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Abstract

Girig: Bruselloz ve salmonelloz lilkemizde endemik olarak gérilen en-
feksiyoz ve zoonotik hastaliklardir. Bu ¢alismada hastanemize ates, hal-
sizlik ve eklem agrisi yakinmasi ile bagvuran ve bu iki hastalik agisindan
tetkik edilerek biri ile tani almis pediatrik olgular geriye donik olarak
incelenmesi amaclanmistir.

Gereg ve Yontemler: Hastalarin yas, cinsiyet, ¢ig sit ve sut Urind tu-
ketim oykdleri, klinik ve laboratuvar bulgulari, organ tutuluslar, tedavi
uygulamalari ve prognozlari retrospektif olarak degerlendirilerek sunul-
mustur.

Bulgular: iki yillik siirecte toplam 36 olgunun 30'u bruselloz, 6si salmo-
nelloz tanisi almistir. Brusella tanisi alan 30 olgunun 20’si hayvan temasi
oldugunu ve 2 olgu disinda hepsi ¢ig stit ve st Griind tiketimi oldugunu
belirtmistir. Salmonelloz tanisi alan 6 olgunun ise 2'sinin ailesi ise hayvan-
cilikla ugrasmakta olup, diger olgularda enfeksiyon kaynagina dair bir gos-
terge bulunamamistir. Ates, halsizlik ve artralji en sik goriilen semptomlar
olup her iki hastalikta hepatosplenomegali en sik goriilen ekstraartikiler
bulgudur. Bruselloz tanili 17 olgudan 3'tinde relaps gériilmdistiir. izlemde
hemofagositoz gelisen ve kemoterapi ihtiyaci dogan bir olgu disinda tim
olgularda remisyon saglanmistir.

Sonug: Her iki hastaliga yonelik eradikasyon programlarinin uygulan-
masi ve kontrol ¢abalarina ragmen 6zellikle bruselloz, endemisite gos-
termesi acisindan tlkemizde hala énemli bir saglik sorunu olarak karsi-
miza ¢ikmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Bruselloz, salmonelloz, cocukluk cagi

Objective: Brucellosis and salmonellosis are both infectious, zoonotic
and endemic diseases in Turkey. In this study, we aimed to report a group
of pediatric patients admitted to the hospital with fever, malaise and ar-
thralgia and diagnosed with either of the diseases.

Material and Methods: We retrospectively analysed hospital records for
gender, age, consumption of raw milk products, laboratory results, organ
involvement, treatment choices and course of the disease.

Results: Out of a total of 36 children, 30 were diagnosed with brucellosis
and 6 with salmonellosis in two years. A total of 20 patients of 30 cases
(66%) diagnosed with brucellosis notified exposure to animals. Except
two of these patients, they usually confirmed that they consumed raw
milk or cheese made with unpasteurized milk. Only 2 cases of the resid-
ual 6 cases diagnosed with salmonellosis had contact with animals and
consumed raw milk or meat products. Their sources of infections remain
unclear. Fever, malaise and arthralgia were most frequent symptoms,
and hepatosplenomegaly was the most common extraarticular man-
ifestation in both conditions. All patients are in remission except two
cases of brucellosis with disease relapse in follow up, and one case with
hemophagocytosis and prolonged disease and the need for additional
chemotherapy.

Conclusion: Despite effective eradication programmes for both diseas-
es, they still remain important health problems and cause disease bur-
den.
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Giris

