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BRUSELLOZIS: GUNCEL YAKLASIMLAR

Cansu Gezgen', Esra Seker?

Ozet:

Brusellozis, Brucella cinsindeki tlrlerin evcil ve vahsi hayvanlarda &zellikle uterus,
meme, testis gibi genital organlara yerleserek, yavru atmalara ya da infertiliteye
neden oldugu kronik, bulagici ve nekrotik, yangisal reaksiyonlarla ortaya c¢ikan
retikGlohistiositer bir hastaliktir. Diinyada oldugu gibi Ulkemizde de sik¢a rastlanan
hastalik, yetistiricilerimizin ekonomik kayiplarina neden olmasinin yaninda,
surddrebilir hayvanciligimizi da olumsuz yénde etkilemektedir. Etkenlerin infekte
hayvanlarin satleri, stt GrlGnleri, et ve et Urlnleri ile insanlara da bulagsmasi, hastaligi
halk sagligini da tehdit eden énemli bir zoonoz konumuna tasimaktadir. Hastaligin
hizli yayilmasi, kontrol ve mucadelesinin gicligu, insanlardaki tedavisinin uzun sire
almasi ve masrafli olmasi, hayvansal protein kaynaklarina olan olumsuz etkisi ve
hayvan ve hayvansal drUnlerin ticaretine engel tegkil etmesi gibi gugclUkler,
Brusellozisin 6nemini artiran diger faktérler arasindadir. Sunulan derlemede, insan
ve hayvanlarda Brusellozisin etiyolojisi, epidemiyolojisi, patogenezisi, klinik belirtileri,
teshis yontemleri ve 6zellikle agilama yoluyla hastaliktan korumaya y6nelik degisen
Brusellozis ydnetmeligi 1siginda gtincel bilgilerin verilmesi amacglanmigtir.

Anahtar s6ézculkler: Brucella spp., Brusellozis, hayvan, insan

GiRIiS

Brusellozis, Brucella cinsindeki cesitli bakteri tlrlerinin hem evcil hem de vahsi
hayvanlarda neden oldugu infeksiyonlara verilen genel bir addir. Hastalik, Glkemizde
oldugu gibi dinyada da sigir ve koyun yetistiriciligi yapilan Ulkelerde yaygin olarak
gbrulen, hem hayvan sagligini hem de halk saghgini tehdit eden énemli ve etkili bir
zoonozdur (1-5).

Ulkemizde de sikga rastlanan Brucella infeksiyonlari yetistiricilerimizin ekonomik
kayiplarina neden olmasinin yaninda, sdrdirebilir hayvanciigimiza da olumsuz
etkiler yapmaktadir (6). Hastallk temelde hayvan hastaligi olmakla birlikte, diinya
capinda her yil 500,000'den fazla insan vakasi bildiriimesi nedeniyle en énemli
zoonozlardan biri olarak kabul edilmektedir.

' Odemis Vetbir Poliklinigi, Odemis, izmir, 2Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakilltesi
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ahmet Necdet Sezer Kampusu, 4. Egitim Binasi, 03200,
Afyonkarahisar. Sorumlu yazarin e-postasi: esraseker@hotmail.com. ik isimli yazarin Afyon
Kocatepe Universitesi Saglik Bilimleri Enstitlis Yiksek Lisans seminerinden &zetlenmisgtir.
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Bunun yani sira bakteri, Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri (Centers for Disease
Control and Prevention, CDC) tarafindan biyolojik silah olarak gelistirilebilir patojen
olarak siniflandiriimaktadir (4-9). Brucella tirlerinin neden oldugu Brusellozis; sigir,
koyun, kegi, domuz, kog, kdpek gibi hayvanlarda, 6zellikle uterus, meme, testis gibi
genital organlara yerleserek yavru atmalara ya da infertiliteye neden olan kronik,
bulasici ve nekrotik, yangisal reaksiyonlarla ortaya c¢ikan retikilohistiositer bir
hastaliktir (2, 3, 7-9). Etkenler, infekte hayvanlarin sitleri, st GrGnleri, et ve et
drGnleri ile insanlara da bulastiklar ve infekte ettikleri icin halk saghgi yéninden de
6nemli bir mikroorganizma grubunu olusturmaktadirlar (2, 7, 10, 11).

BRUCELLA TURLERININ SINIFLANDIRILMASI

Brucella cinsindeki bakteriler Proteobacteriaceaelarin Alphaproteobacteria sinifinda
Rhizobiales takiminda Brucellaceae familyasinda bulunurlar (5, 12).

B. abortus, baslca sigirlar olmak Ulzere, manda, deve, geyik, at, koyun, képek,
domuz ve insanlari da infekte edebilir. insanlar igin patojenitesi bakimindan B. suis’
ten sonra gelir. B. abortusun B. abortus biyotip 1, biyotip 2, biyotip 3, biyotip 4,
biyotip 5, biyotip 6, biyotip 7, biyotip 8 ve biyotip 9 olmak (zere dokuz biyotipi
bulunmaktadir (8, 13, 14, 15). Sigir Brusellozis vakalarindan siklikla izole edilen
etken B. abortus biyotip 1 ve 6zellikle Akdeniz Ulkelerinde ve Ulkemizde ise biyotip
3'tdr. (13, 16, 17-19).

B. melitensis baslica koyun ve kecileri etkilemekle birlikte insan, sigir ve kdpekleri de
infekte edebilir. Kirsal kesimde insanlarin bu hayvanlarla yakin temasi ve koyun-kegi
sutindn geleneksel tiketim sekli nedeniyle koyun ve keci brusellozis etkeni insan
sagligina olumsuz etkisi bakimindan en patojenik tardir. B. melitensis’in U¢ biyotipi
bulunmaktadir (biyotip 1, 2 ve 3) (8, 13, 15, 16).

B. suis, domuz Brusellozisinin etkeni olmakla birlikte, insan, ren geyidi, sigir, manda
ve diger bazi yabani hayvanlarda infeksiyon olusturdugu tespit edilmistir. B.
melitensisten sonra insanlar ic¢in ikinci patojenik tlarddr. B. suisin bes biyotipi
bulunmaktadir (8, 13, 15, 16). B. canis, erkek ve disi képeklerde genital organ
infeksiyonlari ve disilerde yavru atmaya neden olur. B. melitensis, B. abortus, B. suis
kadar halk saghg! acisindan énem tasimasa da insanlara bulasabilir. insan disinda
diger hayvanlara bulastigi bildirilmemistir (2, 8, 13, 16). B. ovis, koglarda epididimitis
basta olmak (izere genital sistem infeksiyonlarinin etkenidir. insan ve diger
hayvanlan infekte etmemektedir (2, 8, 13, 16). B. neotomae’nin dogal sartlarda
sadece ¢Ol farelerini infekte ettigi bilinmektedir (2, 16).

Bilinen bu klasik trlerin disinda, 2007 yilindan beri Brucella ceti (Brucella cetaceae)
yunus, balina gibi deniz memelilerinde ve Brucella pinnipedialis ayibaligi ve
denizaslani gibi ylzgec ayaklilarda izole edilen tirler olarak bildirilmigtir (4, 5, 20).
Diger bir Brucella tari olan Brucella microti 2008 yilinda tarla faresinden (Microtus
arvalis) izole edilmigtir. Son olarak Brusellozis semptomlari gériilen 71 yasinda yasli
bir kadinin meme implantindan izole edilen tir Brucella inopinata olarak
isimlendirilmis olup, bu tdr, hayvan konakgisi olmayan ya da konakgisi bilinmeyen tek
Brucella taradur (5, 21, 22).
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Tablo 1. Brucella turleri, biyovarlari ve konakgilari (5)

Brucella Biyovarlar ~ Konakgi(lar) insan icin patojenitesi
tarleri
B. melitensis 1-3 Koyun, kegi YUksek
B. abortus 1-6,9 Sigir YUksek
B. suis 1,3 Domuz Yiksek

2 Vahsi domuz, Yok?®

4 tavsan YUksek

5 Ren geyigi Yok
B. neotomae  -- Kemirgenler Yok
B. ovis -- Agac faresi Yok
B. canis -- Kog¢ Orta
B. ceti - Képek Bilinmiyor®
B. - Su memelileri Bilinmiyor®
pinnipedialis - Ylzgeg ayaklilar Bilinmiyor
B. microti - GOl faresi, tilki YUksek
B. inopinata Bilinmiyor

®Fransa’da bagisiklik sistemi baskilanmis bir avcida B. suis biovar 2 infeksiyonu bir vakada
tanimlanmistir. °ingiltere’de bir laboratuar kontaminasyonu tanimlanmistir (23). iki dogal
kazaniimig vaka tanimlanmig, buna ragmen infeksiyon kaynaginin hangi deniz memelisi
olduguna dair kbken takibi yapiimamistir (24, 25).

