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1)
2)
3)
4)

1) Literatur Tarama Stratejisi

Anahtar Kelimeler

I. “brucel*” AND “diagnosis”, “brusel*”” AND “tan1”

I1. “neurobrucellosis” AND “diagnosis”

I11. “Brucellosis” AND “treatment”, Brucell* AND “treatment”, “Brucell*” AND “streptomycin”,
“Brucell*” AND “doxycycline”, “Brucell*” AND “rifampin”

IV. “Brucellosis” AND “pregnancy”, “brucell*” AND “pregn*”, “brucell*” AND “matern*”, “Bruselloz”
AND “gebe”, “bruselloz” AND “gebelik”, “bruselloz” AND “maternal”

V. “Bruce*” AND “endocard*”, “Bruse*” AND “endokard*”

V1. “osteoarticular brucell*, “brucell* AND spondylitis”, “brucell* AND spondylodiscitis”, “brucell* AND

vertebral osteomyelitis”, “brucell®* AND arthritis”

Taranan Dizinler
PUBMED, Cochrane ve ULAKBIM TR Dizin veritabanlari.

Donem: 1960-Haziran 2022

Dahil Edilme Olgtleri

Metnin tamamina ulasma,

Ingilizce ya da Tiirk¢e metin,

18 yas Ve iistii insan ¢aligsmalari,

Calismanin yontem boliimiinde, brusella tan1 6lgitlerinin asagidakilerden birini saglayacak sekilde
tanimlanmis olmasi;

Kultir pozitifligi ya da

Uyumlu klinik + standart tlip aglttinasyon (STA) testi >1/160 ya da

Uyumlu klinik + 2 hafta ara ile tekrarlanan STA testinde 4 katlik titre artis1 olmasi.
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2) PRISMA Akis Semalari

2.1. Bruselloz Tanis1

Veri tabani taramasi ile ulasilan
yayinlar (n=8,858 PubMed; n=670 TR-

Dizin; n=1 Cochrane;Toplam n=9,524) ek yayinlar (n=0)

Diger kaynaklar araciligiyla tanimlanan

\4

Tekrarlar gikarildiktan sonra elde

Tekrar eden
yayinlar (n=96)

edilen yayinlar (n=9,433)

v

Uygunluk agisindan degerlendirilen
tam metin makaleler (n=87)

Kantitatif senteze dahil edilen tam
metin makaleler (n=19)

v

Baslik ve 6zetlere
gore galisma disi
birakilan yayinlar
4,189 hayvan
galismasi

1,196 pediatrik
vakalar

1,127 olgu
raporlari

1,755 tam metni
olmayan

39 tam metni
Ucretli olan

Tam metni
incelenerek
galisma disi
birakilan yayinlar:
32 epidemiyolojik
galisma

18 pediatrik
vakalar icermekte
18 tani kriterleri
uygun degil

Sekil 1. Bruselloz Tanisyla flgili PICO Sorular1 I¢in Yaymn Tarama Akis Semasi
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2.2. Norobruselloz Tanis1

Laboratuvar tarafindan dogrulanmis bruselloz tanis1 olan hastada (STA>1:160 veya kiiltiir pozitifligi)

asagidakilerden en az birinin varligi ndrobruselloz tanis1 6l¢iitl olarak kabul edildi;

Baska hastalik ile a¢iklanmayan norolojik semptom ve bulgular (olas1 tani),

Uyumlu beyin-omurilik sivis1 (BOS) bulgulari (pleositoz, biyokimyasal degisiklikler) (olasi tani),

BOS kiiltiir pozitifligi ve/veya BOS antikor pozitifligi (kesin tani).

Pubmed: 277 yayin

TR dizin: 25 yayin

Tam metin ulagilamayan
¢alismalar (n=46)

231 yayin

Hayvan galismasi (=6)
Pediatri galismalari(n=46)
iliskisiz calismalar=
Tekrar galismalar (n=13)
Derlemeler (n=4)
Diger (n=2)

A4

Analizlere alinan ¢alismalar
(n=137)

Tam metin ulagilamayan
calismalar (n=42)

23 yayin

Pediatri galismalari (n=4)
Derlemeler (n=2)
Tekrar galigmalar (n=5)
iligkisiz calismalar (n=2)

A4

Prospektif olgu-kontrol galigmasi 1
Prospektif gozlemsel galisma 3
Cok merkezli retrospektif calisma 1
43 olgu serisi

89 olgu sunumu

Analizlere dahil edilen galismalar

3

(n=10)

2 olgu serisi
8 olgu sunumu

A

dahil edildi

Toplam 147 yayinda, 1022 olgu analizlere

Sekil 2. Norobruselloz Tanistyla ilgili PICO Sorulari icin Yayin Tarama Akis Semasi
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2.3. Bruselloz Tedavisi