Ates, halsizlik ve artralji ile gelen cocuklar, siklikla cesitli
enfeksiydz, romatolojik ve hematolojik hastalik 6n tanilari ile
izlenmektedirler. Tarama testleri, cogunlukla tam kan sayimi,
hematolojik hastaliklar dislamak icin periferik yayma, C-reak-
tif protein gibi inflamatuvar gostergeler ve artrit, osteomyelit
ve diger pek ¢cok hastaligin 6n tanisina yonelik spesifik testler-
den olusmaktadir. Ancak, bir hastaligin bir bélgede endemik
veya sik goriildigu durumlarda bazi testler ilk basamakta is-
tenebilmektedir. Hasta eger hayvanlardan gecgen hastaliklarin
endemik oldugu ve pastorize edilmemis sit ve sit Grinleri-
nin tiketildigi bir bolgede yasiyorsa bruselloz ve salmonelloz
tanisina yonelik yapilan serum agliitinasyon testleri blyik
onem tagimaktadir. Her iki hastalik da sistemik seyirli olmakla
birlikte farkh klinik tablolara yol acabilmektedirler. Bruselloz
hastaligina yol acan etken Brucella spp., kii¢lik, hareketli ol-
mayan ve spor olusturmayan gram-negatif kokobasildir (1).
Ulkemizde hastaligin eliminasyonuna yonelik cabalara rag-
men insanlar hasta hayvanlarla temas veya pastorize edilme-
mis sUt ve st Urlinlerinin tiiketimi nedeniyle hala ylksek risk
altindadirlar (2). Bunun yaninda, salmonelloz da énemli bir
insan patojeni olan Salmonella spp. sebebiyle olusmakta ve
diinya capinda insanlarda intestinal ve ekstraintestinal belir-
tiler sonrasinda ciddi oranda mortalite ve morbiditeye yol a¢-
maktadir. insanlar cogunlukla ¢ig et, kiimes hayvani, yumurta
ve kontamine suyla yikanmis sebze yiyerek enfekte olmakta-
dirlar (3). Her iki klinik durum da benzer belirtilere sahip oldu-
gundan bolgemizde 6zgiin tanisal testler ilk basamak testlere
eklenmistir. Bu calisma, ¢cocukluk ¢caginda her iki hastahgin da
suregelen 6nemini, benzerliklerini ve yliksek orandaki siklik-
larini ortaya koyma amaciyla ydrGtalda.

Gereg ve Yontemler

Bu calisma, Kasim 2017 ve Kasim 2019 tarihleri arasinda
Turkiye'de endemik bir bolgede gerceklestirildi. Calismaya,
hastanemize ates, halsizlik ve artralji sebebiyle basvuran ve
ozellikle hayvan temasi varliginda endemik hastaliklara yo-
nelik olarak tetkik edilen ve bruselloz veya salmonelloz tanisi
alan 36 cocuk hasta dahil edildi. Hastane kayitlari, cinsiyet,
yas, pastorize edilmemis sit ve sut Grdnleri tiketimi, labora-
tuvar sonuglari, organ tutulumu, tedavi tercihleri ve hastali-
gin seyri acisindan tarandi. Yerel etik kurulu onayi alindi.

Mikrobiyolojik Yontemler

Akut bruselloz tanisi, pozitif kilttr varligi veya Brucella
spp. icin bakilan standart tiip agliitinasyon (STA) testi'nin >
1/160 bulunmasi ile koyuldu. invaziv salmonelloz icin ise gii-
venilir ve hizli tanisal bir test olmayip, kan kdltiri hala altin
standart olmasina ragmen duyarl degildir, yavas sonug ve-
rir ve kaynak bagimlidir. Bu calismada, her iki hastaligin ta-
nisinda da STA testleri kullanildi. Salmonelloz icin STA titresi

1/100'den yiiksek olanlar pozitif olarak yorumlandi. Yiiksek
atesi olan hastalardan kan kulttrd alindi.

Bulgular

Calismaya, Kasim 2017 ve Kasim 2019 tarihleri arasinda
hastanemize ates, halsizlik ve artralji sebebiyle basvuran ve
bruselloz veya salmonelloz stiphesi olan ve bu hastaliklardan
biri ile standart serum agliitinasyon testleri yoluyla tani alan
toplam 36 ¢ocuk hasta dahil edildi. Hastalarin klinik ve labo-
ratuvar bulgular, tedavi yontemleri, prognozlari ve kompli-
kasyonlari degerlendirildi. Toplam 36 c¢ocuk arasindan 30'u
bruselloz 6’s1 da salmonelloz tanisi aldi. Hastalarin 16 (%44)'si
kiz, 20 (%56)'si erkekti ve yas araligi 3-17, ortanca yas 8.6 idi.
Bruselloz tanisi alan 30 olgu icerisinden toplamda 20 (%66)
hastadan olasi enfeksiyon kaynagi olarak hayvan temasi 6y-
kiisi alindi. Bu hastalarin yalnizca ikisi pastorize edilmemis
st ve sit UrUnleri tiiketimi olmadigini belirtti. Geri kalan ol-
gular ise pastorize edilmemis sitten yapilan peynir tiiketimini
dogruladi. Salmonelloz tanisi alan 6 olgunun sadece 2'sinde
hayvan temasi ve pastorize edilmemis sit ve sut Urlinleri ve
¢ig et tiketimi mevcuttu. Bu hastalarin enfeksiyon kaynaklari
gosterilemedi.

