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OZET

Bruselloz, viicuttaki tim organ ve sistemleri tutabilen ve tilkemizde endemik olarak gériilen zoono-
tik bir enfeksiyondur. Belirti ve bulgularinin bircok hastalig taklit etmesi, yanls tani konulmasina ve mor-
biditede artisa neden olur. Bu raporda, endokardit, sakroileit, piyelonefrit ve tiroidit komplikasyonlarini
iceren ¢oklu sistem tutulumlu bir bruselloz olgusu sunulmaktadir. Otuz iki yasindaki kadin hastanin fark-
I merkezlerde takip edildigi donemde Brucella enfeksiyonu akla getiriimediginden, tanisinda 12 ay kadar
bir gecikme olmustur. Klinigimize, ates, bas agrisi, sirt ve bel agrisi, gece terlemeleri, halsizlik, istahsizlik,
kilo kaybi, idrar yaparken yanma ve sik idrara ¢ikma gibi 6zgiil olmayan yakinmalar ile basvuran hastada
taze sit ve st Urlinleri tiiketme 6ykisii mevcuttur. Olguya bruselloz tanisi, standart tiip aglutinasyon tes-
tinin pozitif olmasi (1/1280) ve kan kultiriinde Brucella spp. lremesi ile; sakroileit tanisi, sag kalca eklem
hareketlerinde agri, FABER testinde ayni eklemde agri ve kisithlik ve pozitif radyolojik bulgular ile; endo-
kardit tanisi ekokardiyografide vejetasyon, fizik muayenede yeni saptanan Uftiriim, biyokimyasal bulgu-
lar (eritrosit sedimentasyon hizi ve C-reaktif protein yiiksekligi) ile; piyelonefrit tanisi ultrasonografi, biyo-
kimyasal ve idrar bulgular (hematiiri, proteindri, piyri) ile; subakut tiroidit tanisi ise serbest T3 ve T4 de-
gerlerinde ylikselme, TSH diizeyinde azalma ve tiroid otoantikorlarinin (anti-TG, anti-TPO) pozitif saptan-
masi ile konulmustur. Tedaviye rifampisin (1 x 600 mg/gun) ve doksisiklin (2 x 100 mg/giin) kombinas-
yonu ile baslanmis, endokardit tanisi kesinlestikten sonra trimetoprim stilfametoksazol (3 x 960 mg/giin)
ve streptomisin (1 x 1 g/gilin) eklenmistir. Kapak replasmani planlanmis ancak hasta operasyonu kabul
etmediginden, streptomisin 21 giin diger antibiyotikleri 6 ay surdirilerek tedavide konservatif kalinmis-
tir. Tedavi sonunda tam bir iyilesme saglanmistir. Brucella enfeksiyonuna bagl sakroileit sik gorilen bir
komplikasyon olmasina ragmen, tiroidit, endokardit ve piyelonefrit nadir goriilen komplikasyonlardir. En-
dokardit komplikasyonunun da dahil oldugu coklu organ tutulumu ile seyreden bruselloz olgularinda,
agresif antibiyotik tedavisi ile kiir saglanabilir. Brusellozun endemik oldugu bolgelerde, aciklanmayan ate-
si olan olgularda ayrintili incelemeye gecilmeden 6nce bruselloz 6ncelikle akla getirilmelidir.
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Endokardit, Piyelonefrit, Sakroileit ve Tiroidit Komplikasyonlari