Veri tabani taramasi ile ulasilan
randomize kontrolli ¢alismalar

(n=53)

Brusellozda antibiyotik
»| tedavisiile iligkisiz calismalar
(n=25)

A 4

Bruselloz antibiyotik tedavisi ile iliskili

Dahil etme kriterlerine
calismalar uymayan galismalar

(n=10)
(n=28)

Ugli antibiyotik tedavi
karsilastirmasi (n=1)

Farkli antibiyotik
kombinasyonlarinin
karsilastiriimasi (n=5)

Farkli tedavi siirelerin
karsilastiriimasi (n=1)

v

Dahil etme kriterlerine uyan
calismalar Spondilodiskit tedavisi (n=1)

(n=18) Karsilastirma grubu icermeyen

galismalar (n=1)

ingilizce digi tam metin (n=1)

A 4

Meta-analize dahil edilen galismalar

(n=18)

Sekil 3. Bruselloz Tedavisiyle ilgili PICO Sorulari igin Yaymn Tarama Akis Semasi
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2.4. Gebede Bruselloz Tedavisi

Veri tabam tarama= ile wlasilan ¢ahsmalar

(m=1144)
Hayvan galismas (=379
Eomn ile ilgili olmayan (p=51)
Ana metine ulanlamayan (p=41)
PICO sonlanm icermeyen (p=32)
Epidemiyoloji (z=15)
Derleme (p=15)
Eomjenital bruselloz tam=mdan sonra
matemal enfeksiyon tams koyulanlar
(o=11)
Tekrar ¢ahsmalar (p=3)
Diger (r=63)
Degerlendirmeve dahil edilen gahsmalar
(n=14)
Toplam dahil edilen olge sayis
(m=144)

Sekil 4. Gebede Bruselloz Tedavisiyle ilgili PICO Sorular1 igin Yayin Tarama Akis Semast
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2.5. Norobruselloz Tedavisi

Veri tabani taramasiile ulasilan
¢alismalar

(n=290)

A 4

Degerlendirmeye dahil edilen
calismalar

(n=105)

A 4

Toplam dahil edilen olgu sayisi

(n=337)

Seftriakson tedavisi alan olgu sayisi

(n=123)

\4

Pediatrik yas grubunu
kapsayan galismalar (n=64)

Norobruselloz digi calismalar
(n=49)

Tedavi disi calismalar
(n=38)

Derlemeler
(n=10)

Tekrar galigmalar
(n=9)

Tam metne ulasilamayan
galismalar(n=9)

Preklinik calismalar (n=3)
Sonlanim bilgisini icermeyen
calismalar

(n=2)

Editore mektup (n=1)

Sekil 5. Norobruselloz Tedavisiyle ilgili PICO Sorulari igin Yaym Tarama Akis Semasi
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2.6. Brucella spp. Endokarditi Tedavisi

Brucella spp.’ye bagl infektif endokardit tanisi igin agsagidaki 6lgiitler kabul edildi;

o Ameliyatla ¢ikarilan kalp kapagi veya diger kardiyak dokularda Brucella spp. Gremesi,

o Duke 6lgiitlerine gore kesin endokardit tanist konulmus bir hastada, kan kulttr( dl¢utinin Brucella spp.
Uremesi seklinde veya minér mikrobiyolojik 6l¢iitiin Wright STA >1/160 pozitif olmasi veya doku veya

kanda PCR’la Brucella DNA pozitifligi seklinde olmasi.

Veri tabam taramasi ile ulazlan
cahismalar

(n=408)

Ingilizce ve Tiirkce digi tam
metin
{n=93)

Brusella endokardit tedavisi iliskili
olabilecek ¢ahsmalar

{n=315)

Hayvan calismalan

(n=53)

b

Brusella endokardittedavisi iliskili
olabilecek calhizmalar

(n=262)

< 18 yag hastalan iceren
calismalar

Tedavi bilgisi igermeyen
cahgmalar

> Spondilodiskit hastalanm
iceren ¢alismalar

Tam metne ulaglamayan
calismalar

(n=176)

Analizlere dahil edilen calismalar

(n=86)

Sekil 6. Brucella spp. Endokarditinin Tedavisiyle lgili PICO Sorular1 igin Yayin Tarama Akis Semasi
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2.7. Brucella spp. Spondilodiskiti Tedavisi

Veri tabani taramasi ile ulagilan
calismalar

(n=1390)

Hayvan galismalari

Pediatrik yas grubundaki
calismalar

v

ingilizce disi tam metin

A

Brusella spondilodiskit tedavisi iligkili
olabilecek ¢alismalar

(n=585)

