.8) 15(30.6)
0.10

75

40.5

29.0

83.3

4(8.1) 2 (4.0

27(55.1) 16 (32.6)
0.013
66.6
37.2
12.9

88.8

5(10.2) 5(10.2)

26(53.0) 13 (26.5)
-0.093 (0)
50.0

333

72.2

evrede kiltiir (k =0.20) ile uyum saptanirken, kronik ve relaps diistinii-
len olgularda testler arasinda uyum saptanmadi (Tablo 1).

Klinik olarak bruselloz diisiiniilen ve tedavi baslanan hastalardaki test-
lerin uyumu incelendiginde en yiiksek derecede uyum Brucellacapt
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Kultur STA Brucellacapt ELISA IgG ELISA IgM ELISA IgA
Klinik Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
Var 6 32 21 17 34 4 29 9 29 9 27 11
Yok 0 11 0 11 2 9 4 7 6 5 4 7
K (p) 0.07 (<0.001) 0.35 (<0.001) 0.66 (<0.001) 0.34 (<0.001) 0.19 (<0.001) 0.28 (<0.001)
Duyarlilik 15.7 55.2 89.4 76.3 76.3 71.0
Ozgiilliik 87.7 100 81.8 63.6 45.5 63.6
PPV 100 100 94.4 87.8 82.8 87.1
NPV 25.5 39.2 69.2 43.7 35.7 38.8

STA Brucellacapt ELISA IgG ELISA IgM ELISA IgA
Kiiltir Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif

Pozitif n=6 5 6 0 5 1 6 0 6 0
Negatif n=73 16 30 43 32 | 32 41 25 48
K (p) 0.28 (<0.001) 0.17 (<0.001) 0.11 (<0.001) 0.16 (<0.001) 0.22 (<0.001)
Duyarhlik 83.3 100 83.3 100 100
Ozgullik 78.0 58.9 56.1 56.1 65.7
PPV 23.8 16.6 13.5 15.7 19.3
NPV 98.2 100 97.6 100 100

testi (k=0.66) ile gosterildi. Klinik altin standard alindiginda duyarlilig
(%89.4) en yiiksek test Brucellacapt idi (Tablo 2).

Alinan 49 kan kiiltiirti 6rneginin 6 (%12.2)’sindan ve 2 (%4) eklem sivist
orneginden Brucella spp. izole edildi. Kontrol grubuna ait higbir kan
kiiltiirtinde tireme olmadi. Kan kiiltiir{i ve eklem sivisinda {iremesi olan
birer hastanin STA titresi 1/40 (negatif) iken Brucellacapt ve ELISA test-
leri pozitif sonug verdi.

Kiltiir pozitifligi (eklem+kan) altin standard olarak kabul edilirse STA,
Brucellacapt, ELISA IgG, IgM, IgA testlerinin duyarhiliklar1 sirasiy-
la %62.5, %87.5, %75, %75 ve %87.5; zgiillikleri ise sirasiyla %77.4,
%59.1, %56.3, %54.9 ve %66.2 idi. STA testi, 8 olgunun 6’sinda pozitif
(%75), 2’sinde ise negatif bulundu.

Sadece kan kiiltiirii pozitifligi dikkate alindiginda, testlerin duyarlilikla-
r1; STA igin %83.3, Brucellacapt i¢in %100, ELISA IgG i¢in %83.3, ELISA
IgA igin %100, ELISA IgM igin %100 olarak hesaplandi. Kan kiiltiirii ile
serolojik test sonuglar1 karsilastirildiginda STA testi (K=0.28) ve ELISA
IgA (K=0.22) ile orta derecede uyum saptanirken, diger testlerle istatis-
tiksel olarak zayif derecede uyum saptandi (p<0.001) (Tablo 3).

Toplam 49 hastanin 21 (%42.8)’inde STA testi, 36 (%73.4)’sinda Brucel-
lacapt, 33 (%67.3)iinde ELISA IgG, 33 (%67.3)’iinde ELISA IgM ve 31
(%61.2)'inde ELISA IgA ile pozitiflik saptandi. STA testinin pozitiflik
orani diger testlerle kargilagtirildiginda oldukea diisiiktii. STA testi ile
pozitif bulunan serumdaki titreler, Brucellacapt ile daha yiiksek saptan-
d1. Kontrol grubuna ait 30 6rnegin hepsinde STA, Brucellacapt ve ELISA
IgA testleri negatifken, 4 (%13.3) kiside ELISA IgG, 3 (%10) kiside
ELISA IgM diisiik pozitif bulundu.

STA testi altin standard olarak alindiginda ve bu testle diger testler ara-
sindaki uyum (birlikte pozitif ve birlikte negatif sonu¢ verme orani) ir-
delendiginde Brucellacapt testinin duyarlilig1 %100, ELISA IgG, IgM ve
IgA test duyarliliklar: ise sirasiyla %85.7, %90.4, %90.4 ve kiiltiir duyar-
lilig1 %23.8 idi. Istatistiksel olarak kappa degeri géz oniinde bulundu-
ruldugunda STA testi ile Brucellacapt, ELISA IgG, IgM ve IgA testleri
arasinda yiiksek derecede uyum oldugu gorildii (Tablo 4).