BRUCELLA TURLERININ GENEL OZELLIKLERI

Brucella turleri 0,5-0,7 um eninde 0,6-1,5 pum boyunda kok, kokobasil veya kisa
comaklar seklinde Gram negatif, faklltatif hiicre ici bakterilerdir. Kenarlar hafif
konvex ve uglarl yuvarlaktir. Boyali preparatlarda tek tek ya da ikili, kisa zincirler
veya kUgUk kUmeler halinde gorullrler. Bazen sivi besi yerlerinden yapilan
preparatlarda ise 3-5’li zincirler seklinde gorulebilirler. Hareketsiz etkenlerdir; ¢ok
kiclUk etkenler olmalari nedeniyle molekdller hareket etkisiyle yerlerinde titresirler
(Brownian hareket) (26, 27). Taze kulttrlerden elde edilen S tipi kolonilerde ince bir
kapsulin varhgr saptanmasina ragmen, pasajlar sonrasinda ve R koloni formlarinda
bu kapsulin kayboldugu dikkati ceker. Bu nedenle etkenler, kapsilstiz olarak kabul
edilirler (4). Endospor olusturmazlar. Brucella tarleri aerofilik veya mikroaerofilik
Ozellikte ve katalaz pozitif etkenlerdir. B. ovis ve B. neotomae disindaki tlrler oksidaz
pozitiftir. B. ovis digindaki tim Brucella tirleri Ureaz pozitiftir. MacConkey agarda
uremezler. Etkenler nitratlari nitritlere indirgerler (26, 27). Karbonhidratlardan asit ve
gaz olusturmadan tremekle birlikte, glukozu az miktarda kullanirlar. Sitte hafif alkali
reaksiyon verirler. Jelatini eritmez ve indol olusturmazlar. Metil red ve Voges-
Proscauer testleri negatiftir. B. suis biyovar 1 hari¢ diger biyovarlar, hidrojen salfar
(H2S) Gretmemeleri ile diger tlrlerden ayrilir (26).

Brucella tarleri fakultatif htcre igi mikroorganizmalar olmalari nedeniyle beslenme
gereksinimleri komplekstir. Etkenlerin  kdltGrlere edilmelerinde dissosiyasyonu
sinirlamasi nedeniyle genellikle kati besiyerleri tercih edilmektedir. Besiyerlerine
glukoz, karaciger ekstresi, kan, serum veya protein katilmasi treme Uzerine olumlu
etkide bulunur.
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Bazi tdrlerin Greyebilmeleri icin besiyerlerine tiamin, niasin, biotin, nikotinik asit ve
bazen serum da eklemek gerekir. B. ovis ve B. abortus biyotip 2 Gremeleri i¢in kan ve
serumla zenginlestiriimis ortama ihtiya¢c duyarlar (28). Mikroorganizmalarin
cogalmasina uyarici bir faktér olarak eritritol de kullanilabilmektedir (2).

Uretilmelerinde antibiyotikli-glukozlu-serumlu buyyon ve agar, Brusella buyyon ve
Brusella agar, cikolata agar, albimi buyyon ve agar ve kanli agar gibi cesitli
besiyerleri kullaniimaktadir (2, 26, 27). Etkenlerin optimal Greme isilari 37 °C olmakla
birlikte, 10—40 °C arasinda da Ureyebilirler. Optimal tGreme pH’lari ise 6,7-7,4
arasindadir. B. ovis ve bazi B. abortus biyovarlari ilk izolasyonlarinda %5-10
oraninda COyye ihtiya¢c duyarlar (16, 26, 27). Koloniler inkubasyondan 2-3 gin
sonra gobrulebilmekte ve 4-5 gin sonra 2-3 mm c¢apa ulasmaktadirlar.
Zenginlestiriimis besiyerlerinde B. abortus, B. melitensis ve B. suis’ in ilk
izolasyondaki kolonileri 3—5 glnlik inkubasyon sonunda Smooth (S) formda, kiguk,
dizgin kenarli, nemli, parlak, konveks, mavimtirak ve yari saydamdir. Koloniler
eskidikge matlasir. (2). B. ovis ve B. canis’in ise ilk izolasyondaki kolonileri Rough (R)
koloni formundadir. Bu koloniler sénlik, sarimsi, mat ve kolay dagilabilen bir
Ozelliktedir (2, 26, 27). Bu iki ana S ve R formundan bagska, intermedier (l) ve mukoid
(M) o6zellik gdsteren koloni varyasyonlari da bulunmaktadir. Ayrica Brucellalarin
antibiyotik ve kimyasal maddelerden etkilenmeleriyle L formlari da meydana
gelebilmektedir (16, 27). Etkenler sivi besiyerlerinde homojen bir bulaniklik ve dipte
de yumurta aki benzeri tortu olusturarak yavas Urerler. R koloni formundakiler, tip
calkalandiginda grantler sekilde ortama dagilma tarzinda Greme gdsterirler (2).

Brucellalar kapsul, fimbria, plazmid, sitolizin, ekzotoksin ve proteaz gibi iyi bilinen
virulens faktérlerden yoksundurlar (9). Turler ve biyotipler; bakterinin infekte ettikleri
konakgl, fenotipik karakterleri, koloni gériinimleri, biyokimyasal testler, spesifik kiltir
ihtiyaclari, boyalara kargi olan duyarhliklari, CO, gereksinimleri, H>S Gretimleri ve bir
takim metabolik 6zelliklerine gbre belirlenmektedir (2, 16, 17).

Diger Gram negatif bakterilerde oldugu gibi Brucella'larin ylizey katmanlar en icteki
stoplazma membrani ve bunu cevreleyen bir peptidoglikan tabaka ve fosfolipit-
lipopolisakkarit (LPS) proteinlerini iceren bir dis membrandan ibarettir. Hiicre duvari
bakterinin stabilizasyonu igin anatomik ve fonksiyonel bir bariyer olup, hastalik
sirasinda konak immunitesi ile ilk karsilasan kisimdir (29).

Brucelldlarin antijenik yapilar tirlere gore farklihklar géstermektedir. Farkl suslarla
yapilan karsilastirma calismalari, birgcok Brucella antijeninin tim suslarda ortak olarak
bulundugunu, sadece somatik LPS antijenlerinin S tipli koloni olusturan ve
olusturmayan suslarda 6nemli farkliliklar gésterdigini, dis membran proteinlerinin
(OMP) ise farkli tlrlerde degisik yapilarda oldugunu gdstermistir. Major antijen olan
LPS antijenleri hiicre ylzeyinde yer aldiklari halde, protein antijenlerinin blylik kismi
hiicre icinde bulunur. S ve R formunda koloni olusturan suslarin ¢éztnebilir ekstreleri
incelendiginde ortaya c¢ikan en belirgin antijenin LPS’ler (S-LPS ve R-LPS) oldugu
gorulmektedir. Bu 6énemli antijenlerin yani sira natif hapten (NH) ve B polisakkaridi
(poly-B) bulunmaktadir. Bakteride yer alan S-LPS’ler; aglitinasyon, komplement
fikzasyon (KF) ve Rose Bengal (RB) testlerinde rol oynayan major antijenlerdir. NH
ve poly-B haptenleri ise, infekte hayvanlari asilanmiglardan ayirt etmede
kullaniimaktadir (10, 16). Brucella tirlerinin S tipi koloni olusturan suslarinda (B.
abortus, B. melitensis, B. suis) A ve M epitoplarinin varligi saptanmistir.
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B. abortus ve B. suiste A antijeni fazla, M antijeni az; B. melitensiste ise M antijeni
fazla A antijeni az miktarlardadir. Bu miktarlar oran olarak ifade edildiginde, B.
abortus ve B.suiste A/M orani 20/1 iken, B. melitensiste bu oran 1/20°dir. Bu
nedenle serolojik metotlar ile B. melitensis; B. abortus ve B. suisten ayirt
edilebilmekte, ancak, B. abortusu B. suis'ten ayirmak mimkin olmamaktadir (2).

Batan Brucella tipleri pastérizasyon isisinda 10—15 dakikada, %1 fenol eriyiginde 15
dakikada, %0,1 sUblimede birka¢ dakikada, %2 formalin ve %l lizol icinde 15
dakikada olurler. Karanlik yerlerde, doku, sit veya uterus akintilari i¢cinde 75 gln,
glnes gbrmeyen toprakta 70 gun, ahirlarin duvar ve désemesinde 4 ay kadar canli
kalabilmektedirler (3, 30). insan idrarinda en az 7 giin, hayvan diskisinda agikta 100
gln, %10 tuz iceren salamura peynirde 45 gin, %17 tuz iceren salamura peynirde
ise 1 ay yasayabilmektedir (2, 16, 30). Etkenler sitte birka¢ gtin, dondurmada bir ay,
yogurtta 22 gin canl kalabilmektedir (2, 16) Kultirler ise -20 °C’'de 3—6 ay kadar
canlihg@ini koruyabilirler (2). Tarlerin canl kalabilme sUreleri ortam sicakligi, nem ve
gunes 15131 ile ilgilidir. Mikroorganizma 31 °C ve daha disik gines 1s1g1 sicakliginda
4,5 saat, -4 °C suda 114 gln canl kalabilir. Kuru toprakta 4 giin veya daha az zaman
yasayabilirken, nemli toprakta bu sire 66 gindir. Ayni sekilde glbrede yazin bir gin,
kisin 53 gin hayatta kalabilir (16, 30).