Ates (bruselloz tanihi 30 hastanin 21'inde, salmonelloz ta-
nili 6 hastanin 6'sinda), halsizlik ve artralji en yaygin belirtiler
ve tetkik nedeni idi. Her iki hastalikta da hepatosplenomega-
li en yaygin ekstraartikller bulgu olarak saptandi. Tablo 1'de
her iki hastalik grubu icin fizik baki bulgular, semptomlar ve
laboratuvar bulgulari belirtilmistir. Tani icin standart tlip ag-
lGtinasyon testi ve kan kulttru kullanildi ve hastalar bruselloz
ya da salmonelloz icin pozitif bulundu. Karaciger tutulumu
olan ve tani aninda 1/5120 gibi yuiksek serolojik titreye sahip
bir hastada kan kiltiriinde (BACTEC) inklibasyonun besinci
glnunde Brucella spp. Uredi. Bruselloz olgularinda serolojik
testler ikinci haftada, birinci ayda ve liclinct ayda ve gerekirse
takipleri boyunca relaps varliginda, salmonelloz tanili hasta-
larda ise tedavi slirecinin sonunda ve gerekli durumlarda tek-
rarlandi.

Sekiz yas altinda bruselloz tanisi almis ¢cocuk hastalar, 5-7
glin siireyle parenteral aminoglikozid ve beraberinde toplam
6 hafta boyunca rifampisin ve TMP-SMX kombinasyonu ile te-
davi edildi. Yasca daha bliylik cocuk hastalar ise aminogliko-
zid ile birlikte doksisiklin ve rifampisin kombinasyonu ile yine
6 hafta boyunca tedavi edildi. Toplamda 30 bruselloz hastasi-
nin 4’inde relaps izlendi. Salmonelloz tanili hastalar belirtileri
dizelene kadar 6nce parenteral seftriakson ile sonrasinda da
Uclncl kusak oral sefalosporin ile tedavi edildi.

izlemde hastaligin niiksettigi iki olgu ve hemofagositoz
gelisen, uzamis enfeksiyon izlenen ve kemoterapi ihtiyaci do-
gan bir hasta disinda tiim olgularda tam iyilesme saglandi. Bu
olgular disinda kalan hastalar ortalama 7.6 + 5.9 glin icinde
standart tedaviye cevap verdi ve semptomlari diizeldi.
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Tablo 1. Olgularin fizik muayene bulgulari, semptomlari ve laboratuvar bulgulari

Bruselloz Salmonelloz
(n=30) (%) (n=16) (%)
Ates 21(70) 6 (100)
Halsizlik 26 (86) 6 (100)
Artralji 20 (66) 4 (66)
Hepatomegali 5(16) 2(33)
Splenomegali 7 (23) 3(50)
Hematolojik anormallikler (n&tropeni, pansitopeni, [6kositoz) 4(13) 1(16)
YUkselmis transaminaz 6 (20) 1(16)
>1/5120 7 (24)
1/2560 5(16) 1/6400 2(33)
Tani aninda STA titresi 1/1280 10 (34) 1/800 1(17)
1/640 3(10) 1/400 2(33)
<1/320 5(16) 1/200 1(17)