Hastalarin 28 (%57.1)'inde STA testi negatifken (1/160 ve altinda) bu has-
talarin 14 (%50)’tinde Brucellacapt titresi 1/320 ve tizeri pozitif bulundu ve
ELISA testlerinde bir ya da daha fazla pozitiflik saptand1. STA titresi 1/40
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Kiltir Brucellacapt ELISA IgG ELISA IgM ELISA IgA
STA Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
Pozitif n=21 5 16 21 0 18 3 19 2 19 2
Negatif n=58 1 57 15 43 19 39 19 39 12 46
K (p) 0.28 (<0.001) 0.60 (<0.001) 0.42 (<0.001) 0.45 (<0.001) 0.60 (<0.001)
Duyarhlik 23.8 100 85.7 90.4 90.4
Ozgillik 98.2 74.1 67.2 67.2 79.3
PPV 83.3 58.3 48.6 50 61.2
NPV 78.0 100 92.8 95.1 95.8
Kiltur STA ELISA IgG ELISA IgM ELISA IgA
Brucellacapt Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
Pozitif n=36 6 30 21 15 28 8 29 7 27 9
Negatif n=43 0 43 0 43 9 34 9 34 4 39
K (p) 0.17 (<0.001) 0.60 (<0.001) 0.56 (<0.001) 0.59 (<0.001) 0.66 (<0.001)
Duyarhhk 16.0 58.3 77.7 80.5 75
Ozgullik 100 100 79.1 79.1 90.7
PPV 100 100 75.6 76.3 87.1
NPV 58.9 74.1 80.9 82.9 81.2

ve 1/80 olan iki hastada Coombs testi ile 1/160 titrede pozitif idi. STA ve
Brucellacapt testlerinin sonuglarinin korelasyonu $ekil 3’te goriilmektedir.

Brucellacapt testi altin standard olarak alindiginda kiltiir, STA testi,
ELISA IgG, IgM ve IgA testlerinin duyarliliklar1 sirasiyla %16, %58.3,
%77.7, %80.5 ve %75 olarak bulundu. Kappa degerleri géz 6niinde bulu-
narak testlerin uyumuna bakildiginda Brucellacapt ile STA, ELISA IgG,
IgM ve IgA testleri arasinda yiiksek derecede uyum saptandi (Tablo 5).

ELISA IgG, IgM, IgA testlerinin birbiriyle uyumuna bakildiginda en
yiiksek derecede uyumun ELISA IgG ve IgA arasinda oldugu goriildii
(K=0.74) (Tablo 6, 7, 8).

Brusellozun tanisinda altin standard, kan veya diger doku 6rneklerinde
(kemik iligi gibi) etkenin tiretilmesi olmakla birlikte Brucella tiirlerinin
kiiltiirde tiretilmesi her zaman miimkiin olamamaktadir. Bunun baslica
nedenleri; hastaya yanlis tan1 koyulmasi ve dolayisiyla 6zgiil olmayan
tedaviler verilmesi, hastaligin ge¢ déneminde tani koyulmas: ve labora-

169

tuvar olanaklarinin sinirli olmasi sayilabilir (6). Tiim bu gerekgeler sero-
lojik tan1 yontemlerini 6n plana ¢ikarmaktadur.

Epidemiyolojik agidan irdelendiginde, brusellozun geng eriskinlerde
daha sik goriildigi ve kadin/erkek oraninin benzer oldugu bildirilmis-
tir. Yapilan ¢aligmalarda da genel olarak brusellozun geng ve orta yas-
larda daha sik goriildiigi belirtilmektedir (7, 8). Bu galiymada hastala-
rin 26 (%53)’s1 kadin, 23 (%47)’1 erkek olup 33 (%67.3) olgu 16-45 yas
araligindaydi. Olgularin sadece %10.2’sinin 65 yas ve tizerinde oldugu
belirlendi. Bu nedenle iilkemizin de i¢inde bulundugu endemik bolge-
lerde bruselloz, tiretken yas grubunu etkileyerek 6nemli morbiditeye ve
ekonomik kayiplara yol agmaktadir.

Bruselloz tanisi alan hastalarin aile {iyelerinde seropozitiflik orani
%13-20 iken, akut bruselloz gelisme oran1 %10-12 olarak bildirilmistir
(9). Bu ¢aligmada olasi infeksiyon kaynag: tespit edilen 34 hastanin 15
(%18.3)’inde aile ici bruselloz 6ykiisit mevcuttu. Yapilan bir ¢aligmada
da bruselloz tanisi koyulan kisilerin ailelerinde bruselloz seropozitifligi
%18 olarak bulunmus ve aile taramasinin erken tan1 koyulmasinda fay-
dal1 olabilecegi {izerinde durulmustur (10).
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Kultar STA
ELISA I1gG Pozitif Negatif Pozitif Negatif
Pozitif n=37 5 32 18 19
Negatif n=42 1 4 3 39
K (p) 0.11 (<0.001) 0.42 (<0.001)
Duyarhihk 13.5 48.6
Ozgillik 97.6 92.8
PPV 83.3 85.7
NPV 56.1 67.2
Kultur STA
ELISA IgM Pozitif Negatif Pozitif Negatif
Pozitif n=38 6 32 19 19
Negatif n=41 0 411 2 39
K (p) 0.16 (<0.001) 0.45 (<0.001)
Duyarlihk 15.8 50.0
Ozgiillik 100 95.1
PPV 100 90.4
NPV 56.1 67.2