Brucella turleri dezenfektanlara duyarlidirlar. Hipoklorit soltsyonlari, %70’lik etanol,
izopropanol, iyot ve fenol igceren dezenfektanlar, formaldehitli antiseptikler etkili
dezenfektanlar arasindadir (15, 29).

SIGIRLARDA BRUSELLOZIS (Brusellozis, Bang’s Disease,
Infectious Abortion)

Sigir Brusellozisi; gebeligin gec ddénemlerinde abortus, 6l0 ya da dislik dodum
agirlikli buzagilar, infertilite ve sit veriminde azalma gibi nedenlerle ciddi ekonomik
kayiplarla sonuglanan en énemli zoonoz hastaliklardandir (3, 4, 16, 18).

Sigirlarda infeksiyonun primer etkeni B. abortus olup, ayrica etken; manda, bizon,
koyun, domuz, deve, geyik, at, kbpek ve insanlari da infekte edebilmektedir (14, 31).
Bazi Ulkelerde, 6zellikle Glney Avrupa ve Bati Asya’da sidirlarin koyun ve kegilerle
birlikte tutuldugu yerlerde sigir brusellozisinin nedeni B. melitensis de olabilmekte,
nadiren B. suis de sigirda meme bezlerinde kronik infeksiyona yol acabilmektedir (3,
16).

Yavru atmalar ve d6lerme bozukluklari sebebiyle sigircilik igletmelerinin yetistirme ve
damizlik yenileme programlarinin bozulmasi, hasta ve infekte damizliklarin Gretim
zincirinin diginda kalmasi, iki buzagilama arasi zamanin uzamasi, yavru atan
ineklerde retentio secundinarum, metritis ve infertilite gibi komplikasyonlarin artmasi,
hastaligin latent sekillerde de seyretmesi nedeniyle micadelenin ¢ok zor, masrafh ve
zaman alici olmasi, etkenin dogrudan dogruya veya bulasik hayvansal gida
maddeleri araciligiyla insanlara da bulasip ciddi hastalik yapmasi, i¢ ve dis
pazarlarda damizlik ve hayvansal 0Grin ticaretini kisittamasi gibi nedenlerle
Brusellozis gerek ekonomik agidan, gerekse insan sagligi acisindan oldukga énem
tasir (3, 16, 32).
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Sigir Brusellozisinin tarihgesine bakildiginda, ilk olarak Bernard Bang'in 1897 yilinda
Danimarka’da bakteriyi izole etmeyi basardigi bilinmektedir. Abortusa sebep olan bu
bakteriye "Bang’in basilleri" ya da "abort basilleri" denmistir (33, 34). Bang'in basilleri
1918 yilinda Amerika’da Alice Evans tarafindan Bruce’'un Micrococcus melitensisi ile
arasindaki yakinlik ortaya konana kadar taninmamistir. Bu tarihte iki etken arasindaki
iliski tanimlanmig, basillere onlari ilk izole eden Bruce'un anisina Brucella ismi
verilmistir. (4). Bu mikroorganizmalarin Gremeleri igin CO2’ye gereksinim gdsterdikleri
ve ineklerde abortus yapan etkenin B. abortus oldugu ortaya konulmustur. Bang ve
Stribolt birlikte galismalarini strdirerek 1897°de etken izolasyonu ile birlikte
infeksiyonu gebe sidirlara ve koyunlara deneysel olarak nakletmislerdir. Ulkemizde
ise sigirlardaki Brusellozisi laboratuvar calismalari sonucunda ilk ortaya koyan, 1931
yillinda Zuhtl Berke olmustur (2).

Hastaliga sit hayvani yetistirilen hemen her Ulkede sikga rastlanir (2). Brusellozis,
Birlesmis Milletler Gida ve Tarim Teskilati (FAO), Dinya Saglik Orgutid (WHO) ve
Uluslar Arasi Salgin Hastaliklar Ofisi (OIE) tarafindan dinyada en yaygin
zoonozlardan biri olarak kabul edilmektedir (8, 16). infeksiyon Ulkemizde hem
hayvanlarda hem de insanlarda ihbari mecburi hastaliklardandir (35, 36). Kuzey
Avrupa, Kuzey Amerika Ulkeleri, Avustralya ve Yeni Zellanda’da yillar stiren yodun
cabalarla Brusellozis buytk 6lgctide eradike edilmistir. Buna karsin bazi Gliney
Avrupa Ulkelerinde 6zellikle Akdeniz Bdlgesi, Orta Dogu, Bati Asya’nin gelismekte
olan Ulkelerinde, Hint Yarimadasi, Afrika, Orta ve Glney Amerika’nin bir kisminda
insan ve hayvanlarda yayginhgini surdirmektedir (8). Avrupa’da Almanya, Belgika,
Danimarka, Finlandiya, Hollanda, ingiltere, Iirlanda, Iisve¢ ve Liksemburg
Brusellozisten ari llkelerdir. Fransa'nin yedi bélgesi ile ispanya’nin iki bdlgesinde
hastallk eradike durumdadir. Ermenistan, Azerbaycan, Irak, Suriye, Arnavutluk,
Makedonya, Bosna-Hersek ve Sirbistan’da ise Brusellozis yaygindir (3).

Hayvanlardan izole edilen Brucella tirleri ve biyovarlar llkeden Ulkeye farkhlik
gbsterebilecedi gibi, bir GOlkenin degisik bdlgeleri arasinda da farkliliklar
gbzlenebilmektedir. HastaliJa neden olan baskin Brucella tir ve biyotiplerinin
belirlenmesi infeksiyonun epidemiyolojisi ve kontrol c¢aligsmalari agisindan oldukca
6nem tasir. Tarkiye’de sigir Brusellozis etkenlerinin biyotiplendiriimesine ydénelik
yapilan arastirmalarda, izole edilen suglarin B. abortus biyotip 1 ve daha sik olarak
da biyotip 3 oldugu gdsterilmistir (19, 37, 38).

infeksiyonda bulasma, baglica sindirim sistemi, mukoz membranlar, saglam veya
portantreli deri, konjuktiva, ciftliesme ve sagim sirasinda memelerin kontaminasyonu
ile meydana gelmektedir (2, 16, 31). Hastalik hayvanciligin ilkel sartlarda yapildigi,
etkin koruma tedbirlerinin uygulanmadigi Glkelerde, yeterli 1sil islem gérmemis et ve
sut Ortnleri, atik fetuslar ve genital akintilarla insanlara ve hayvanlara bulagmaktadir
(16). infekte sperma ile suni tohumlama da bulasma da etkili bir diger kaynaktir (31).
Hayvanlarda, B. abortus genellikle infekte hayvanlarin plasentasi, fétus, fétal sivilar
ve vaginal akintilarla temas sonrasi bulasir. infekte hayvanlar etkeni en ¢ok dogum
ve abortla sacsalar da; bakteri ayni zamanda sit, idrar, sperma, diski ve eklem
sivilarinda da bulunur. Yavru atildiktan veya dodduktan sonra akintilar icinde de ¢ok
fazla miktarda mikroorganizma bulunur, miktari genellikle bir-iki hafta icinde azalir.
Mikroorganizmalar, sutle sigirin laktasyonu boyunca ve bazen aralikli olarak
sacllmaya devam eder ve infekte inekler kronik tasiyicidirlar. Sitle etkenin cikisi
laktasyonun sonuna dogru fazlalasir (14).
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Hayvanlarin cogunlugu dogumdan sonra kolostrum ve sitle ilk hafta fazla sayida
(200000/ml) mikroorganizma c¢ikarirlar. Sonralari ise az sayida c¢ikarilan
mikroorganizmalar sUtte alti ay veya daha fazla stre de bulunabilir (2, 14).

Hastallk sirliye disaridan alinan infekte hayvanlar aracihgi ile de girer. Gerek
sigirdan sigira, gerekse baska hayvan tlrlerine ve insanlara infeksiyonun
gecebilmesinde vlicudun duyarliigi, mikroorganizmanin virulansi ve alinan
mikroorganizmanin miktari énemlidir. Hastaligin sirlye girmesinde etkili diger
faktorler ise, sinek, sivrisinek, tahtakurusu, kene, pire gibi eklem bacaklilar ile yabani
tavsan, sigan ve fare gibi kemiricilerdir (2).

Hayvanlarin yasi ilerledikge infeksiyona duyarlilik artar. Cinsel olgunluga erisen
hayvanlarda hastalik yerleserek uzun yillar kalabilir. Hayvan tirleri arasinda Brucella
hassasiyeti acisindan hayvanin irki da énemlidir. Ornegin; etci siirillerde Brusellozis
g6rilme sikhigr sttct surllere gére daha dustktlr. Ayni zamanda sdrtnin bagisiklik
dlzeyi, kalabalik ve sikisik olmasi da hastaligin surlye girisini ve siddetini etkileyen
6nemli epidemiyolojik faktdrlerdir (30).

Hastaligin insanlara bulasma seklinin en c¢ok infekte hayvanlardan saglanan
besinlerle oldugu g6z &ndne alinirsa Brusellozis’in besin kaynakli hastaliklar
kategorisine de girdigi kabul edilir (39). infekte materyallerle temas, etkenlerin
inhalasyonu, hayvan sagaltimi ya da asilanmasi sirasinda yapilan uygulama hatalari,
infekte ellerin g6z ve agizla temasi ve laboratuar kazalari infeksiyonlarin insanlara
bulasmasinda etkili diger nedenlerdir (2, 16, 39).