Tekrar gcalismalar

A\ 4

A4

Brusella spondilodiskit tedavisi iligkili
olabilecek ¢alismalar

(n=400)
Ozet kisimlari incelendiginde
brusella spondilodiskit ile
> iliskisiz galismalar
v (n=380)
Brusella spondilodiskit tedavisi iligkili
calismalar

(n=20)

> PICO sorulariile iligkisiz
¢alismalar

A 4

Meta-analize dahil edilen ¢alismalar
(n=11)
2 randomize kontrolli galisma

9 gbzlemsel calisma

Sekil 7. Brucella spp. Spondilodiskiti Tedavisiyle Ilgili PICO Sorular1 i¢in Yaymn Tarama Akis Semasi
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3) PICO Sorularma Yanit Vermek I¢cin Kullanilan Yayinlarin Ozeti, Meta-Analiz Sonuclari,

Bulgularin Ozeti, Kanitlarin Degerlendirilmesi, Yanlihk Riski Tablolar1 ve Diger Analiz Sonuclar:

3.1. PICO 1-4 i¢in Kullanilan Cahsmalari Ozeti, Yanhlik Degerlendirmesi

Tablo 1. PICO 1-4 Sorulari igin Degerlendirilen Yaymlarin Ozeti

Yayinlar

Cahisma
Tasarimi

Hasta Popiilasyonu Ozellikleri

Test Sonuglari

Alvarez-Ojeda ve ark. (2015)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: Siipheli bruselloz hastalar1 veya bruselloz hastalari ile
birlikte yasayan kisiler (n=92)

Kontrol grubu: Yok

Referans test: Kan kultiri

indeks test: PCR

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 6

PCR
Duyarlilik %100
Ozgulliik %80.23

Calhisma grubu: Siipheli bruselloz hastalari (n=100)
Kontrol grubu: yok

Aly Reda ve ark. (2017) Kesitsel analitik Referans test: STA Rose Bengal ELISA IgG PCR
caligma indeks testler.' Rose Benaal. ELISA. PCR Duyarlilik %96 Duyarlilik %79 Duyarhilik %65
Analize dahil -edilen 6rngk ’saylsr 9’5 Ozgulluk %100 Ozgulluk %80 Ozgulluk %40
Calisma grubu: Kiiltiir pozitif akut bruselloz hastas1 (n=83) %mg%lmo
Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=72) OZyUIIUk o g8
Andriopoulos ve ark. (2015) Kesitsel calisma Referans test: Kan kulturi g 0
cals indeks testler: Rose Bengal, STA STA - -
Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 65/72 ﬁya dilik %100

Ozgiillik %89

Arabaci ve Oldacay (2012)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: <3 aydir semptomatik + referans testlerden birinde
pozitiflik olan eriskin hastalar (n=131)

Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=105)

Referans test: Kan kultiird, STA

indeks testler: ELISA, STA

Analize dahil edilen 6rnek sayisi1:131/105

STA
Duyarlilik %100
Ozgiillik %99.04

ELISA IgM
Duyarlilik%49.6

Ozgiilliik %100

ELISA IgG
Duyarlilik%65.6

Ozgiillik %99.0
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ELISA IgM+19G

Duyarlilik %34.3
Ozgullik %100

Asaad ve Algahtani. (2012)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: 180 akut, 110 subakut, 50 kronik hasta
Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=110)

Referans test: Kiltir, STA

indeks testler: ELISA ve PCR

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 50/110

ELISA IgM
Duyarlilik %84

Ozgiilliik %99

ELISA 1gG
Duyarlilik %96

Ozgiilluk %99

PCR
Duyarlilik %76
Ozgiillik %100

Ceken ve ark. (2015)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: Kronik hastaligi olmayan ve bagvuru 6ncesi antibiyotik alan
hastalarin diglandig1 bruselloz hastalar1 (n=35)

Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=20)

Referans test: Kultir, STA

indeks testler: PCR, STA (Kiiltiir pozitif olanlarda)

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 35/20

STA
Duyarlilik %94
Ozgilluk %100

PCR
Duyarhlik %97
Ozgiilliik %100

Cifci ve ark. (2005)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: Siipheli bruselloz hastalar1 (n=77)
Kontrol grubu: Yok

Referans test: Kan kulturi

Indeks testler: Rose Bengal, ELISA

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 35

Rose Bengal
Duyarlilik %100

Ozgiilluk %45

ELISA IgM
Duyarlilik %71

Ozgiillik %74

ELISA IgG
Duyarlilik %97

Ozgiilliik %55

Diaz ve ark. (2011)

Kesitsel ¢aligma

Cahisma grubu: Kiiltiir pozitif bruselloz hastas1 (n=208)