Brucellacapt ELISA IgM ELISA IgA
Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
28 9 27 10 29 8
8 34 11 31 2 40
0.56 (<0.001) 0.46 (<0.001) 0.74 (<0.001)
75.6 72.9 78.3
80.9 73.8 95.2
77.7 71.0 93.5
79.0 75.6 83.3
Brucellacapt ELISA 1gG ELISA IgA
Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
29 9 27 11 24 14
7 34 10 31 7 34

0.59 (<0.001)

0.46 (<0.001)

0.46 (<0.001)

76.3 71.0 63.1
82.9 75.6 82.9
80.5 72.9 77.4
79.0 73.8 70.8

Brusellozda semptomlar 6zgiil olmamakla birlikte hastalar en sik ates
yiiksekligi, halsizlik, terleme, eklem agrilar1 ve istahsizlik yakinmalari
ile bagvurmaktadir (11). Ulkemizde yapilan birgok ¢alismada benzer so-
nuglar elde edilmistir (12, 13). Bu ¢aligmada ise hastalarda saptanan en sik
sikayetler halsizlik (%75.5), eklem agris1 (%65.3) ve kas agris1 (%61.2) idi.

Tiirkiyede hastalik yilin tiim aylarinda goriilebilmekle birlikte insanlarin
karsal kesime seyahat etmesi, koyunlarin yavrulama dénemi olmasi ve
taze peynir yapiminin ve tiiketiminin artmasi nedeniyle ilkbahar ve yaz
aylarinda daha sik rastlanmaktadir (14). Bu galiymada verilen olgularin
da %72.7’si ilkbahar ve yaz mevsiminde bagvurmustu.

Bruselloz, semptomlarin baglama zamanina gore akut, subakut ve kronik
olarak evrelendirilebilir. Ulkemizde yapilan bir ¢alismada olgularin
%65’inin akut, %25’inin subakut ve %10’unun kronik oldugu belirtil-
mektedir (15). Bu ¢alismada olgularin %42.8’i akut, %24.4’i subakut,
%6’s1 kronik bruselloz olup hastalarin %10’u relaps olarak degerlendirildi.

Bruselloz hemen her organi ve sistemi tutabilen bir hastaliktir. Yapilan
¢alismalarda en sik goriilen komplikasyonlarin, %14-68 orani ile kas-is-

kelet sistemine ait oldugu belirtilmistir (16). Ulkemizde yapilan ve 4204
hastanin degerlendirildigi genis ¢apli bir arastirmada en sik rastlanan
komplikasyonlarin sirasiyla osteoartikuler tutulum (n=1839, %43.7),
hematolojik sistem (n=1401, %33.3) ve sinir sistemi tutulumu (n=413,
%9.8) oldugu bildirilmistir (17). Bizim ¢aligmamizda ise hastalarin
%32.4 (n=11)"tinde en az bir tutulum saptanmis olup bu komplikas-
yonlar spondilodiskit (n=4, %8.2), santral sinir sistemi tutulumu (n=3,
%6.1), endokardit (n=2, %4.1) ve septik artrit (n=2, %4.1)’tir. Olgular1-
mizin %16.3 (n=8)’iinde kan/eklem sivis1 gibi materyallerden kiiltiir po-
zitifligi elde edildi. Literatiirde brusellozda kiiltiir pozitifliginin %10-70
arasinda degistigi ve bu oranin bakterinin cinsi, klinik tip, kiiltiir alim
teknikleri, laboratuvar kosullar1 ve 6zellikle antibiyotik kullanimi ile ya-
kindan iligkili oldugu belirtilmektedir (2). Kan kiiltiirii duyarliliginin
lizis santrifiigasyon yonteminin kullanilmast ile arttirilabilecegi ile ilgili
yayinlar mevcuttur (18).

Yapilan bir ¢alismada, iilkemizde 1990 ve 2009 yillar1 arasindaki insan
brusellozu ile ilgili literatiiriin incelenmesi sonucunda toplam 306 bildi-
ri ve 4204 hasta irdelenmis olup 1019 (%24.2) hastanin kan kiiltiiriinden
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Kultar STA
ELISA IgA Pozitif Negatif Pozitif Negatif

Pozitif n=31 6 25 19 12
Negatif n=48 0 48 2 46
K (p) 0.22 (<0.001) 0.60 (<0.001)
Duyarhhk 19.3 61.2
Ozgillik 100 95.8
PPV 100 90.4
NPV 65.7 79.3

Brucella spp. izole edildigi bildirilmistir (17). Calijmamizda ise bu oran
%12.2 (n=6/49) olarak tespit edildi. Bu oranin diisiik olmasi, hastalar1-
mizin %48.9 (n=24)’unun daha 6nce farkli saglik kuruluslarina bagvu-
rarak antimikrobiyal tedavi almis olmalarina baglandi. Yapilan bir diger
calismada kan kiiltiirii pozitifliklerinin akut, subakut, kronik ve relaps
olan olgularda sirasiyla %48, %58, %22 ve %17 oldugu gosterilmistir
(19). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde kan kiiltiirii pozitifligi olan
alt1 hastanin hepsini akut ve subakut evredeki hastalar olugturmaktaydi.