Her Brucella tirinun tercih ettigi dogdal bir konakgisi vardir ve etken dogal éncelikli
konakgisindan farkli bir konakglya kolayca gegcemez. Eger bir Brucella tiri dogal
6ncelikli olmayan bir konakglyi infekte ederse, etken uterus ya da fétal membranlara
yerlesmek yerine, meme bezleri veya retikiloendotelyal sistem dokulari gibi farkili
organ ve dokulara yerlesir. Sonrasinda da bakteriyemi gelisir (40).

Brucella infeksiyonlarinin en énemli 6zelligi; etkenin hem retikiloendotelial sistemin
fagositik hicrelerinde hem de trofoblastlar gibi fagositik olmayan hucrelerin iginde
cogalabilmesidir (9). Makrofajlar, dentritik hlcreler ve trofoblastlar Brucellalar icin
6nemli hedef hicrelerdir (41). Bakterinin hedef hlcrelere ulasmasi icin solunum
sistemindeki mukozal bariyeri, Grogenital sistemi ya da sindirim sistemini gegmesi
gerekir. B. abortus intestinal mukozaya invazyonunu membrandz hicreler (M-
hicreleri) araciliiyla yapar. Epitel hicreleri icindeki fagositler, etkenin epitelyal
gbclnl, mukoza bag dokusuna ve submukozaya tasinmasini saglar. Fagositoza
duyarl hale gelmis bakteri komplement ya da Fc reseptdrleri araciligi ile fagosite
edilirken, fagositoza duyarli hale gelmeyen etkenler lektin ve fibronektin
reseptorlerinin etkilesimi ile hiicreleri ele gecirir. Opsonize bakteri genellikle aktive
makrofajlar tarafindan hicre icinde codalmaya baslamadan o&ldurtlar. Opsonize
olmayan mikroorganizmalar ise genellikle hayatta kalip, kendisini alan makrofajin
icinde c¢ogalarak hedef hlcrelere ulasir (18, 41). Bdylece hastalik lenf yumrularina
gelmis olur ve lenfatik kanal vasitasiyla sistemik infeksiyon sekillenir. B. abortus’un
hiicre iginde hayatta kalmasi intrafagozomal gevrenin asitlige dayaniklilik yetenegine
baglidir (41). Ozetle, Brucella tirlerinin hayat déngUsU spesifik iki safha icerir:
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Birincisi; fagositik makrofajlarda etkenin hayatta kalmasi ve ¢ogalmasi ile kronik
infeksiyonlara yol agmasi, ikincisi ise; reproduktif sistemin fagositik olmayan epitel
hiicrelerinde patolojilere ve abortusa neden olmasidir (9).

Brucella abortus = Ergin sigir tarafindan etkenin sindirim yolu ile alimi = infekte
sigir = Lenf dokularinda lokalizasyon = Bakterinin makrofajlarla kan dolagimina
tasinmasi

|
v ;

inek Boga

l Genital organlar

Gebe olmayan inek

l Orsitis, epididimitis

B. abortus dalakta, supramamillar _
lenf yumrularinda ve diger lenfatik Infertilite

dokularda lokalize olarak kalir il

Gebe inek B.abortus spermada bulunur

l l

Jl'Jterus -“«- - - - - - - - - - —  Meme bezleri
ilk gebelik Sonraki gebelik
Plesantitis Abortus gorilmez
Abortus B. abortus’'u dogumda sacar

|

B. abortus f6tusta, plesantada, fétal sivilarda ve uterus akintilarinda bulunur

Sekil 1. Ergin sigirda Brusellozisin geligimi (27)

Brusellozis temelde sekslel erginlige erismis hayvanlarin hastahdidir (28). Etkenin
gebe uterusa, meme bezlerine ve erkekte genital organlara affinitesi vardir. B.
abortus’un yiksek konsantrasyonda eritritol ve steroid hormon iceren gebeligin son
u¢c ayhk dénemindeki uterusa gucli bir yénelimi vardir. Eritritol bakterinin hayatta
kalmasini saglar.
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Cunku etken bu maddeyi karbon ve enerji kaynagi olarak kullanir (18). Eritritol
plesantada ve erkek sigir, koyun, keci ve domuzlarin genital sisteminde bulunur,
ancak insanlarda yoktur (28). Fetal plesantal dokulara birincil invazyon olarak
nitelendirilen eritrofagositik trofoblastik hicreler koriyonik villilere lokalize olur ve
kotiledonlarin arasina yayilir. Etkenin burada ¢ogalmasi; villilerde yag dejenarasyonu
ve otolize (2), yangili hicrelerin infiltrasyonuna, trofoblastik hlcrelerde nekroza,
vaskdlitise, allantoyik koriyonda Ulserasyonlara sebep olur (18). Fibrinoprulent
eksudat, fotal ve maternal zarlar arasindaki baglantinin gevsemesine, fétal
membranlarin ayrilmasina ve sonu¢ olarak fétisin beslenmesini ve gelisimini
engelleyerek yavrunun atiimasina veya 6limlne yol agar. Fétal membranlarin
ayrilmasi yavrunun 6limine yol agtiginda yavru mumifiye olur ve etrafi kalin
yapiskan bir eksudatla gevrilir. Bu sirada, mikroorganizmalar koriyon ile allantoyis
zarlari arasindaki bag dokuyu, ayrica gdbek kordonunu da infekte ederler. Etkenler,
anne karnindayken yutulmak ya da kan dolasimina gegmek suretiyle yavrunun
vicuduna girerler ve f6tisin midesinde, ince barsaklan ile parankimat6z
organlarinda yangisal reaksiyonlara neden olurlar. Eder infeksiyon gebelidin son
déneminde olursa, yavru dogabilir. Fakat yavru septisemi ve konstitusyonel
bozukluklar sonu 6lUr. Yavru yasayabilirse hastaliga karsi bir bagisikhgi
olmadigindan cinsel olgunluga erigince ayni infekte olmayan anneden dogan yavrular
gibi infeksiyona karsi duyarlidir (2).

Meme bezleri de kontamine sit araciligi ile infeksiyon gecisinde diger 6nemli bir yere
sahiptir. B. abortus, makrofajlarin intersitisyel doku arasina birikmesiyle multifokal
intersitisyel mastitise sebep olur (18). Kronik Brusellozis vakalarinda organizmalarin
eklemlere ya da omurlar arasindaki disklere de lokalize olabildigi bilinmektedir (27).

Hastaligin inkubasyon suresi birkag haftadan birkag aya kadar uzayabilen cesitlilikler
gosterir. Bu durum; mikroorganizmanin giris yolu, sayisi, hayvanin yasi, asili olup
olmamasi ve gebelik durumuyla iligkilidir (30, 42). inkubasyon siresinin ¢ok
degismesi ve hayvanin cinsel olgunluga erisinceye kadar seropozitifliginin
tanimlanamamasi, hastaligin kontrol calismalarini bosa cikarmaktadir. infekte
suUrllerde yaklagik sidirlarin %15’i serolojik olarak pozitif olmadan 6nce abort
yaparlar. infekte diiveler de infeksiyonu siirdiiriir ve ancak ilk dogumlarindan sonra
seropozitif olurlar (8).

Gebe olmayan ineklerde hastalik genellikle herhangi bir klinik belirti géstermez.
infeksiyonun baslangicinda viicut 1sisinda ¢ok az bir yilkselme oldugundan farkina
bile varilmayabilir (2). Yetiskin infekte gebe ineklerde ise, gogunlukla gebeligin 5. ve
9. aylarinda abortusla sonuglanan plesantitis gézlenir. Abort olmasa bile, plesanta,
fétal sivilar ve vajinal akintilarda mikroorganizma 2—4 hafta bol miktarda bulunur (27).
Abortus veya dogumdan sonra vaginal mukoza kanl bir gériinimde olup, kirmizi
renkte noddller igerir. Vaginada mukoid veya mukoprulent yapida, zaman zaman
akinti seklinde disari ¢ikarilan, gri-beyaz ve kotu kokulu bir sekret toplanir. Normal
durumlarda bu akinti 1-2 hafta iginde azalir ve sonralarn kesilir (2). Hayvanlarin
sonraki gebelikleri genellikle tamamlanir, abortusa rastlanmaz. Dogan buzagi infekte
olmasina ragmen normal gbérinir (27, 31), fakat uterus ve meme infeksiyonlari tekrar
gorulebilir (14, 30).

Bazi tropikal Ulkelerde bacak eklemlerinde yaygin gérilen higroma, hastaligin klinik
tablosunda genellikle rastlanan bir semptomdur.
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Higroma sivisi bol miktarda etken icerir (27, 30). Etken eklemlere, tendon zarlarina,
bursa ve mukozalara yerlesir ve buralarda kronik iltihaplanmalara neden olur. Daha
¢ok diz ekleminde veya daima tek eklemde artritis gorulir (2).