Kontrol grubu: Bruselloz dis1 enfeksiyon siiphesi olanlar (n=1559),
asemptomatik yakin hayvan temasi olanlar (n=20)

Referans test: Kan kultlrd

indeks testler: Rose Bengal, STA

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 208/1579

Rose Bengal
Duyarlilik %100

Ozgiilliik %99

STA
Duyarlilik %89
Ozgullik %100

Cahisma grubu: Kiiltiir pozitif bruselloz hastast (n=32) ELISA IgM
Qs _ Duyarlilik %100
Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=20) o T
. o ewiqal e STA Ozgulluk %85
Referans test: Kan ya da kemik iligi kiiltiirii Duvarlilik %94
Ertek ve ark. (2006) Kesitsel calisma indeks testler: ELISA, STA OIZlySh[lﬂl( o ‘100 ELISA 16G -
calls Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 32/20 g 0 =LA DD
Duyarlilik %81
Ozgiilliik %95
ELISA IgM+1gG
Duyarlilik %75
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Ozgiilliik %94

Khodabakhshi ve ark. (2019)

Kesitsel ¢alisma

Cahisma grubu: Siipheli bruselloz hastalar1 (n=56)
Kontrol grubu: Bruselloz dislanan hastalar
Referans test: STA

Indeks test: PCR

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 29/36

PCR
Duyarlilik %55
Ozgulliik %83

Kuila ve ark. (2017)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: Siipheli bruselloz hastalar1 (n=2088)
Kontrol grubu: Brusella tanisi diglanan hastalar
Referans test: STA

Indeks test: PCR

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 385/1703

PCR
Duyarlilik %22
Ozgllik %100

Memish ve ark. (2002)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: Kiiltiir pozitif bruselloz hastast (n=68)
Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=70)

Referans test: Kan kultari

indeks testler: ELISA, STA

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 68/70

STA
Duyarlilik %96
Ozgiilliik %100

ELISA IgM
Duyarlilik %79

Ozgiilliik %100

ELISA 1gG
Duyarlilik %46

Ozgiilliik %97

ELISA IgM+19G
Duyarlilik %94

Ozgiilliik %97

Mert ve ark. (2003)

Kesitsel ¢aligma

Calisma grubu: Kiiltiir pozitif bruselloz hastast (n=30)

Kontrol grubu: Brusellozu taklit eden baska hastaligi olan hastalar (n=280)
Referans test: Kan kultiri

indeks testler: Rose Bengal, STA

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 30/280

Rose Bengal
Duyarlilik %100

Ozgiilliik %100

STA
Duyarlilik %100
Ozgulluk %99

Mitka ve ark. (2007)

Kesitsel ¢alisma

Calisma grubu: Tanili bruselloz hastasi (n=200)

Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=50), brusella dig1 bakteriyel infeksiyon
(n=50)

Referans test: Kan kultirt, STA

indeks testler: STA, PCR

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 200/100

STA
Duyarlilik %91
Ozgiillik %96

PCR
Duyarlilik%100
Ozguillik %99

Morata ve ark. (2003)

Kesitsel ¢alisma

Cahisma grubu: Siipheli bruselloz hastalar1 (n=57)

Kontrol grubu: Baska sebebe bagli 30 atesli hasta, daha 6nce bruseloz
tedavisi alan aktif yakinmasi olmayan 41 hasta, mesleki bruselloz maruziyeti
nedeniyle yiiksek brusella antikorlari olan asemptomatik 14 hasta ve 28

PCR
Duyarlilik %95
Ozgiilliik %96
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saglikli kontrol (n=113)

Referans test: Kan kulttird, STA

Indeks test: PCR

Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 59/30

Cahisma grubu: Siipheli bruselloz hastalar1 (n=400) (Malarya, Gruber Rose Bengal
Widal, VDRL ya da anti-streptolysin O testlerinden birinde pozitiflik veya Duyarlilik %100
Purwar ve ark. (2016) <10 giin ates siiresi olanlar diglanmustir) Ozgiilliik %96 %ﬂ‘hhk %100
: Kesitsel calisma | Kontrol grubu: Yok - Y ’
Referans test: Kan kultdru STA
Indeks testler: Rose Bengal, STA, PCR Duyarlilik %100
Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 20/380 Ozgiilliik %96
Rose Bengal
0,
Do | eusalay
Calisma grubu: Tanili bruselloz hastasi (n=184) Duyarlilik %49
Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=20) Rose Benaal Ozgiillik %100
Sirmatel ve ark. (2002) Kesitsel calisma Referans test: Kan kulturd, STA —QWOZ ); )
calty indeks testler: Rose Bengal, STA (kiiltiir pozitif olanlarda), ELISA D o ELISA IgG
. J uyarlilik %90
Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 184/20 Azaiillik %70 Duyarlilik %62
g ° Ozgiillik %100
STA
Duyarlilik %100
Ozgulluk %100
Calisma grubu: Tanili bruselloz hastasi (n=50) STA PCR
e C Qe _ =214 0
Sirtictioglu ve ark. (2009) Kesitsel calisma Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=30) Duyarlilik %98 Duyarlilik %88