Sarigiizel ve arkadaslarnin (20) yaptig: bir ¢alismada, kan kiil-
tiriinden Brucella melitensis izole edilen 21 hasta degerlendirmis,
bu hastalarin 15 (%71.4)’inde STA, 18 (%85.7)’inde Coombs ve 20
(%95.2)’sinde Brucellacapt testleri pozitif, kontrol grubunda (n=20) ise
bu testler negatif bulunmustur. Kiiltiir yontemi referans alinarak yapilan
degerlendirmede STA testinin duyarliligi %41.6, Coombs testinin du-
yarlilig1 %85.7, Brucellacapt testinin duyarliligi %95.2 olarak belirlenmis
ve Ozgiilliik oranlari iig test i¢in de %100 bulunmustur. Brucellacapt tes-
tinin bruselloz tanisinda yiiksek performansa sahip oldugu gosterilmis-
tir. Caliymamizda, kiiltiir pozitifligi (eklem+kan) altin standard olarak
kabul edildiginde; STA testi duyarlilig1 %62.5, Brucellacapt testi duyar-
lilig1 %87.5, ELISA IgG, IgM, IgA testlerinin duyarlilig: ise sirastyla %75,
%75 ve %87.5 olarak bulundu. Kan kiiltiirii ve eklem sivisinda tiremesi
olan birer hastanin STA titresi 1/40 (negatif) olarak tespit edilmesine
ragmen Brucellacapt ve ELISA testleri pozitif sonug verdi. Kan kiiltiirii
altin standard olarak alindiginda en yiiksek uyum STA test (k=0.28) ve
ELISA IgA (k=0.22) ile saptanmasina ragmen Brucellacapt, ELISA IgM
ve ELISA IgA testlerinin duyarliliklar1 %100 olarak bulundu.

Al Dahouk ve arkadaglarinin (21) yaptigi ¢alismada “rose” Bengal ve
STA testlerinin giivenilir oldugu ve %901n iizerinde bir duyarliliga sahip
oldugu rapor edilmekle birlikte klinik evrelere gore bu oranin degisebi-
lecegi ancak akut bruselloz bulgu ve belirtileri olan hastalarin taranma-
sinda uygun bir test oldugu vurgulanmaktadir. Bizim ¢aliyjmamizda, STA
testi olgularin klinik evrelerine gore degerlendirildiginde akut olgularin
%24,4’tinde, subakut olgularin %14.2sinde, kronik ve relaps olgularin ise
%2’sinde pozitif bulunmus olup duyarliliklari ise sirasiyla %57, %58, %16
ve %10 olarak saptanmistir. Elde edilen bu sonuglar Al Dahouk ve arka-
daglarinin (21) yaptigi ¢alisma ile korelasyon gostermistir.

STA ve ELISA testinin karsilastirildig: bir ¢aligmada, 280 bruselloz stip-
heli hastanin serumlar1 degerlendirilmis ve 143 hastada STA ve ELISA
testleri ile pozitiflik saptanmigtir; 31 hastada ise STA testi negatif tespit
edilirken ELISA ile pozitif sonu¢ alinmigtir. STA testi ile karsilagtiril-
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Brucellacapt ELISA IgG ELISA IgM
Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
27 4 29 2 24 7
9 39 8 40 14 34
0.66 (<0.001) 0.74 (<0.001) 0.46 (<0.001)
87.1 93.5 77.4
81.2 83.3 70.8
75.0 783 63.1
90.7 95.2 82.9

diginda ise ELISA daha duyarli olarak bulunmustur (22). STA testi ve
ELISA testinin duyarlilik ve 6zgiilligiiniin karsilastirildig: diger bir ¢a-
ligmada ELISA testinin tek basina 6zgiil IgG veya IgM i¢in duyarliligt
STA testinden diigitk bulunmustur. Ancak IgG ve IgM antikorlari birlik-
te degerlendirildiginde duyarlilik ve 6zgulligii igin STA testine benzer
sonuglar elde edilmistir (23). Diger yandan ELISA testinin, STA testin-
den daha duyarli ve daha 6zgiil oldugunu belirten yayinlar da mevcuttur
(24). Bu ¢alismada ise STA testi altin standard olarak alindiginda; Bru-
cellacapt testinin duyarlilig: %100, ELISA IgG, IgM ve IgA test duyarli-
liklar1 ise sirastyla %85.7, %90.4 ve %90.4, kiiltiir duyarlilig1 ise %23.8
olarak bulunmustur. Istatistiksel olarak kappa degeri goz oniinde bulun-
duruldugunda STA testi ile Brucellacapt, ELISA IgG, IgM ve IgA testleri
arasinda yiiksek derecede uyum oldugu gérilmiistiir.