Akut infeksiyonlarda, vicuttaki lenf noddllerinin cogunda etken bulunur. Meme bezleri
ve onlara bagli lenf nodilleri de siklikla infektedir ve etken bu nedenle sitle de atilir.
Laktasyonda olmayan hayvanlarin da, meme salgilarinda etkenin bulundugu
gosterilmistir (31, 40). Meme ve meme Ustl lenf nodlllerinde cok az inegin
iyilesebildigi inatgi bir infeksiyon gorular (30) ve sat verimi azalir (14).

infekte hayvanlarin nekropsilerinde genital sistem, meme, meme Gstii lenf nodulleri,
diger lenf dokulari, bazen eklemler ve sinoviyal zarlarda granidlamatéz yang dikkati
ceker. Abort sonrasi hafif ya da siddetli endometritis gérulebilir. Plesanta genellikle
kalinlagsmis, édemli ve yiizeyi eksudatla kapl olabilir (14). infekte uterusta bulunan,
saridan kahverengiye degisebilen renkteki bu eksudat degisen miktarlarda fibrin ve
nekrotik dokuntu igerir (18). Kotiledonlar, kalinlasmis odaklar ve islak gérinimuyle
tipik kayis gibidir. Bolgesel lenf yumrulari genislemistir. Meme bezlerinde de
lezyonlar vardir. Bazi aborte fétlsler normal gérinr, bazilari otolizedir ya da degisen
Olcltlerde deri altt 6dem vardir ve vlcut bosluklarinda kanli sivi bulunabilir. Karaciger
blylmUs ve rengini kaybetmis, akcigerlerde ise fibréz pléritis ve pnémoni tablosu
gb6zlenebilir (14, 42).

Histopatolojik olarak; plesantadaki birincil hedef olan trofoblastik hiicrelerin siskin ve
etkenle dolu oldugu gérilir. Endometriyumda ciddi bir nétrofil, lenfosit, plazma
hicresi ve eozinofil birikimi vardir. Yangisal reaksiyon, multifokal erozyon veya
yuzeysel llserasyonla beraberdir (18).

Bogalarda ise apseli orsitis, epididimitis ve diger genital dokularda da yangi vardir.
Cinsel istekte azalma ve sperma kalitesinde bozulmaya yol acan orsitis tek tarafli ya
da cift tarafli olabilir (30). infekte hayvanlarda orsitis veya epididimitise bagli sterilite
g6ralur (14). Penis kizariktir ve bazen Uzerinde dari tanesi buydkliginde kirmizi
kabarciklar gbzlenir. Testis ve testisi saran katmanlarin yangisi sonucu baslangicta
agrih, 3—4 hafta sonra agrinin kayboldugu, sonrasinda da yerini sertlie birakan bir
6dem sekillenir (2).

Bogalarin nekropsisinde; skrotumda orsitise bagl tek ya da cift tarafli siglik,
epididimitis ve apseler gorilebilir. Ancak otopside g6rulen lezyonlarin higbiri
patognomonik degildir (14, 18).

Brusellozis’in asil klinik semptomlari olan abortus, plesantanin dismemesi, 6lu
dogum, orsitis ve artritis gibi bulgular baska hastaliklarda da yaygin olarak
gortlmektedir (43). Brusellozis tanisi koyulurken Salmonellozis, Klamidiyozis,
Kamplobakteriyozis, Trikomoniyazis, Q hummasi ve bazi viral hastaliklar da g6z
6ninde bulundurulmahdir (30).

Brusellozis’in teshisi genellikle birkag metodun kombinasyonu seklinde uygulanir.
Ylzyildan daha fazla bir stredir ¢calismalar devam etmesine ragmen, henliz tam ve
eksiksiz tanimlayici bir test teknigi mevcut degildir (43). Hastaligin patognomonik bir
bulgusu olmadigindan, genellikle vicut sivilarinda, dokularda, organlarda ve kan
serumunda cesitli laboratuvar ybéntemleriyle hastalik teshis edilmeye calislilir.
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Hastaligin tanisinda sdrinin bulundugu sartlar, hastaligin hikayesi, infeksiyon
bulunulan bélgedeki gérilme sikligi ve kullanilan laboratuvar yéntemlerinin duyarlihgi
ve guvenilirligi gibi konular bir batin halinde degerlendirilmelidir (30). Bakteriyolojik,
serolojik ve patolojik inceleme ydntemlerinin birlikte kullanimi teshisin daha dogru
konmasini saglayabilir (30). Bununla birlikte Brusellozisin teshisinde, etkenin uygun
besiyerinde Uretilip izole edilmesi “altin standart” olarak kabul edilir (7, 8, 34).

Aborte olmus fétus, fétusun mide igerigi, dalak, akciger gibi i¢ organ pargalari, lenf
yumrulari, yavru zarlari, kotiledonlar, uterus akintilari, vajinal sivilar, eklem sivilari,
kolostrum, sut, serum ve sperma Ornekleri teshis amacli yararlanilan materyaller
arasindadir (2, 28, 43). Bu materyallerden hazirlanan frotilerin boyanmasinda en
yaygin kullanilan yéntemler Ziehl-Nielsen boyama, Késter boyama ve Stamp boyama
yontemleridir (43). Ziehl-Nielsen boyamada etkenler, mavi zeminde kirmizi renkte,
tek, ciftli bazen de kiglk gruplar halinde kisa ¢omaklar ya da kokoid comaklar
seklinde, Kdster boyama ydnteminde ise mikroorganizmalar mavi zemin Uzerinde
portakal kirmizisi renkte goérulirler. Brucella tirlerinin, Clamydophila abortus ve
Coxiella burneti’den ayrimina olanak saglayan Stamp boyamada ise etkenler yesil
zeminde kirmizi kokoid comaklar seklinde géralrler (2).

Teshis materyallerinden etkenin izolasyonunda genellikle Brucella selektif
supplement ilave edilmis Brucella selektif agar ve Farrell agar, serum dekstroz agar,
Tween dekstroz agar ile %5-10 oraninda koyun kani iceren kanh agar yaygin olarak
kullaniimaktadir. ilk izolasyon igin, ekimlerin yapildigi besiyerleri %5-10 oraninda COx
iceren ortamda, 37 °C’de 5-7 giin siireyle inkube edilirler (2, 27). inkubasyonun 3.
gindnden itibaren gorilmeye baslayan koloniler, inkubasyon sonunda S formunda,
kOglUk, dizgin kenarh, nemli, parlak, konveks, mavimtirak ve yar saydam iken,
eskidikce matlasirlar ve R formuna ddénerler (2, 28, 40). Yeterli inkubasyon siresi
sonunda agarda Uremis Brucella sipheli kolonilerden Gram boyama yapilir. Gram
negatif kokoid c¢omak seklinde goérilen etkenlerin oksidaz, katalaz ve (reaz
aktiviteleri belirlendikten sonra izolatlarin identifikasyonu ve biyotiplendirmesi yapilir
(2, 27).

GUnUmUzde cok yaygin olarak kullanilmamakla birlikte, infeksiyonlarin teshisinde
deneme hayvanlarindan da yararlanilabilmektedir. Elde edilen saf klltir ya da
kontaminasyon riski olmayan marazi maddelerden hazirlanan stspansiyonlar iki adet
erkek kobaya periton ici olarak verilir. Kobaylardan biri 3. Haftada, digeri ise 6.
Haftada Oldurdlerek, lenf yumrularinda sisme, dalakta blyume, karacigerde nekrotik
odaklar, epididimitis, testislerde apse varligdi incelenir ve bu organlardan tekrar
izolasyona gidilir. Ayrica, enjeksiyonu takiben 5 gln icerisinde kobaylarda orsitis
sekillenmesi (Strauss Reaksiyonu) taniya yardimcidir (2).

Hastaligin serolojik teshisi amaciyla, mikroorganizmanin ilk izolasyonundan beri
bircok test gelistirilmistir. Brusellozis ilk kez 1897 yilinda Wright ve Smith tarafindan
basit bir tip aglitinasyon testiyle serolojik olarak teshis edilmeye baslanmis (44) ve
ginimizde kompleks antijen-antikor baglanma testlerine kadar gelinmistir. Buna
ragmen bugline kadar %100 dogru sonu¢ veren bir test bulunmamaktadir. Bu
nedenle genellikle serolojik teshis birkag testi icermekte, yliksek duyarlilikl bir tarama
testi ve ardindan spesifitesi ylksek bir onaylama testi kullaniimasi énerilmektedir (34,
43).
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Brucella tirleri, Francisella tularensis, Campylobacter fetus, Vibrio cholerae, Yersinia
enterolitica (6zellikle serotip O9), Escherichia coli, bazi Salmonella tirleri, Pasteurella
spp., Leptosipra spp., Bacillus spp. ile ortak somatik antijenler icerirler (28). Kros
reaksiyonlari doguran bu etkenlere ait nonspesifik antikorlari elimine etmek igin isi ile
muamele, asitlestirme, 56 °C’de yavas aglitinasyon ve pH’siI 4 olan antijen kullanma
gibi yéntemlerden yararlanilir (2).