Referans test: Kan kultrt, STA
Indeks testler: STA (kiltur pozitif olanlarda), PCR
Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 50/30

Ozgiilliik %100

Ozgiillik %100

Vrioni ve ark. (2004)

Kesitsel ¢alisma

Cahisma grubu: Tanili akut bruselloz hastasi (n=243)

Dabhil edilme kriterleri: Siipheli ve ksein bruselloz

Kontrol grubu: Saglikli kontrol (n=50)

Referans test: Kan kultiird, STA

Indeks testler: Rose Bengal, STA (Kiiltir pozitif olanlarda), ELISA, PCR
Analize dahil edilen 6rnek sayisi: 243/50

Rose Bengal
Duyarlilik %96

Ozgillik %100

STA
Duyarlilik %73
Ozgullik %100

ELISA IgM
Duyarlilik %62

Ozgiilliik %100

ELISA 1gG
Duyarlilik %91

Ozgiilliik %100

ELISA IgM+19G
Duyarlilik %99

Ozgiilliik %100

PCR
Duyarlilik %90
Ozgullik %100
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Sekil 8. PICO 1-4 I¢in Kullanilan Calismalarda Yanlilik ve Uygunluk Degerlendirme Tablosu.
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3.2. PICO 1 i¢in Yapilan Meta-Analizi Calismalar

Brusellozdan kuskulanilan hastalarda Rose Bengal testinin tamidaki yeri nedir?

P: Brusellozdan kuskulanilan hastalar

I Kiiltiir pozitifligi veya STA>1:160 titrede pozitiflik veya STA’da 4 katlik titre artigi

C: Rose Bengal testi

O: Duyarlilik ve 6zgullik

Study

Andriopoulos 2015

Ciftci 2005
Diaz 2011
Mert 2003
Purwar 2016
Reda 2017
Sirmatel 2002
Wrioni 2004

TP FP FN

65 9 0 63

3% 23 0 19
208 20 0 1559

30 0 0 280

20 15 0 365

91 0 4 5
125 6 59 14
232 0 9 50

1.00 [0.94, 1.00]
1.00 [0.90, 1.00]
1.00 (0.98, 1.00]
1.00 (0.88, 1.00]
1.00 (0.83, 1.00]
0.96 [0.90, 0.99]
0.68 [0.61, 0.75]
0.96 [0.93, 0.98]

TN Sensitivity (95% Cl) Specificity (95% CI)

0.88 [0.78, 0.94]
0.45 [0.30, 0.61]
0.99 [0.98, 0.99]
1.00 [0.98, 1.00]
0.96 [0.94, 0.98)
1.00 [0.48, 1.00]
0.70 [0.46, 0.88]

1.000083,1.00 _,

Sensitivity (95% CI)  Specificity (95% Cl)
- =
-a —.
| | | |
_— .
—a | |
-a —_—
- —a—
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Sekil 9. Meta-Analize Dahil Edilen Calismalardaki Rose Bengal Testinin Ozgilliik ve Duyarlhilik Analizine Dair Orman

Grafigi
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Sekil 10. PICO 1 Igin Yapilan Meta-Analize Dahil Edilen Calismalarda Rose Bengal Testinin Tanisal

Duyarliliklar1
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Tablo 2. PICO 1 Igin Bulgularin Ozeti

Test Edilen 1000

Katihmel ) Hasta B x
indeks Sayist Duyarlilik (%) | Ozgiilliik (%) 00 (+) 00 () asta basina
Test (Calisma (%95 GA) (%95 GA) (%95 GA) (%95 GA)
Sayisi) GP | YN|GN | YP

Referans Testler

Kiiltiir pozitifligi veya uyumlu klinik bulgularla birlikte asagidakilerden en az birinin varligi:
-STA testinde >1:160 pozitiflik

-2 hafta ara ile tekrarlanan STA testinde 4 katlik titre artis1 olmasi

3347 99 9 20,57 0.12
Re (n=8) (90-99) (80-99) (4.21-100) (001-009) | 4| 1 |93} 4
Referans Test
- Kiiltiir pozitifligi
2752 99 94 17.65
RB (n=6) (47-99) (%71-%99) | (2.91-106.96) 0.0003 50| - |88 57

RB: Rose Bengal, GN: Gercek negatif, GP: Gercek pozitif, GA: Giiven araligi, YN: Yalanci negatif, YP: Yalanci pozitif, OO (+): Pozitif olasilik orani,
OO (-): Negatif olasilik orani.
*Bruselloz prevalansi %5 kabul edilmistir.