Bu ¢alismada hastalarin 28 (%57.1)’'inde STA testi negatifken (1/160 ve
altinda), bu hastalarin 14 (%50)’tinde Brucellacapt testi titresi 1/320 ve
tizeri pozitif bulunmus olup hastalarin hepsinde ELISA testlerinden bir
ya da daha fazlasiyla pozitiflik saptandi. STA testi titresi 1/40 ve 1/80
olan iki hastada Coombs testi ile 1/160 titrede pozitif idi. Yanlig negatif-
likleri 6nlemek i¢in yapilan Coombs testi zahmetli ve zaman alic1 oldu-
gundan Brucellacapt testi bu a¢idan da daha avantajli géritnmektedir ve
pratikte tercih edilebilecek bir yontemdir.

Aliskan’in (25) yaptig1 ¢aliymada, Brucellacapt testinin inkomplet ve
blokan antikorlar: da tespit ettigi ve bu nedenle olgularin %99’unda titre
sonuglarinin STA testinden daha yiiksek oldugu belirtilmistir. Bu ¢alis-
mada da olgularimizin %91.8 (n=45)’inde Brucellacapt testinin titras-
yon sonucu STA titrasyon sonucuna gore 3-4 kat daha yiiksekti. Geri
kalan %8.2 (n=4) olgunun Brucellacapt ile STA testinin titrasyonlar1
esit ve negatifti. STA testinin pozitiflik orani diger testlerle karsilagti-
rildiginda oldukga diisitk olarak tespit edildi. STA testi ile pozitif bu-
lunan serumdaki titreler, Brucellacapt testi ile daha ytiksek saptanmuis,
bu uyumsuzlugun sebebinin de blokan (inkomplet) antikorlar oldugu
distiniilmistiir. Casao ve arkadaglarinin (26) yaptigi ¢aligmada, Bru-
cellacapt testinin STA'ya uyumu diisitk bulunmus olup benzer sekilde
Brucellacapt testinde daha yiiksek titrasyonlar oldugunu bildirilmistir.
Ardig ve arkadaslari (27), pozitiflik saptama oranini STA testinde % 80,
Brucellacapt testinde ise % 87 bulmuslardir. Bu ¢alismada ise hastalarin
21 (%42.8)’inde STA testi, 36 (%73.4)’sinda Brucellacapt testi ile pozitif
sonug elde edilmistir. Tim bu ¢alismalarin sonuglarina gore bruselloz
tanisinda, STA testinin tek bagina kullanilmasinin uygun olmayacag:
anlasilmaktadir. Ciinkii STA testi, blokan antikorlar1 saptayamamakta
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ve bu durum yalanci negatif sonuglara yol agabilmektedir. STA testiyle
karsilastirildiginda serum orneklerinde en yiiksek titre veren yontemin
Brucellacapt testi oldugu goriilmiistiir. Bu test, inkomplet (blokan) anti-
korlar1 da yakalayarak yiiksek titrede antikor saptamakta ve brusellozun
tanisinda giivenle kullanilabilecegini diigiindiirmektedir.

Yapilan ¢aligmalarda tanida kullanilan serolojik testlerin duyarlilikla-
rinin brusellozun klinik evrelerine gore farkliliklar gosterdigi saptan-
mistir. Ozgiines ve arkadaglarmin (28) yaptig1 calismada, Brucellacapt
testinin akut ve subakut brusellozda “rose”- Bengal ve STA testleri ile
ayn1 duyarlilikta oldugu, kronik brusellozda ise bu testlerden daha du-
yarlt oldugu belirtilmektedir. Bu ¢alismada ise olgularin klinik evreleri-
ne gore Brucellacapt pozitifligi STA ve ELISA testleriyle karsilastirildi-
ginda, ozellikle akut ve subakut bruselloz olan hastalarda daha yiiksek
oranda pozitiflik saptandu.

Caligmamizda hastalarin klinigi goz 6niinde bulunduruldugunda, klinik
olarak bruselloz diigiiniilen ve tedavi baslanan hastalardaki testlerin
uyumu incelendiginde en yiiksek derecece uyum Brucellacapt ile goste-
rildi (x=0.66). Bu gruptaki toplam 38 hastanin 17’sinde STA, 4’tinde ise
Brucellacapt testi ile negatif sonug elde edildi. Bu durumda en yiiksek
duyarlilik (%89.4) yine Brucellacapt testinde saptandu.

Her ne kadar bazi ¢alismalarda, Brucellacapt titrelerinin bruselloz-
da uzun siire yiiksek oldugu, bu nedenle hasta takibinde kullaniminin
uygun olmadig: bildirilmis olsa da (29, 30) yapilan bir diger ¢aligma-
da Brucellacapt testinin takipte kullanilabilecegi gosterilmistir (31). Bu
caligmada tedavi 6ncesi serumlarina ek olarak 3 hastanin ikinci ve al-
tinci ay, 8 hastanin ise ikinci ay serumlar: alinarak ayni testler ¢alisildi.
Sekiz hastada ikinci ayda STA titresinde diisme gozlenirken (ii¢ hastada
<1/160), bir hastada Brucellacapt testi titresi 1/5120den 1/2560’a diisti,
bir hastada ise 1/320 titrede negatiflesme goriildii. Benzer sekilde diger
bir hastada ise ELISA IgM, IgA testinde negatiflesme gozlendi. Bu ne-
denle hasta takibinde serolojik testlerle birlikte klinik belirti ve bulgula-
rin degerlendirilmesinin daha faydali olacag: diistinilmiistiir.