Gelisen Bir Bruselloz Olgusu

ABSTRACT

Brucellosis which is a endemic in Turkey, is a systemic infection which can affect any organ or sys-
tem in the body. Since signs and symptoms of brucellosis resemble many other diseases, misdiagnosis
and related increase in morbidity rate, are common. In this report, a case of brucellosis complicated with
endocarditis, pyelonephritis, sacroileitis and thyroiditis, was presented. The case was a 32 years old fe-
male patient in whom the diagnosis of brucellosis was delayed by 12 months since it was not taken in-
to consideration during the clinical follow-up of the patient in various clinical centers. The patient was
admitted to our center with the complaints of fever, headache, back pain, night sweats, fatigue, loss of
appetite, weight loss, dysuria and polyuria. The patient had a history of consumption of raw milk and
dairy products. Positive Brucella tube agglutination test (1/1280) and isolation of Brucella spp. in blood
cultures led to the diagnosis of brucellosis. Sacroileitis was diagnosed upon pain on right hip joint mo-
vements, pain and restriction at the same joint in FABER test. The detection of vegetation during echo-
cardiography, cardiac murmur during physical examination and the determination of increased ESR and
CRP levels led to the diagnosis of endocarditis. Abdominal ultrasonography and urinalysis results (hema-
turia, proteinuria and pyuria) revealed pyelonephritis and increased free T3 and T4, decreased TSH and
positive anti-thyroid autoantibodies (anti-TG, anti-TPO) revealed thyroiditis. Treatment was started with
combination of rifampisin (1 x 600 mg/day) and doxycycline (2 x 100 mg/day). After the diagnosis of
endocarditis, trimethoprim-sulfamethoxazole (3 x 960 mg/day) and streptomycin (1 x 1 g/day) were ad-
ded to the treatment. Valve replacement surgery was planned, however, the patient didn't accept sur-
gical intervention and antimicrobial treatment continued with streptomycin for 21 days and other anti-
biotics for six months. The patient exhibited significant improvement after the medical treatment. Alt-
hough sacroileitis is a frequent complication of brucellosis, endocarditis, thyroiditis and pyelonephritis
are among the rare complications. In cases of brucellosis with multiorgan involvement including endo-
carditis, successful results may be achieved by aggressive antimicrobial treatment. In endemic areas, bru-
cellosis should always be taken into consideration in patients with fever of unknown origin and multisys-
tem involvement.
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GiRis

Bruselloz, Brucella genusunda yer alan bakterilerin neden oldugu, vicuttaki tim sis-
tem ve organlar tutabilen zoonotik bir enfeksiyon hastaligidir. Hastaligin seyri esnasin-
da gastrointestinal ve osteoartikiiler komplikasyonlar sik gériiliir'. Genitotiriner, kardiyo-
vaskiiler ve sinir sistemi tutulumlari daha az gériilen komplikasyonlardir?. Tiroid kompli-
kasyonlari ise son derece nadir goriilmektedir. Bu raporda renal, kardiyolojik, osteoarti-
kiler ve tiroidit komplikasyonlari ile seyreden coklu sistem tutulumlu bir bruselloz olgu-
su sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Otuz iki yasinda kadin hasta ates, terleme, kilo kaybi, halsizlik, idrar yaparken yanma
ve bel agrisi yakinmalari ile yaklasik 1 yil boyunca cesitli hastanelerde takip edilmis ve fark-
I tanilar ile gesitli tedaviler almistir. Hastanemize miiracaat ettiginde, sirt agrisi, bel agri-
si, bas agrisi, ates, terleme, istahsizlik, halsizlik, kilo kaybi gibi 6zgul olmayan yakinmalari
mevcuttu. Hastanin ayrintili sorgulamasinda, sirt ve bel agrilarinin 1 yildir devam ettigi,
diger yakinmalarinin son 4 aydir asikar hale geldigi, atesin aksamlari ytkseldigi ve sabaha
karsi bol terlemeyle diistigu, idrar yaparken yanma ve sik idrara ¢cikmadan yakindig, 4
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aylik surre icinde 10 kg zayifladigr 6grenildi. Hastanin taze siit ve sut trinleri tiketme 6y-
kst vardi. Fizik muayenesinde, genel durumu koti, ates 38.5°C, nabiz 110 vuru/dakika,
arteryel kan basinct 110/55 mmHg, solunum sayisi 14 idi. Konjunktivalar soluk, cildi kir-
li soluk goriiniimde olan hastada mitral odakta 3/6 sistolik ejeksiyon uflirimi saptandi.
Karaciger midklavikiler hatta kot kenarinin 2 cm altinda, dalak sol arkus kostariumun 1
cm altinda palpe edildi. Bilateral kosto-vertebral acida kiint perkiisyonda agn tespit edil-
di. Laboratuvar incelemesinde; l6kosit 8400/mm?3, hemoglobin 5.9 g/dl, hematokrit
%18, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) 140 mm/saat, C-reaktif protein (CRP) 40.6 mg/L,
total protein 7.3 g/dl, albumin 3 g/dl, tre 82 mg/dl, kreatinin 2.48 mg/dl, serum tran-
saminaz degerleri normal sinirlarda bulundu. Timor gostergelerinden CA-125 diizeyi
172 U/ml (normal deger: 0-35) olup, diger timor gostergeleri normal degerlerde idi.
Hasta daha once takip edildigi merkezde tiroid fonksiyonlari acisindan arastiriimis ve tiro-
id stimile edici hormon (TSH) disukligi saptanmisti. Hastanemize miracaatinda bu
testler tekrarlandi ve TSH 0.01 ulU/ml (normal deger: 0.35-4.94), serbest triilyodotironin
(FT3) 5.23 pg/ml (normal deger: 1.71-3.71), serbest tiroksin (FT4) 1.5 ng/dl (normal de-
ger: 0.7-1.48) olarak bulundu. Anti-tiroglobulin antikor (anti-TG): 76.7 1U/ml (normal de-
ger: 0-34) ve antimikrozomal antikor (anti-TPO): 259.81 IU/ml (normal deger: 0-12) po-
zitifligi mevcuttu. idrar analizinde hematiiri, proteiniri, piyiri ve 24 saatlik idrarda prote-
in 956 mg (normal deger: 0-140) olarak saptandi.