Tablo 3. PICO 1 Kanitlarinin Degerlendirilmesi

Katilmer Kanitin
Sayisi Cahsma Yanhhk Dolayhlik | Tutarsizhk | Belirsizlik Yaylnv Degerlendirilmesi
(Cahsma Tasarim Riski Yanhhg: (GRADE)
Sayisi)
Duyarhhk

®0O0
3347 . . -
(n=8) Kesitsel Y tiksek Var Yok Yok Var Disiik kanit

diizeyi
Ozgulluk
3347 : o000
_ Kesitsel Yiksek Var Var Yok Var Cok diisiik kanit

(n=8) diizeyi
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3.3. PICO 2 i¢in Yapilan Meta-Analizi Calismalar

Brusellozdan kuskulanilan hastalarda Wright standart tlp aglitinasyon testinin tanidaki yeri nedir?

P: Brusellozdan kuskulanilan hastalar

I Kiiltiir pozitifligi
C: STA>1:160 titrede pozitiflik
O: Duyarlilik ve 6zgullik

Study

Andriopoulos 2015

Arabaci-2 2012
Ceken 2015
Diaz 2011

Ertek 2006
Mernish 2002
Mert 2003
Purwar 2016
Sirmatel-2 2002

TP FP FN
B5 8 0 64

3 1 0 104
15 0 1 20
185 3 23 1576
30 2 20
65 0 3 70
3 3 0 277
20 14 0 366
2 0 0 20

1.00 [0.94, 1.00]
1.00 [0.68, 1.00]
0.94 [0.70, 1.00]
0.89 [0.84, 0.93]
0.94 [0.79, 0.99]
0.95 [0.88, 0.99]
1.00 [0.88, 1.00]
1.00 [0.83, 1.00]
1.00 [0.84, 1.00)

TN Sensitivity (95% CI) Specificity (95% CI)

0.89 [0.79, 0.95]
0.99 [0.85, 1.00]
1.00 [0.83, 1.00]
1.00 [0.89, 1.00]
1.00 [0.83, 1.00]
1.00 [0.85, 1.00]
0.99 [0.97, 1.00]
0.96 [0.94, 0.98)
1.00 [0.83, 1.00)

Sensitivity (95% Cl) Specificity (95% Cl)
- ==

—_— s |

— = —n

s 3 ]

—= —n
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—a | |

—a | |
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Sekil 11. Meta-Analize Dahil Edilen Cahigmalardaki STA Testinin Ozgullik ve Duyarlilik Analizine Dair Orman

Grafigi
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Sekil 12. Meta-Analize Dahil Edilen Calismalarda STA Testinin Tanisal Duyarliliklar
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Tablo 4. PICO 2 Igin Bulgularin Ozeti

Katiimci Test Edilen 1000
Indeks Sayisi Duyarliik (%) | Ozgullik (%) 00 (+) 00 (-) Hasta Bagina”
Test (Calisma (%95 GA) (%95 GA) (%95 GA) (%95 GA)
Sayisi)

GP | YN | GN | YP

Referans Test: Kiiltiir pozitifligi

3015 96 99 130.2 0.03
(n=9) (90- 98) (98- 99) (50.8- 333) (0.01-0.10)

STA: Standart tiip aglitinasyon, GN: Gergek negatif, GP: Gergek pozitif, GA: Giiven araligi, YN: Yalanci negatif, YP: Yalanci pozitif, OO (+): Pozitif olasilik
orant, OO (-): Negatif olasilik orani.
*Bruselloz prevalansi %5 kabul edilmistir.

STA 48 2 | 940 | 10

Tablo 5. PICO 2 Igin Kanitlarin Degerlendirilmesi

Katilimer
Sayis1 Calisma Yanhhk AT Yayin Kamtin

y . Dolayliik | Tutarsizhik | Belirsizlik - Degerlendirilmesi
(Calisma Tasarimi Riski Yanhh@

(GRADE)

Sayisi)
Duyarhhk
30_15 Kesitsel Belirsiz Yok Yok Var Var Ga@OO,_ .
(n=9) Zayif kanit diizeyi
Ozgulluk
30_15 Kesitsel Belirsiz Var Yok Var Var Ga@OO,_ .
(n=9) Zayif kanit diizeyi
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3.4. PICO 3 i¢in Yapilan Meta-Analizi Calismalar

Brusellozdan kuskulanilan hastalarda enzim isaretli immun assay (ELISA) temelli testlerin tanidaki

yeri nedir?