Casanova ve arkadaslarinin (32) yaptig1 ¢alismada, Brucellacapt testi
diger serolojik testlerle kargilagtirilmistir. Coombs testi altin standard
olarak alindiginda duyarliligi %91.6, 6zgiilliigii %95.9 olarak bulun-
mustur. Bu ¢aligmada ise Brucellacapt testinin duyarliligi ve ozgulligi,
kan kiiltiirii pozitifligi altin standard olarak alindiginda sirasiyla %100
ve %58.9 olarak; pozitif ve negatif prediktif degerler ise sirasiyla %16.6
ve %100 olarak saptandi. Kappa degeri goz 6niinde bulundurularak iki
testin uyumuna bakildiginda ise (k=0.17) zayif derecede uyum oldugu
goriildi. Tim bu ¢aligmalar, bruselloz tanisinda Brucellacapt testinin
STA testinden daha iistiin oldugunu gostermektedir. Bu nedenle klinik
olarak bruselloz diisiiniilen ancak STA testi negatif olan hastalarda Bru-
cellacapt testinin kullanilmasi, yanls negatif sonuglarla hastaligin tedavi
edilmemesini engelleyecektir.

ELISA, o6zellikle klinik stiphenin yiiksek oldugu ve diger testlerin negatif
oldugu komplike, fokal ve kronik olgularda tercih edilebilecek bir test-
tir (33). Bazi1 arastiricilar, akut olgularda 6nce IgM ve daha sonra IgG
artigina bagh iki pik seklinde artig gosteren ELISA pozitifligi saptarken,
kronik olgularda tamamen IgGden olugan antikor varligina deginmis-
lerdir. Brusellozlu olgularda yiiksek titrelerde IgG antikor pozitifliginin
bir yildan fazla siirmesi her zaman kroniklesme bulgusu olarak disii-
niilmemelidir. Ciinkii baglangicta IgG titrelerinin ¢ok yiiksek oldugu ol-
gularda etkin tedaviye ragmen IgG antikor pozitifligi bir yildan uzun
stirebilmektedir (34). Bu ¢alismada ise klinik evrelerle uyumuna bakil-
diginda ELISA testleri ile uyumsuz sonuglar alinmigtir. ELISA IgG, IgM,
IgA testlerinin birbiriyle uyumuna bakildiginda en yiiksek derecede
uyumun ELISA IgG ve IgA arasinda oldugu goriilmistiir.

Osoba ve arkadaslar1 (35), ELISA IgM ve IgG testlerinin duyarliligini
% 96, ozgilligiinii % 100, pozitif ve negatif prediktif degerlerini ise s1-

rastyla %100 ve %94 oldugunu bildirmislerdir. Memish ve arkadaslar
(23), brusella bakteriyemisi olan hastalarda, ELISA IgM ve IgG duyarli-
ligin1 STA testinden daha diigiik bulmusglardir. Bu ¢aligmada kiiltiir altin
standard olarak alindiginda ELISA IgG, IgM, IgA duyarliliklar: sirasiy-
la %83.3, %100 ve %100, ozgiillikleri ise %56.1, %56.1 ve %65.7 olarak
olarak bulundu.

Yapilan bir ¢alismada, ELISAnin 6zellikle serolojik testlerin negatif
oldugu norobrusellozlu hastalarda daha giivenilir bir yontem oldugu
vurgulanmistir (36). Bu ¢aligmada {i¢ hastaya norobruselloz tanist
konmus olup ilk hastanin BOS STA testi 1/80, serum STA 1/640, Bru-
cellacapt 1/5120, ELISA IgG, IgM, IgA testleri pozitif; ikinci hastanin
BOS STA negatif, serum STA 1/40, Coombs 1/80, Brucellacapt 1/640,
ELISA IgG, IgM, IgA testleri pozitif; igiincii hastanin ise BOS STA nega-
tif, serum STA 1/640, Brucellacapt 1/1280, ELISA IgG pozitif iken IgM,
IgA testleri negatif olarak tespit edilmistir.

Sonug olarak caliymamizda, bruselloz tani ve takibinde kullanilmak-
ta olan bu serolojik testlerin 6zgillitk ve duyarhiliklarinin farkli oluslari,
brusellozun tani ve takibinde kiiltiir yapilamayan hastalarda STAnin tek
bagina yetersiz oldugu, STA testi ile birlikte Brucellacapt ve/veya ELISA
(IgM, IgQG) testlerinin kullanilmasinin uygun olacag: kanaatine varilmis-
tir. Sonuglarimiz goz éniinde bulunduruldugunda en duyarli ve 6zgiil
test Brucellacapt olarak tespit edilmistir. Klinik olarak bruselloz diisii-
nillen ancak STA negatif olgularda yapilabilecek alternatif test olarak,
Coombs testine gore daha kolay uygulanabilir ve daha kisa siirede sonug
veren testin Brucellacapt oldugu goriilmiistiir. Ayrica hastaligin aktivi-
tesini gostermesi ve takipte STA ve Coombs testlerinden daha hizli titre
diisiisii gostermesi nedeniyle takipte kullanilabilecegi distiniilmistiir.
Ancak daha genis ve kapsamli ¢aligma gruplar: kullanilarak yapilan ¢alis-
malarin sonuglariyla bulgularimizin desteklenmesine gereksinim vardir.