Hastada ates etiyolojisini ortaya koymak icin yapilan Rose Bengal testi pozitif, bunun
Gzerine cahsilan standart tiip aglutinasyon (STA) testi 1/1280 titrede pozitif olarak sap-
tandi. Kan kiltirinde yatisinin 3. gliniinde treme oldu. Otomatize kan kltir sistemin-
de (BACTEC, Becton Dickinson, ABD) izole edilen bakterinin kanl, EMB ve cukolatamsi
agara yapilan pasajlarinda kanli ve cukolatamsi agarda dizgiin, kiiclk, yuvarlak, sebnem
tanesi seklinde koloni Gremesi tespit edildi. Gram boyamada gram-negatif kokobasille-
rin gorilmesi, katalaz ve oksidaz aktivitesinin pozitif saptanmasi lizerine etken Brucella
spp. olarak degerlendirildi. Tur tayininde %5-10 CO, ortama gereksinim, Ureaz aktivite-
si ve H,S olusturma 6zelligi ve siiresine bakildi. Bakterinin %5-10 CO, ortamina gereksi-
nim duymadigi, H,S etkinliginin az ve kisa strdugl goéruldi. Bu ozelliklerin Brucella me-
litensis ile uyumlu olmasina ragmen, Ureaz aktivitesinin pozitif olmasindan ve baz
Brucella abortus biovarlarinda da benzer biyokimyasal 6zelliklere rastlanabileceginden
dolayi bakterinin tiirt rapor edilmedi.