P: Brusellozdan kuskulanilan hastalar

I Kiiltiir pozitifligi veya STA>1:160 titrede pozitiflik veya STA’da 4 katlik titre artist

C: ELISA

O: Duyarhlik ve 6zgulluk

ELISA-IgM+igG

Study
Arabaci 2012
Ertek 2006
Memish 2002
Wrioni 2004

ELISA-IgM

Study
Arabaci 2012
Asaad 2012
Ciftci 2005
Ertek 2006
Memish 2002
Sirmatel 2002
Vrioni 2004

ELISA-lgG

Study
Arabaci 2012
Asaad 2012
Ciftci 2005
Ertek 2006
Mermish 2002
Reda 2017
Sirmatel 2002
Yrioni 2004

Sekil 13. Meta-Analize Dahil Edilen Calismalardaki ELISA Testlerinin Ozgullik ve Duyarlilik Analizine Dair Orman

Grafigi
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0.34 [0.26, 0.43)
0.75[0.57, 0.89)
0.94 [0.85, 0.98)
0,99 [0.96, 1.00)

Sensitivity (95% CI)

0.50 [0.41, 0.58)
0.84 [0.71, 0.93)
0.71 [0.54, 0.85]
1.00 [0.89, 1.00]
0.79 [0.67, 0.88)
0.49 [0.42, 0.57)
0.62 [0.55, 0.69]

Sensitivity (95% Cl)

0.66 [0.57, 0.74)
0.96 (0.86, 1.00)
0.97 [0.85, 1.00)
0.81 [0.64, 0.93]
0.46 (0.33, 0.58)
0.79 (0.69, 0.87)
0.62 [0.55, 0.69)
0.91 (0.86, 0.94)
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Sekil 14. Meta-Analize Dahil Edilen Calismalardaki ELISA IgM Testinin Tanisal Duyarliliklar
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Sekil 15. Meta-Analize Dahil Edilen Calismalardaki ELISA IgG Testinin Tanisal Duyarliliklart
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Sekil 16. Meta-Analize Dahil Edilen Calismalardaki ELISA IgM ve IgG Testlerinin Tanisal Duyarliliklar
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Tablo 6. PICO 3 Igin Bulgularin Ozeti

Katihimei Test Edilen 1000
indeks Sayisi Duyarlilik (%) | Ozgillik (%) 00 (+) 00 () Hasta Bagina”
0 () 0 ()
Test ((é:;:fsl:;a (%95 GA) (%95 GA) (%95 GA) (%095 GA) cp | vyn |l aN | vp

Referans Testler

Kiiltiir pozitifligi veya uyumlu klinik bulgularla birlikte agagidakilerden en az birinin varligi:
-STA testinde >1:160 pozitiflik

-2 hafta ara ile tekrarlanan STA testinde 4 katlik titre artig1 olmasi

',EgLGI A (lfo) (70?290) (92?799) (11.?'142) (0.0%-107.31) bt I Bl M
,Eg',‘\;SA (1n3f§) (587_384) (91?599) (8.23—%872) (0.1%-2842) B 1|02
IEgll_vllilAgG (;ii) (508-797) (94?—%9) (177.3233315) (o.ogllgm) N R
Referans Test: Kiiltiir pozitifligi

3
el 5) (5992) w29 ooo6e) | (0os0as | 40 | 10 |84 86
IEQII_\:ISA (ﬁgzl) (5(?-?55) (6(?—799) (1.5%%3'532.3) (o.o%-lo7.51) S A Dl

GN: Gergek negatif, GP: Gercek pozitif, GA: Giiven araligi, YN: Yalanci negatif, YP: Yalanci pozitif, OO (+): Pozitif olasilik orani, OO (-): Negatif olasilik
orani.

*Bruselloz prevalanst %5 kabul edilmistir.

Tablo 7. PICO 3 i¢in Kanitlarin Degerlendirilmesi

Katilmer Kanrtin
Sayist Calisma Yanhlik | o viiik | Tutarsizlik | Belirsizlik | 2™ | Degerlendirilmesi
(Cahsma Tasarimi Riski Yanhhg (GRADE)
Sayisi)
Duyarhhk
13530 Kesitsel Yiksek Var Var Yok Var N ,.GBEBOO,. .
(n=8) Diigiik kanit diizeyi
Ozgulluk
1380 . 0000

_ Kesitsel Yiksek Var Var Var Var Cok diisiik kanit
(n=8) diizeyi
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3.5. PICO 4 i¢in Yapilan Meta-Analizi Calismalar

Brusellozdan kuskulanilan hastalarda polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) temelli testlerin tamidaki

yeri nedir?