Prospektif bir ¢aligma oldugu i¢in alinmamustir.

Calisma icin Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Aragtirma Fonu ve Etik Kuru-
lw'ndan 06.05.2010 tarih ve 2010/28 karar numarasiyla onay alinmugtir.

Bagimsiz dig danigman.

Fikir/Kavram: B.U., O.Y., B.A.; Tasarim: B.U., O.Y,, B.A., N.M.; Denetleme:
B.U, O.Y,, B.A,, N.M.; Malzemeler/Hastalar: B.U,; Veri Toplama ve/veya
Isleme: B.U;; Analiz ve/veya Yorum: B.U,, O.Y.,, B.A,, N.M,; Literatiir Tara-
mast: B.U,, N.M.; Makale Yazimt: N.M., B.U.; Elestirel Inceleme: N.M., B.U,,
0.Y,, B.A.

Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi bildirmemistir.

Yazarlar finansal destek beyan etmemistir.

1. Doganay M, Aygen B. Human brucellosis: An overview. Int J Infect Dis.
2003;7(3):173-82.

2. Young E. Brucella species. In: Mandel GL, Bennet JE, Dolin R, eds. Mandell,
Douglas, and Bennett’s Principles and Practice of Infectious Diseases. 6th ed.
Pennsylvania: Churchill Livingstone, 2005:2669-73.

3. Aygen B, Siimerkan B, Kardas Y, Doganay M, Iinan M. Bruselloz: 183 olgunun
degerlendirilmesi. Klimik Derg. 1995;8(1):13-6.

172


https://doi.org/10.3349/ymj.2003.44.1.33

10.

1

—_

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Alp E, Doganay M. Bruselloz. In: Willke-Topgu A, Soyletir G, Doganay M,
eds. Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Mikrobiyolojisi. 4. baski. Istanbul: Nobel Tip
Kitabevleri, 2017: 863-71.

Mantur BG, Mangalgi SS. Evaluation of conventional castaneda and lysis
centrifugation blood culture techniques for diagnosis of human brucellosis.
] Clin Microbiol. 2004;42(9):4327-8.

Ciftci C, Oztiirk F, Oztekin A, et al. Brusellozisin laboratuvar tanisinda kul-
lanilan serolojik testlerin kargilagtirilmasi. Mikrobiyol Bul. 2005;39:291-9
Colmenero J, Reguera J, Martos E et al. Complications associated with
Brucella melitensis infection: A study of 530 cases. Medicine (Baltimore).
1996;75(4):195-211.

Solera J, Martinez-Alfaro E, Espinosa A. Recognition and optimum treat-
ment of brucellosis. Drugs. 1997;53(2):245-56.

Sharifi-Mood B, Metanat M, Alavi-Naini R. Screening of the family members
of patients with acute brucellosis in Southeast Iran. Indian ] Med Microbiol.
2007;25(2):176-7.

Tabak F, Hakko E, Mete B, Ozaras R, Mert A, Ozturk R. Is family screening
necessary in brucellosis? Infection. 2008;36(6):575-7.

. Ayaz C. Brusellozun Tiirkiyedeki durumu. Klimik Derg. 2005;18 (Ozel Say1

1):100-1.

Biike C, Cigeklioglu M, Erdem 1, et al. Siit iiriinleri isleyicilerinde bruselloz
prevalansi ve brusellozu bilme durumu. Infeks Derg. 2000;14(3):321

Cagatay AA, Kiigiikoglu S, Berk H, et al. Otuz alt1 bruselloz olgusunun deger-
lendirilmesi. Klimik Derg. 2002;15(1):19-21.

Giir A, Geyik ME, Dikici B, et al. Complications of brucellosis in different age
groups: A study of 283 cases in southeastern Anatolia of Turkey. Yonsei Med
J. 2003;44(1):33-44.

Geyik ME Giir A, Nas K, et al. Musculoskeletal involvement in brucellosis in
different age groups: A study of 195 cases. Swiss medical weekly. 2002;132(7-
8): 98-105.

Serter G, Karakartal G, Giinhan C, Biike M, Yiice K, Dereli D. Clinical Picture
in adult Brucellosis typical and unusual. In: Tiimbay E, Hilmi S, Ang O, eds.
Brucella and Brucellosis in man and animals. {zmir: Turkish Microbiological
Society. 1991:101-7

Calik §, Gokengin AD. Human brucellosis in Turkey: a review of the litera-
ture between 1990 and 2009. Turk ] Med Sci. 2011;41(3):549-55.

Yagupsky P. Detection of Brucellae in blood cultures. J Clin Microbiol.
1999;37(11):3437-42.

Espinosa BJ, Chacaltana J, Mulder M, et al. Comparison of culture techniques
at different stages of brucellosis. Am ] Trop Med Hyg. 2009;80(4):625-7.
Sarigiizel FM, Kayman T, Celik I, Koc N. Comparison of standard tube agglu-
tination, Coombs’ and Brucellacapt tests in the diagnosis of brucellosis. Yeni
Tip Dergisi. 2011;28:113-5.