Serolojik testler sayesinde hem cok sayida hayvanin taranmasi, hem de uygulanan
asinin etkinligini denetlemek mimkindir. Serolojik teshisde unutulmamasi gereken
nokta; ergin S19 agisiyla agilanan disi sigirlarin asilama tarihinden 6 ay sonra, geng
S19 asisiyla asilanmis 4—-8 aylik disi yavrularin ise asilama tarihinden 12 ay sonra
muayene sonugclarinin gavenilir olacagidir. Ayrica dogum yapan hayvanlardan
serolojik muayene icin kan, dogumdan en az iki hafta sonra alinmalidir (45).

Brusellozisin serolojik teshisinde Rose Bengal Plate test (RBPT), serum aglutinasyon
testi (SAT, Wright test), sit serumu ile lam ve tlp aglutinasyon, vajinal mukusla
aglutinasyon, seminal plazma ile aglutinasyon testleri, sit halka testi (SHT),
komplement fikzasyon testi (KFT), Coombs (antiglobulin) testi, pasif hemaglutinasyon
testi, flouresan polarizasyon testi, flouresan antikor testi (FAT), ELISA (Enzyme-
linked Immunosorbent Assay) ve ERIFA (Enzymatic Rapid Immunofiltration Assay)
gibi pek cok testten yararlaniimaktadir (2, 34, 43, 46, 47).

RBPT, SAT, KFT ve sit halka testlerinde kullanilan b(tin antijenlerin
hazirlanmasinda B. abortus biyovar 1 Weybridge sus No 99 ya da USDA susu 1119—
3 kullanilir. Bu testler icin standart referans serum ise OIE uluslar arasi referans
standart serumu (OIEISS-Office International des Epizooties International Standard
Serum) olup, bu serum, WHO ikinci uluslar arasi anti-Brucella abortus serumu
(ISAbS-International Standard Antibrucella Serum) olarak da isimlendirilmistir (16,
35). Bu serumun 1ml’sinde 1000 internasyonal antikor Unitesi bulunmaktadir (2).

RBPT, Rose Bengal, Brillant Green ya da Crystal Violet gibi boyalarin herhangi biri
ile boyanmis, Brucella antiserumu ile standardize edilmis, B. abortus S99 susundan
dretilmis inaktif bir sispansiyon olan RBPT antijeninin kullanildigr ve kan serumu ile
yapilan bir aglutinasyon testidir (30). Antijenik stspansiyonun pH’si 3,65%0,05’e
ayarlandigindan asidik pH IgG1 antikorlarini aglitine eder (27, 35). Brusellozisin
teshisi icin uygun bir tarama testidir, ancak, sonuglar SAT, KFT ya da ELISA gibi
onaylama testleri ile dogrulanmahdir (27, 34).

SAT, etkenin fenol salinde (%0,85 NaCl ve %0,5 fenol) stispansiyonu ile hazirlanan
antijenin pH’si 7,2 gibi nétre yakin bir deger olmasi nedeniyle, IgM antikorlarini gok
iyi saptayabilen, ancak IgG antikorlarini saptamada 6zgunligi daha disuk olan bir
aglutinasyon testidir (35, 43). Duyarli bir test olmasina ragmen, diger testlerle
kombine olarak kullanilmasi énerilir (43).

SHT, etkenin fenol salin (%0,85 NaCl, %0,5 fenol) icindeki slspansiyonun
hematoksilen veya trifenil tetrazoliumla boyanmasi ile hazirlanan, birbirlerinden
kirmizi ve mavi renkli olmalariyla ayirt edilen iki ¢esit antijenin kullanildigi bir sird
tarama testidir (2). Turkiye’de hematoksilen (kirmizi) ile boyanmig antijen
kullaniimaktadir (35).
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Mastitisli sdtler, kolostrum ya da ge¢ laktasyon déneminde alinan normal olmayan
sutlerle cahsildiginda yanhs reaksiyonlar vermeye yatkin bir testtir. Bu tip
problemlere ragmen ucuz bir tarama testi olmasindan dolayi diger testlerle bir arada
olmak lzere giinimuizde kullaniimaktadir (34, 43).

KFT antijeni, fenol-salin (%0,85 NaCl ve veronal bufferda %0,5 fenol) igindeki
bakteriyel stspansiyondan olusur (35). Uygulanmasi karmasik, iyi laboratuvar
olanaklari, yeterli ve egitimli personel gerektiren bir test olmasina ragmen, buylk
Olgtide kullanilan ve onaylama testi olarak kabul edilen bir teshis ydntemidir (30). IgG
antikorlarini etkili bir sekilde saptar ve testin spesifitesi ylksektir. B. abortus S19
kdékenli antikorlarin ayirimini yapamama ve pahali bir test olma gibi dezavantajlarina
ragmen Brusellozisin kontrol ve eradikasyon programlarinda genis &lcide
kullaniimaktadir (34, 43).

Coombs (Antiglobulin) testi, klinik olarak Brusellozisten siphe edilen, ancak 6zellikle
SAT’da sero-negatif sonu¢ veren hayvanlara uygulanan ve inkomple antikorlar tespit
etmek icin kullanilan hassas bir testtir (27).

Bakterinin LPS antijeni ile kapli, tannik asitle duyarlilastiriimis koyun eritrositlerinin
kullanildidi bir diger test olan pasif hemaglitinasyon testi ile nanogram dizeyindeki
immunoglobulinleri saptamak mimkandur (48).

Flouresan polarizasyon testi, florokrom ile isaretli cozelti igcindeki az miktardaki
¢bzindr antijen ile, antikoruyla kompleks olusturmus antijen molekill arasindaki
rotasyonal farkliliklara dayanmaktadir. Reaksiyona girmeyen reaktiflerin ortamdan
uzaklagtirmasini gerektirmeyen, bu nedenle hizli, tagsinabilir ekipmanla yapilabilen,
laboratuvar ve sahada uygulanabilir olan bir testtir (43, 49).

Foétal membranlarda ve atik materyallerinde antijeni belirlemek icin kullanilan bir diger
test ise FAT tir (50).

Brusellozisin serolojik teshisinde indirekt ELISA (iELISA) ve kompetatif ELISA
(cELISA) da yaygin olarak kullaniimaktadir (43). Duyarli bir test olarak kabul edilen
iIELISA’nin, patojen B. abortus kaynakli antikorlar ile B. abortus S19 asisi sonucu
olusan antikorlari ayirma yeteneginin zayif olmasi en édnemli dezavantajidir. Primer
baglanma testlerinden biri olan ve monoklonal antikor ilave edilerek yapilan cELISA
ise, iIELISA’'ya gbre daha spesifik bir test olarak kabul edilir. Test, B. abortus S19
asisina karsi gelisen rezidiel antikorlara bagl reaksiyonlarin pek ¢ogunu elimine
etme yetenegine de sahiptir (51, 52). cELISA’nin B. abortus icin sigirlarda spesifitesi
%100 ve B. abortus S19 ile asili hayvanlarda ise spesifitesi %97 olarak kabul edilir
(30).

Brusellosisin kontroliinde ylUksek spesifite ve sensitivite gdsteren yeni teshis
metotlarinin gelistiriimesine ihtiya¢c duyulmasi, son yillarda c¢iftlik hayvanlarinda
hastaligin taranmasinda ERIFA’y1 kullanilabilir kilmigtir. Testin basitligi, cabuklugu,
yUksek sensitivite ve spesifitesi ve farkli infeksiyon ajanlarinin teghisi igin adapte
olabilirligi ile yeni teshis ydntemlerine alternatif olabilecegi bildirilmistir (46, 53).

Saf hayvan populasyonlarinda ve insanlarda, infeksiyon ajanlarin serolojik
ybntemlerle teshisinde, hatali serolojik sonuglar sik kargilagilan sorunlar arasindadir.
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Populasyonlarin genetik cesitliligi yizinden bazi hayvanlar Brucella tirlerine maruz
kaldiginda yanlis negatif sonuglara neden olan disuk dizeyde antikor cevabi
verirken, diger hayvanlarsa bazi geleneksel testlerde prozon fenomenine neden
olacak kadar yUksek derecede antikor cevabi verebilirler. Yiksek derecede alinan
antikor cevaplari, kros reaksiyon veren mikroorganizmalar nedeniyle dodal olarak
olusan antikor dizeyini de yUkseltir. YUksek antikor yaniti Brucella tirleri ile kros
reaksiyon verebilen Francisella, Campylobacter, Salmonella, Pasteurella ve Yersinia
enterolitica (6zellikle serotip O9) gibi mikroorganizmalarin endemik oldugu yerlerde
yanhs pozitif reaksiyonlara neden olur. Bu durumda, serolojik testlerde cesitli
degisiklik ve diizeltmeler yapilarak, sorun ortadan kaldiriimaya ¢alisilir (34).

Brucella tirlerinin identifikasyonunda bakteriyofajlarla tiplendirme yéntemlerinden de
yararlaniimaktadir. GUnimulze kadar glbre, fétus, Brucella stok kultUrleri ve insan
kani gibi ¢esitli materyallerden ¢ok sayida faj izolasyonu yapilmakla birlikte, Rusya’da
izole edilmis olan Tibilisi (Tb) faji referans olarak tip tayininde yaygin olarak
kullaniimaktadir (2). Tibilisi faji yalniz B. abortus Uzerine etkili iken, Weybridge faji B.
abortus ve B. suis, Berkeley faji ise B. abortus, B. melitensis, B. suis Uzerine etKkili
fajlardir (2).