P: Brusellozdan kuskulanilan hastalar

I Kiiltiir pozitifligi veya STA>1:160 titre de pozitiflik veya STA’da 4 katlik titre artig1

C: PCR

O: Duyarlilik ve 6zgllluk

Study TP
Alvarez-Ojeda 2015 6
Asaad 2012 38
Ceken 2015 34
Khodabakhshi 2019 16
Kuila 2017 84
Mitka 2007 200
Morata 2003 56
Purwar 2016 20
Reda 2017 62
Surucuoglu 2009 44
Vrioni 2004 4

Sekil 17. Metaanalize Dahil Edilen Calismalardaki PCR Testinin Ozgiillik ve Duyarlilik Analizine Dair Orman Grafigi
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Sekil 18. Meta-Analize Dahil Edilen Caligmalarda Brusella PCR Testinin Tanisal Duyarliliklar

Tablo 8. PICO 4 Bulgularm Ozeti

) Katilimel ) Test Edilen 1000 Hasta
Indeks Sayist Duyarhlik (%) | Ozglllik (%) OO0 (+) 00 (H) Bagina”
(o) (0] (0] (0]
Test (Calisma (%95 GA) (%95 GA) (%95 GA) (%95 GA) cp lvyn |l on | v
Sayis1)
Referans Testler:
Kiiltiir pozitifligi veya uyumlu klinik bulgularla birlikte agagidakilerden en az birinin varlig:
-STA testinde >1:160 pozitiflik
-2 hafta ara ile tekrarlanan STA testinde 4 katlik titre artig1 olmasi
3607 93 98 78.0 0.06
PCR (n=11) (75-98) (92-99) (11.1-679.6) (001-03 |0 [4 |11

GN: Gergek negatif, GP: Gercek pozitif, GA: Giiven araligi, YN: Yalanci negatif, YP: Yalanci pozitif, OO (+): Pozitif olasilik orani, OO (-): Negatif olasilik

orani.

*Bruselloz prevalansi %5 kabul edilmistir.
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Tablo 9. PICO 4 igin Kanitlarin Degerlendirilmesi

Katilimer Kanitin

Sayzst Cahsma | Yanlhk | 50 ik | Tutarsizik | Belirsiztik | Y2Y™ | Degerlendirilmesi

(Calisma Tasarimi Riski Yanhhg (GRADE)

Sayisi)

Duyarhhk

2607 _ ®O0

(n=11) Kesitsel Diisiik Yok Var Var Var Diisiik kanit
dizeyi

Ozgullik

2607 ®O0

(n=11) Kesitsel Diisiik Yok Var Var Var Diisiik kanit
dizeyi
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3.6. PICO 5 I¢in incelenen Makalelerin Ozeti

Norobruselloz tamisinda hangi tanisal testler tercih edilmelidir?

P: Norobrusellozdan kuskulanilan hastalar

I: BOS’da STA temelli antikor testlerinde pozitiflik
C: BOS’ta ELISA temelli antikor testlerinde pozitiflik
O: Duyarhlik

Tablo 10. Norobruselloz Tanisinda Kullanilan Testlerin Degerlendirilmesi

Laboratuvar Tetkikleri (N=1022) Eo(f,i/(t)i)f
Kan Kiltiri (n=767) 332 (43.29)
Serum Rose Bengal (n=363) 319 (87.88)
Serum Wright Agliitinasyon Testi £ Coombs Testi (n=754) 671 (88.99)
Serum ELISA (n=183) 167 (91.26)
Serum IFA (n=29) 26 (89.66)
Serum PCR (n=51) 18 (35.29)
Serum Kompleman Fiksasyon Testi (n=1) 1
BOS Kiiltiiri (n=752) 138 (18.35)
BOS Rose Bengal (n=255) 146 (57.30)
BOS Wright Aglitinasyon Testi + Coombs Testi (n=795) 549 (69.06)
BOS ELISA (n=143) 131 (91.61)
BOS PCR (n=72) 57 (79.10)
BOS IFA (n=29) 25 (86.21)
BOS Multipleks PCR (n=1) 0
BOS NGS (n=6) 6 (100)
BOS Kompleman Fiksasyon Testi (n=1) 1

BOS Analizi (n=820)

BOS 16kosit sayisi (n=755)

156 (%84 lenfosit)

BOS l6kosit sayisi >5 hiicre/ml (n=752) 654 (86.97)
BOS proteini, mg/dl (n=647) 211.75
BOS proteini >45 mg/dl (n=523) 446 (85.28)
BOS glukoz <45 mg/dl (n=403) 229 (56.82)
BOS/kan glukoz (n=404) 0.36
BOS/kan glukoz <0.4 (n=249) 132 (53.01)
Kraniyal BT veya MRI (n=444) 220 (49.55)
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Tablo 11: BOS’ta Kiltlir Pozitifligi ile Tan1