Al Dahouk S, Tomaso H, Nockler K, Neubauer H, Frangoulidis D. Laborato-
ry-based diagnosis of brucellosis--a review of the literature. Part II: serologi-
cal tests for brucellosis. Clin Lab. 2003;49(11-12):577-89.

173

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Uysal B et al. Bruselloz Tani Yontemleri

Heydari F, Mozaffari NA, Tukmechi A. Comparison of standard seroaggluti-
nation tests and ELISA for diagnosis of brucellosis in West Azerbaijan Prov-
ince, Iran. Res J Biol Sci. 2008;3(12):1460-2.

Memish ZA, Almuneef M, Mah MW, Qassem LA, Osoba AO. Comparison of
the brucella standard agglutination test with the ELISA IgG and IgM in pa-
tients with Brucella bacteremia. Diagn Microbiol Infect Dis. 2002;44(2):129-
32.

Pappas G, Akritidis N, Bosilkovski M, Tsianos E. Brucellosis. N Engl ] Med.
2005;352(22):2325-36.

Aliskan H. Kiiltiir ve serolojik yontemlerin insan brusellozu tanisindaki
degeri [The value of culture and serological methods in the diagnosis of hu-
man brucellosis]. Mikrobiyol Bul. 2008;42(1):185-95.

Casao M, Navarro E, Solera J. Evaluation of Brucellacapt for the diagnosis of
human brucellosis. J Infect. 2004;49(2):102-8.

Ardic N, Ozyurt M, Sezer O, Erdemoglu A, Haznedaroglu T. Comparison of
Coombs’ and immunocapture-agglutination tests in the diagnosis of brucel-
losis. Chin Med J (Engl). 2005;118(3):252-4.

Colak H, Usluer G, Ozgiines I, et al. Comparasion of the wright, immuno
capture and rose bengal methods for the diagnosis of chronic brucellosis.
Mikrobiyol Bul.1992:26(1):56-60.

Orduna A, Almaraz A, Prado A, et al. Evaluation of an immunocapture-ag-
glutination test (Brucellacapt) for serodiagnosis of human brucellosis. J Clin
Microbiol. 2000 Nov;38(11):4000-5.

Giizelant A, Kurtoglu MG, Kaya M, Kesli R, Terzi Y, Baysal B. Brusellozis’
in tanisinda Brucellacapt’in diger serolojik testler ile kargilastirilmasi. Selguk
Tip Derg. 2009;25(3):125-31.

Bosilkovski M, Katerina S, Zaklina S, Ivan V. The role of Brucellacapt test
for follow-up patients with brucellosis. Comp Immunol Microbiol Infect Dis.
2010;33(5):435-42.

Casanova A, Ariza ], Rubio M, Masuet C, Diaz R. BrucellaCapt versus classi-
cal tests in the serological diagnosis and management of human brucellosis.
Clin Vaccine Immunol. 2009;16(6):844-51.

Araj GFE. Update on laboratory diagnosis of human brucellosis. Int ] Antimi-
crob Agents. 2010;36 Suppl 1:512-7.

Ariza ], Pellicer T, Pallares R, Foz A, Gudiol E. Specific antibody profile in
human brucellosis. Clin Infect Dis. 1992;14(1):131-40.

Osoba A, Balkhy H, Memish Z, Khan M, Al-Thagafi A, Al Shareef B, et al.
Diagnostic value of Brucella ELISA IgG and IgM in bacteremic and non-bac-
teremic patients with brucellosis. ] Chemother. 2001;13 Suppl 1:54-9.

Araj GF. Enzyme-linked immunosorbent assay, not agglutination, is the test of
choice for the diagnosis of neurobrucellosis. Clin Infect Dis. 1997;25(4):942.


https://doi.org/10.3349/ymj.2003.44.1.33
https://doi.org/10.3349/ymj.2003.44.1.33
https://doi.org/10.3349/ymj.2003.44.1.33
https://doi.org/10.1007/s15010-008-7022-6
https://doi.org/10.3349/ymj.2003.44.1.33
https://europepmc.org/search?query=AUTH:%22Mehmet Faruk Geyik%22
https://europepmc.org/search?query=AUTH:%22Ali G%C3%BCr%22
https://europepmc.org/authors/0000-0002-5845-0851
https://doi.org/10.1016/s0732-8893(02)00426-1
https://doi.org/10.1056/NEJMra050570
https://europepmc.org/search?query=AUTH:%22G Usluer%22
https://europepmc.org/search?query=AUTH:%22I Ozg%C3%BCne%C5%9F%22
https://doi.org/10.1128/JCM.38.11.4000-4005.2000
https://doi.org/10.1080/1120009x.2001.11782330
https://doi.org/10.1128/CVI.00348-08
https://doi.org/10.1016/j.ijantimicag.2010.06.014
https://doi.org/10.1093/clinids/14.1.131
https://doi.org/10.1080/1120009x.2001.11782330
https://doi.org/10.1080/1120009x.2001.11782330
https://doi.org/10.1080/1120009x.2001.11782330