Brusellozisin teshisi amaciyla, genel olarak "Brucellin" adi altinda toplanan, inaktive
edilmis ve saflastirimis bakterilerin 21 gunlik kaltGr stzintUleri veya ticari olarak
hazirlanmis saflastirilmis rekombinant bakteri proteinlerini iceren ve deri testi
seklinde uygulanan alerjik testler de kullaniimaktadir (49). Asilanmamis hayvanlara
uygulanan ve duyarli hayvanlarda deride temel degisikliklere yol acan alerjenler,
serolojik testlerle birlikte kullanildiginda hem akut hem de kronik Brusellozisin
teshisinde degerli bilgiler verir (54). Ayrica alerjik testler, 6zellikle Brusellozisten ari
bdlgelerde, Yersinia enterocolitica O9 infeksiyonuna bagl yanlis pozitif serolojik
reaksiyonlari kolaylikla ayirt edebilme ve degerlendirmede de destek bir uygulama
olarak kabul edilmektedir (30).

Brucella tarlerinin  konvansiyonel ydéntemlerle tanimlanmasinda karsilasilan bazi
glclikler nedeniyle, son vyillarda etkenlerin cins, tir ve biyotip dizeyinde
identifikasyonuna ydnelik molekdler teknikler yaygin bir sekilde kullaniimaktadir (19,
55, 56, 57). Bu tekniklerden in vitro DNA amplifikasyonunun yapildigi polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) yaygin bir kullanim alanina sahiptir. Bu teknik, érneklerin kaltGrand
takiben izolatlara uygulanabilecegdi gibi (56), izolasyona gerek duyulmadan kan, s(t,
vajinal akinti ya da atik f6tus doku &érneklerinden etkenin aranmasina yénelik direkt
PZR seklinde de yapilabilmektedir (58).

Brucelld'lar fakdltatif hicre igi mikroorganizmalar olmalari nedeniyle infekte
hayvanlarda antibiyotik tedavisi basarili olmadidi gibi ekonomik de dedgildir. Ayrica
tedaviyle portérlik ortadan kaldirilamamaktadir. Bu nedenle hasta hayvanlar tedavi
edilmez, sagliklilardan ayrilarak kesim igin mezbahaya sevk edilir. Hastalik
Turkiye'de, 5996 sayili Veteriner Hizmetleri, Bitki Saglhgi, Gida ve Yem Kanunu'na
gore bildirimi zorunlu ve tazminath infeksiyonlardandir (2, 35).

Hastaligin sigirlarda sagaltiminin olmamasi nedeniyle, Brusellozisten koruma ve
surdye infeksiyonun girmemesi oldukca énemlidir (16, 30). Hastaligin kontrolinin
hakh gerekgeleri; stri saghgi, halk saghgdi ve gida ekonomisinde yol agtigi ciddi
kayiplardir.
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Bu kayiplara ticarette kisitlamalar (ylksek potansiyele sahip ihracat pazarlarindaki
engellemeler), hasta hayvanlarin imhasi ve saglklilari ile degdistiriimesi ile asilama
giderleri gibi durumlar dahildir. Ayrica, hayvan sektdrintn Gretkenligini kisitlamasi
(infertilite, sterilite, abortus vb.) ve insanlarda medikal tedaviye bagh ekonomik
kayiplarin miktarini élgmek de oldukga zordur. Brusellozis infeksiyonu bir siriye
girdikten sonra tekrar strinin hastaliktan ari hale getiriimesi gi¢, zaman alici ve
masraflidir (4, 8, 16, 59).

Sariye infeksiyonu sokmamak, reaktérleri elimine etmek, hijyenik énlemler almak ve
hayvanlan bagisik kilmak gibi temel wuygulamalar, hayvanlarin Brucella
infeksiyonlarindan korunmasinda etkili olabilecek &énlemlerdir (2, 8, 16, 60). Bu
uygulamalar genel olarak agagidaki korunma prensiplerini igerir (2, 8, 16).

-Damizlik sertifikasina sahip ciftliklerden damizlik temini,

-Yeni alinan damizlklarin ayrilarak, serolojik testlerde negatif sonu¢ alinmadik¢ca
surdye katilmamasi,

-Surl bazinda serolojik testlerle periyodik Brusellozis taramasi yapilmasi,
-Reaktér hayvanlarin striden gikartilarak, yasa uyarinca elimine edilmesi,
-Ciftlik personelinin ilgileri él¢ctistinde egitilmesi,

-Yavru atan, 6l0 veya prematlre dogum yapan ineklerin derhal ayrilarak, atik
yavrunun, plesantanin ve bulasik althgin imhasi, dogum alanlari ve diger bulasik
yerlerin iyice temizlenip dezenfekte edilmesi,

-infekte satlerin kullaniimamasinin saglanmasi,

-Hayvanlarin resmi kanal tarafindan yuUritllen asilama programlari ile dazenli
olarak asilanmalarinin saglanmasi,

-Asilanmis hayvanlarin asi kayitlarinin bulunmasi ve dizenli olarak kontrol
edilmesi.

Brusellozisin de dahil oldugu, ciftlik hayvanlarinin birgok hastaliginin insidensini
azaltmanin en etkili ve pratik metodunun asilama olduguna dair yaygin bir fikir birligi
vardir. Asilama, hayvanlari infeksiyondan korudugu gibi, abortus vakalarinin gérilme
sikhgini dustrip etkenin etrafa saciimasini azaltmakta, bdylelikle diger hayvanlarin
infeksiyona potansiyel olarak maruz kalma orani da dismektedir (8, 16, 30, 61).

Dinya UOzerinde Brusellozisle micadele programi genel olarak 3 asamada
gergeklestiriimektedir (16, 60):

1. Asama: Surl prevalansi %5-10 oldugunda, genc ve ergin tim hayvanlara yogun
asllama yapilarak hastalik orani digtralur.

2. Asama: Surl prevalansi %1’lere distiglinde, sadece gencler asilanir.
3. Asama: Asllamaya son verilerek, hastalik yéninden pozitif hayvanlar kesime
goénderilir.

Ancak Ulkemizdeki gibi hastaligin prevalansinin yiksek oldugu Ulkelerde, Glkenin
veteriner hizmetlerinin alt yapisi ve mali kaynaklari yeterli olsa dahi, tim sirinin
asilanmasi hastaligi kontrol etmek icin uygulanacak en uygun stratejidir (16, 60).
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Fakdltatif hdcre i¢i mikroorganizmalara karsi etkili ve uzun sdreli bagisikligin
saglanmasinda canli asilar tercih edilmektedir (12, 13, 62). Brucella infeksiyonlarinda
da, hdcresel bagisikhdin daha etkin olmasi nedeniyle infeksiyondan korumada canl
asilar kullaniimaktadir (5, 12, 62, 63).

Sigir Brusellozisinin proflaksisinde, canli, atteniie ve S koloni morfolojisine sahip
suslardan hazirlanan asilar arasinda en yaygin kullanilani B. abortus S19 susundan
hazirlanan B. abortus S19 asisidir (5, 8, 64). Asi susu, 1923 yilinda Jersey Iirki bir
inegin sutlinden izole edilmis virulent bir susun oda isisinda bir yil bekletilerek
attenasyonu sonucu elde edilmis ve asi ilkk kez 1930 yilinda Buck tarafindan
gelistirilmigtir (12, 65, 66). Bu sus, B. abortus biyovar 1'in 6zeliklerini géstermekle
birlikte, CO.'ye ihtiyac duymama, penisiline duyarli olma, tiyoninde ve eritritol
varliginda tGreyememe Ozellikleri ile biyovar 1'den ayrilir (67). Saha c¢alismalari ve
cesitli arastirmalar, asinin, hastaligin klinik vakalarini belirli oranda azalttigini ve
hastalik prevalansini énemli oranda dustrdiguni ortaya koymakla birlikte, c¢esitli
dezavantajlari oldugunu da gdstermektedir (3, 63, 68). Asl susu sigirlar icin dustk bir
virulense sahip olmasina ragmen, standart dozu gebe hayvanlarda gebeligin 6zellikle
ilk ikinci trimestirinda uygulandiginda abortlara yol agabilmekte ve etken, bu
hayvanlarin sltleriyle sagcilabilmektedir. insanlar igin patojenik olan asi susu, erkek
buzagilar ve danalarda da inatci orsitise neden oldugundan erkek hayvanlarda asinin
kullanimi kontrendikedir (63, 69). Ayrica asinin diger bir dezavantaji da, bakterinin dis
membran proteinlerinden S-LPS’lerin bir bélim0 olan O-polisakkaridlerinin (O-PS)
antikor yanitini tetiklemesidir. Ginkia O-PS’ler gerek smooth canl asilar ve gerekse
infeksiyondan kaynaklanan antikorlarin ¢ogunlugunun kendisine karsi ydnlendirildigi
diagnostik olarak 6nemli epitoplari tasir. Bu durum, serolojik teshiste kullanilan
testlerde yanlis pozitiflige neden olarak, eradikasyonu gtglestirir (62, 70, 71).