Hastaya bruselloz tanisi konularak doksisiklin (2 x 100 mg/gtin) ve rifampisin (1 x 600
mg/glin) baslandi. Batin ultrasonografisi (USG)'nde hepatosplenomegali, sol bobrekte
grade 2, sag bobrekte grade 1 parankim ekojenite artisi belirlendi. Bu bulgular brusello-
za sekonder piyelonefrit olarak degerlendirildi. Ozel sakroiliyak eklem grafisinde sag sak-
roiliyak eklemde duzensizlik ve daralma tespit edildi. Transtorasik ekokardiyografide 3.
derece mitral yetmezlik (MY), mitral kapak posterior kuspis Gizerinde 12 x 4 mm, ante-
rior kuspis Gizerinde 6 x 8 mm stipheli vejetasyon saptandi. Hasta onami alinamadigin-
dan transozefageal ekokardiyografi yapilamadi. Hastanin tibbi oykistinde kardiyolojik
bir hastaliinin olmamasi nedeniyle ekokardiyografi ve kardiyolojik muayene bulgulari
(uftrim) endokardit lehine yorumlandi. Mevcut tedavisinin 10. giiniinde tedaviye tri-
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metoprim-silfametoksazol (TMP-SMX; 3 x 960 mg/gtin) ve streptomisin (1 x 1 g/giin)
eklendi. Streptomisin 3. hafta sonunda kesildi. Doksisiklin, rifampisin ve TMP-SMX kom-
binasyon tedavisinin 6 aya tamamlanmasina karar verildi. Tedavinin 2. haftasinda ates
kontrol altina alindi, hastanin efor kapasitesinde belirgin iyilesme ve ESR, CRP degerle-
rinde belirgin digme tespit edildi. Tedavinin 4. haftasinda TSH, FT3, FT4 ve tiroid anti-
korlari normal degerlerde 6l¢lldi. idrarda piyiri ve hematiiri bulgulari kayboldu. Yine
bu dénemde kontrol ekokardiyografisinde vejetasyon gortintusi kayboldu. Timor belir-
teclerinden CA-125 normal degerlere geriledi.

TARTISMA

Primer olarak retikiiloendotelyal sistem (RES) hastaligi olan brusellozda, %20-60 oran-
lari ile en sik osteoartikiiler komplikasyonlar gériiliir'. Olgumuzda sag kalca eklem hare-
ketlerinde agri, FABER testinde ayni eklemde agn ve kisitlilik ve pozitif radyolojik bulgu-
lari ile sakroileit tanisi konulmustur. Kas iskelet sistemi yakinmalar olan hastalarda tlke-
miz icin endemik bir hastalik olan bruselloz 6ncelikle akla getirilmelidir.

Endokardit komplikasyonu, olgularin %2’sinden daha azinda gordilir, ancak bruselloz
kaynakli 6limlerin cogundan sorumludur'-2. Endemik bdlgelerde ise endokardit komp-
likasyonunun %7-10"a ciktigi bildiriimektedir®. Olgumuzda endokardit tanisi ekokardi-
yografide vejetasyon, fizik muayenede yeni saptanan uflirim ve biyokimyasal bulgular-
la (ESH, CRP) konulmustur. Endokardit tedavisinde medikal ve cerrahi tedavi (kapak rep-
lasmani) kombinasyonu dnerilmektedir®. Bunun yaninda 3-4 antibiyotik kombinasyonu-
nu iceren salt medikal tedavi rejimlerinin de yeterli oldugu bildirilmistir?. Olgumuzda en-
dokardit tanisi konulmasindan sonra tedaviye dortli antibiyotik kombinasyonu ile de-
vam edilmis ve kapak replasmani planlanmistir. Hasta operasyonu kabul etmemistir. Me-
dikal tedavinin 4. haftasinda yanit alinmus, fizik muayene ve EKO’da endokardit bulgula-
ri gerilemistir.

Brucella turleri hastalarin idrarlarindan izole edilebilmesine ragmen renal tutulum na-
dir olarak goriilmektedir. Renal tutulumla iligkili olarak interstisyel nefrit, piyelonefrit, ek-
stidatif glomeriilonefrit ve IgA nefropatisi rapor edilmistir'. Olgumuzda USG, biyokimya-
sal ve idrar bulgulari ile piyelonefrit tanisi konmustur. Idrar kiltiriinde Gireme saptana-
mamistir. Piyelonefrit, Brucella endokarditinin bir komplikasyonu veya direkt tutulum
seklinde olabilir. Piyelonefrit tanisi konulan olgularda kiltiirde etken izole edilememesi,
bircok sistem ve organa ait semptom ve bulgularin eslik etmesi ve ampirik tedaviden ya-
nit alinamamasi durumlarinda, ayirici tanida bruselloz yer almalidir.