Tartisma

Bruselloz Turkiye'de 6zellikle kirsal kesimlerinde hala ciddi
bir halk saghgi sorunudur (2). Cocuklarda bruselloz seropre-
valansi ile ilgili veriler cok kisithdir. Diinya ¢apinda olgularin
%20-30'unu ¢ocuk olgular olusturmaktadir (1). Gil ve arka-
daslan 2014 yilinda Turkiye'de Orta Anadolu Bolgesinde 18
yas alti ¢ocuklarda bruselloz vaka seroprevalansini 2007,
2008, 2009, 2010, 2011 ve 2012 yillariicin ardisik olarak 64, 26,
10, 1, 4 ve 2 olarak bildirmiglerdir (4). 2009 yili itibariyle olgu
sayisinda gorilen keskin diistisli yeni eradikasyon programi
ile aciklamislardir. Celebi ve arkadaslari bizim calismamizin
da yapildigi endemik boélgede 8 yillik stirecte bruselloz tanisi
alan 62 cocuk hastayi bildirmislerdir (5). Biz calismamizda iki
yillik stirecte yeni olgu sayisini 30 olarak belirledik. Etkili on-
lemler ve eradikasyon programina ragmen yeni vaka oranlari
hala yiksektir. Bu da bolgedeki yogun hayvancilik ugrasi ve
hayvan temasi ile aciklanabilir. Enfekte hayvanla dogrudan
temas haricinde bu hastalik gida kaynakli da bulasmaktadir.

Diger taraftan salmonelloz diinya genelinde yiiksek oran-
da gorilmekte ve bizim bdlgemizde de hala endemik sayil-
maktadir. Avrupa Hastaliklari Onleme ve Kontrol Merkezi
(AHOKM), Avrupa Birligi sinirlari icinde gida kaynakli salgin-
larin ikinci en yaygin sebebinin Salmonella oldugunu bildir-
mistir (6). insanlarda gériilen salmonelloz olgularinin bircogu
kontamine yumurta, sut ve sut Urtinleri tiketimi ile iliskilidir.
ishal durumunda tani genellikle gaita kiiltiirii yoluyla kon-
maktadir. Biz, calismamizda, sadece ates, halsizlik ve artralji
gibi sistemik enfeksiyon belirtileri gosteren olgulari inceledik.

Her iki hastaligin muayenesi ve incelemesinde altta ya-
tan gerekge bu belirtilerdir. Tuon ve arkadaslari genis calisma
gruplarinda bruselloz tanili cocuklarda en yaygin belirtiler
olarak ates, artralji ve halsizligi ardisik olarak %82, %65 ve

%24 oraninda saptamigslardir (7). Bizim ¢alismamizda ¢ocuk-
larin %70'inde ates, %86'sinda halsizlik ve %66'sinda artralji
mevcuttu. Salmonelloz grubunda ise cocuklarda benzer be-
lirtiler olsa da bir sonug ¢ikarimi icin olgu sayisi oldukca di-
sUktl. Bu calisma ates, halsizlik ve artralji sikayeti ile hastane-
ye basvuran ¢ocuklarda hastalik seropozitifligi ve negatifligini
gostermekicin prospektif bir sekilde tasarlansaydi daha genis
veri elde edilebilirdi.

Her iki hastaligin tanisinda da standart tiip agliitinasyon
testleri indirekt yontemlerdir. Ancak, bruselloz icin %95 ora-
ninda kesinlige sahiptir (7). invaziv salmonelloz ve iliskili en-
terik ates icin hizli ve guvenilir bir tani testi mevcut degildir.
Tifoid salmonelloz icin ticari acidan mevcut olan serolojik
testler sinirli duyarlilik ve 6zgullige sahiptir. Hastalk yuku-
nidn artmis ve kaynaklarin kisith oldugu ortamlarda klinik
taniya veya kesinligi olmayan testlere dayanarak karar veril-
mesi siklikla gereksiz tedavilerle sonuglanmakta ve bu da an-
timikrobiyal direncin ortaya ¢ikmasina sebep olmaktadir. En
yaygin kullanilan tanisal yontemler kan kulturleri ve Gruber
Widal testidir (8).

Ozellikle endemik bélgelerde tek bir agliitinasyon testi-
nin 6zgillik ve duyarliigr kisithdir (9,10). Serolojik titrelerin
akut dénemde ve iyilesme siirecinde takibi test dogrulugunu
artirsa da klinik uygulamayi yénlendirilmede faydasi sinirhdir
(11,12). Bu calismada hastalarin titre degerleri klinik seyirle-
ri ile uyumlu olarak azalma egilimindeydi. Serolojik testlerin
yanisira brusellozun kesin tanisi icin mikroorganizmanin kan,
kemik iligi veya diger dokulardan izole edilmesi gerekmekte-
dir. Ancak, kiltur incelemeleri zaman alici ve duyarliligi disik
testlerdir (13). Benzer sekilde salmonelloz tanisinda da ilk haf-
talarda duyarhlik yuksek olsa da genel olarak kan kdltiri du-
yarlihgr %40-80 arasinda bildirilmistir (14,15). Bizim ¢alisma-
mizda sadece bir hastada hem seropozitiflik hem de pozitif
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kaltdr sonucu bulunmaktaydi. Diger hastalarin tani ve izlemi
serolojik titreler ile yapildi. Calismamiz, taninin daha giivenilir
bir ydontem olan kan kdiltiri ile konulmasi halinde daha gliclu
olabilirdi.