Brusellozun tiroid komplikasyonlari olduk¢a nadirdir. Az sayida rapor edilen olgularin
cogu siiptiratif komplikasyonlar seklindedir*>. Sirmatel ve arkadaslarinin® bildirdigi bir
olgu disinda literatiirde subakut tiroidit olgusuna ulasilamamigstir. Hastamizda tiroid
fonksiyon bozuklugunu isaret eden herhangi bir 6zgil yakinma ve fizik muayene bulgu-
su yoktur; ancak onceki laboratuvar sonuclarinda TSH disukliguni gosterir bir labora-
tuvar sonucunun olmasi nedeniyle tiroid hormon profili tekrar incelenmistir. Tiroid lojun-
da agri, sislik, 1s1 artigi ve kizariklik gibi inflamasyon bulgulari saptanmamistir. Bu neden-
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le Brucella spp. nedenli akut stpuratif tiroidit diglanmis; patolojik tani icin biyopsi plan-
lanmig, ancak hasta onami alinamadigindan yapilamamustir. FT3 ve FT4 degerlerinde
yukselme, TSH seviyesinde azalma ve tiroid otoantikorlarinin pozitif saptanmasi nedeniy-
le subakut tiroiditlerin bir tiiri olan ve patogenezinde otoimmiuinitenin yer aldigi suba-
kut sessiz tiroidit olabilecegi dustinilmustir. Viral veya bakteriyel enfeksiyonlarin seyrin-
de, bu etkenlerin tiroid proteinlerine benzer proteinler Gretmesi durumunda, aktive ol-
mus T hiicrelerinin tiroid dokusuna karsi immun yanita neden olarak otoimmiuin tiroidi-
te yol acti§, patogenezde ileri siiriilen hipotezlerden biridir’. Bu olguda da brusellozun
tetikledigi bir otoimmdn tiroidit gelismis olabilir. Tedavinin 4. haftasinda TSH, FT3 ve
FT4 degerlerinin normale donmesi ve otoantikorlarin negatiflesmesi bu gorisu destek-
lemektedir.

Olgumuzun cesitli merkezlerde ates etiyolojisi arastiriimasi esnasinda timor gosterge-
lerinden CA-125 yiiksek dlizeyde saptanmistir. Tedavinin 4. haftasinda tedaviye yanit
alinmasi ile birlikte CA-125 degerleri de normal sinirlara gerilemistir. Bu durum, timor
belirteclerinin enfeksiyon hastaliklarinda da yikselebilecegini ve bu belirteclerin tani
amaciyla kullanilmasinin yaniltici olabilecegini vurgulamak adina énemli bir bulgudur.

Brusellozda degisik organ ve sistemlerin tutulumuna bagl hastahigin belirti ve bulgula-
ri cok cesitli olmaktadir. Bu cesitlilikten dolay! hastalar baska tanilar almakta ve tedavide
gecikmeler gorilebilmektedir. Olgumuzda da farkli merkezlerde, tutulan organ ve sistem-
lere yonelik yapilan ayrintili incelemeler esnasinda farkli 6n tanilar disiiniilmis ve bu ne-
denle bruselloz tanisi nispeten ge¢ konmustur. Gecikmis olgularda ise hastaligin lokalizas-
yonu artmakta ve ¢oklu organ tutulumu ile tablo daha da karmasik hale gelmektedir.

Sonug olarak, llkemizde ve diinyanin bircok bolgesinde endemik bir hastalik olan
brusellozun degisik klinik tablolarla ortaya cikabilecegi, 6zellikle subakut ve kronik olgu-
larda tipik bulgularin gérilemeyebilecedi g6z 6ntinde bulundurulmali, ates ve ¢oklu or-
gan tutulumlu olgularda bruselloz ayirici tanida yer almahdir.
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