Brucella spp., fakdltatif hlcre ici mikroorganizmalar ol-
duklari icin tedavi yontemleri tetrasiklinler, aminoglikozitler
(amikasin, gentamisin ve streptomisin), kinolonlar (siproflok-
sasin), rifampin, seftriakson ve silfametoksazol/trimetoprim
gibi ilaglari icerir (16,17). Kombine tedavi, tekli tedaviye gore
daha Gstlndiir. Tedavide en az iki ilag kullanilmalidir (A1). Se-
kiz yasindan kiiciik cocuklarda ve niikslerin yaygin oldugu en-
demik bélgelerde 5-7 glin boyunca aminoglikozid ile birlikte
slilfametoksazol/trimetoprim (10 mg/kg/giin) + rifampin (20
mg/kg/giin) tedavisi onerilmektedir. Sekiz yasindan buylk
cocuklar ise cogunlukla sllfametoksazol/trimetoprim yerine
doksisiklin kombinasyonu ile tedavi edilmektedir. Tedavinin
toplam siresi 6 haftadir (18). Bizim calismamizda hastalar te-
daviye olumlu yanit verdiler.

Salmonella spp/nin sebep oldugu diger klinik tablo ise 10-
14 glin stireyle kullanilan Gglincli kusak sefalosporin ile tedavi
edilmektedir (19). Hastalarimiz cogunlukla 10 gilinlik tedavi
suresine ihtiya¢ duyarken bir hastamiz artraljisi dizelmedigi
icin daha uzun sireli bir tedavi almak zorunda kaldi.

Hastaligi uzun sureli seyreden halsizlik yakinmasi 6n plan-
da olan bir diger hastanin fizik bakisinda yiiksek ates, sarilik,
hepatosplenomegali, plevral eflizyon ve assit, laboratuvar
bulgularinda pansitopeni, transaminaz artisi ve hiperbilirubi-
nemi saptandi ve kemik iligi biyopsisi ile hemofagositik len-
fohistiyositoz (HLH) tanisi aldi. Hastaligin komplikasyonlarina
yonelik olarak yogun bakim izlemi ve ek olarak kortikosteroid
ve IV immunoglobulin tedavisine ihtiya¢ duyuldu. Bruselloz
tanili cocuklarda HLH nadiren goriilmekle birlikte hastaligin
endemik oldugu bolgelerde beklenmedik bir klinik sendrom
da degildir (20,21). Demir ve arkadaslari 15-70 yas araliginda-
ki 48 hastanin 15'inde (%31) hemofagositoz gozlemledikleri-
ni belirtmistir (22).

Uygun yontem ile tedavi edilen sadece iki bruselloz olgu-
muz disinda tiim hastalarimizda tam remisyon saglanmistir.
Hastalik kaynagi oldugu belirlenen hayvanlar tetkik edilip te-
davi altina alindigi icin, relaps gelisen olgulanimizda tedaviye
uyumsuzlugun ya da farkli kaynaklardan devam eden maru-
ziyetin etkili oldugu distntlmistur.

Sonug olarak, her iki hastalik da yiritilen etkin eradikas-
yon programlarina ragmen hala dnemli bir halk sagligi sorunu
olmaya ve hastalik yiiki olusturmaya devam etmektedirler.
Brusellozu ortadan kaldirmak ve yeni Salmonella vakalarinin
sikhgini azaltmak icin daha ¢ok ¢aba sarf edilmelidir.

Etik Komite Onayi: Calisma icin Balikesir Universitesi Etik Kurulun-
dan onay alindi (Karar No: 198 Tarih: 05.10.2018).

Hasta Onami: Hasta onami alinmustir.
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