Gecmiste belli Ulkelerde kullanilmig, ancak, farkh nedenlerle kullanimlarina devam
edilmemis diger canli asilar arasinda, B. abortusun derivati olan 104-M asisi ve
Gin’de sigir, kegi, koyun ve domuzlan korumak icin oral yolla uygulanan ve uzun
yillar kullanilan B. suis S—2 asisiI bulunmaktadir (12, 72). Rusya'da 1970'li yillardan
sonra kullaniimaya baslanilan, koloni morfolojisinin SR oldugu bildirilen B. abortus 82
susundan hazirlanan bir diger canh asi ise B. abortus 82 asisidir (64).

Brusellozisin profilaksisinde, 610 saha izolatlarn ya da bunlarin ¢esitli adjuvantlar ile
birlikte antijenik fraksiyonlarindan hazirlanan inaktif asilar da kullaniimig, ancak,
etkinlikleri canh asilara oranla yeterli dizeye ulasamamistir (12, 61, 64, 69).
Baslangicta rough canli asi olarak, 1922 yilinda bir inekten izole edilmis B. abortus
S45 susunun kobaylarda 20 kez pasajlanmasiyla gelistiriimis, ancak canli asi olarak
kullanildiginda stabil kalmayip S formuna dénmesi ve anti-O-PS antikorlari
olusturarak serolojik testlerin hatali yorumlanmasina neden olmasindan dolayi inaktif
asl olarak uygulanmis B. abortus 45/20R asisl, sigir Brusellozisine karsi bir dénem
kullaniimis inaktif asilar arasindadir. Etkili olabilmesi icin iki doz halinde uygulama
gerekliligi, hatali seropozitifige neden olmasi, orta dizeyde koruyuculuga sahip
olmasi ve ciddi lokal asI reaksiyonlari olusturmasi gibi nedenlerle kullanimi
birakilmistir (12, 61, 69, 73).

Brusellozise kars! kullanilan canh S asilarin, asilama sonrasi olusturdugu ve sartlara

gbre uzun slrebilen seropozitiflik, canli R mutant asilarin gelistiriimesine olanak
saglamistir.
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Bu mutant agsilar icerisinde en yaygini, ABD ve birgok Latin Amerika Ulkesinde
1996’dan beri resmi agsi olarak kullanilan ve kullanildigi Ulkelerde B. abortus S19
asisinin yerini alan B. abortus RB51 asisidir (30, 69). Asl susu, B. abortus 2308
susunun tekrarlayan in vitro pasajlari sonucu rifampin ve penisilin igceren ortamda
dretilmisg, rifampisine direncgli spontan bir R mutantidir (12, 63, 69). "R" karakterinin
stabilligi cok sayida pasajla gbsterilmistir (3, 69).

Sus, O-PS’den yoksundur ve bu durum, serolojik testlerin yorumlanma gug¢lugina
minimize eder (5, 61, 63, 70). Asinin bagisiklik gicl Uzerine tartismali goérusler
vardir. Amerika Birlesik Devletleri’nde asinin buzagilara 1-3,4x10'° dozunda deri alti
uygulanmasi ile herhangi bir istenmeyen etki gdérilmedigi bildirilmistir (12, 30).
Benzer sekilde, Palmer ve ark. (74), RB51'in gebe inekler igin glvenli oldugunu, deri
alti yolla 10° dozunda uygulandi§inda abort ya da plesantitis vakasi gdrilmedigini,
humoral ve hicresel immun yaniti uyaran bir agi oldugunu belirtmiglerdir. Yapilan
diger arastirmalarda ise, asinin S19 asisi ile karsilastirildiginda, B. abortus
infeksiyonlarina kargi ¢ok disik oranda bagisiklik sagladigi bildirilmistir (75, 76).
Bunun yani sira, streptomisin kullaniminin kontrendike oldugu insanlarda tedavi
secene@i olan rifampisine karsi asi susunun direncli olmasi, asinin en 6énemli
dezavantaji olarak degerlendiriimektedir (61).

Rough canli asilardan etkili bagisiklik konusunda standart klasik S asilar ile
karsilastirilabilir bir bagisiklik elde edildigini gdsteren caligmalarin olmasi ve bu
gelistirilen asilarin O-polisakkarit zincire karsi antikor olusturmadigindan serolojik
testlere midahale etmemesi, daha etkili ideal R asilarin gelistirimesi konusunda
cesitli arastirmalara neden olmustur. B. abortus 2.17 ve B. abortus 9.49 asilar, B.
abortus 2308’in transpozon mutogenezisi ile elde edilmis, kanamisine direncli
asllardir. B. abortus B2211 pgm mutanti ise gentamisine ve S-Brucellanin spesifik
Tb fajina direglidir. Ayrica, B. abortus mutant 80.16 wa ve B. abortus manBcqe mutant
(rfoK mutant, mutant 55.30) gibi asilar da bulunmaktadir (69). R mutant asilarin
tanisal testler ile karigsacak antikor olusturmamasi avantajidir. Ancak, bu asi suslari
ile infekte olan insan ve hayvanlarin standart serolojk testlerle tanimlanamamasi ve
gbzden kagmasi, anti O-PS'lere karsi olugan antikorlarin korumada énemli olabilmesi
ve asilarin fazla attente olmalari nedeniyle hayvanlarda yeterince antijenik uyarim
saglayacak kadar uzun sire kalmamalari mutant asilarin en énemli dezavantajlaridir
(61, 69).

Brusellozisin hayvanlardaki kontroll ve insanlarin hastaliga karsi korunmasi igin
kullanilacak ideal bir asida; ekonomik olmasi, patojenik olmamasi, uzun ddénem
koruma saglayabilmesi ve teshiste karisiklik yaratmamasi gibi 6zellikler aranir. Tim bu
Ozellikleri tagiyan bir asinin bulunmamasi problemine karsi, nikleik asit ya da gen
asllarini iceren rekombinant asilarin ortaya ¢ikigi ¢6zime yoénelik yeni bir yaklagim
sunmaktadir. Bu tip asilar koruyucu immun cevabi ortaya ¢ikarma yetenegine sahip,
klonlanmig gen dizilerini kodlayan proteinleri igeren plazmidlerin yapisina
dayanmaktadir. Bu vyapilar genellikle translasyonu saglamak icin tasarlanmig
dizenleyici gen siralan icerirler ve Okaryot hicrelerdeki koruyucu antijenlerin
ekpresyonunu, yani genin proteine translasyon suirecini saglarlar. DNA asilari deri
icine, kas igine ya da mukozalara olmak Uzere gesitli ydntemlerle uygulanabilmektedir
(62). Brucella asilari alaninda DNA teknolojisinden yararlanilan sinirli sayida ¢alisma
vardir ve bu ¢alismalarin gogunlugu kicik hayvan modelleri Gzerindedir.
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DNA asilan alaninda yapilmis ilk ¢alismanin arastiricilari Kurar ve Splitter (77),
farelerin kas ici hlcrelerine ribozomal L7/L12 genini uygulamiglar ve hem humoral,
hem de T-hicre yaniti alabildiklerini bildirmiglerdir. Henlz laboratuvar modellerinin
Otesine gecemeyen bu yobntemlerin ¢iftik hayvanlarina transfer edilebilmesi
gerekmektedir (5, 12).

Mevcut Smooth canli klasik asilamalarda s6z konusu olan yan etkileri en aza
indirgemek icin OIE, klasik olarak uygulanan subkutan asilama yerine konjuktival
asilamayi énermektedir.

Bu uygulamanin, hayvanlarin gebe olmadigi ya da laktasyonda oldugu dénemde
yapilmasinin, abortus ve etkenlerin sdtle sagilimi risklerini minimize edecedi
bildiriimektedir (3). Bu asilama ile saglanan bagisiklik, subkutan yolla uygulama
sonucu elde edilen bagisiklia benzemekte, ancak sus sadece bas bdlgesi lenf
yumrularinda lokalize oldug@u icin, generalize asi infeksiyonu olusmamaktadir. Ayrica,
asllama sonrasi kalici titreler gok daha kisa slrede ortadan kalkmaktadir. Uygulama,
eradikasyon programlarindaki test ve kesim yéntemi ile de uyumludur (3, 5, 59).

Ozetle; sigir Brusellozisinin kontroliindeki basari, prevalans, ciftlik hayvancihginin tipi
(yogun yetigtiricilik, yaylacilik, farkh c¢iftlik hayvanlarinin bir arada bulunmasi),
hastaligin izlenmesi ve tanimlanmasi, asinin kalitesi ve uygun kullanilabilirligi,
mevcut olan gecerli kaynaklar (para, personel vb.), yasal otorite ve sektérler arasi
birliktelik gibi pek cok faktére baghdir (8). Hastaligi eradike etmeyi basaran gelismis
tlkelerde organizasyon ve olumlu cevre kosullari belirleyici faktér olmustur. Bu
kosullar hastaligin endemik oldugu yerlerde erisilmesi pek muhtemel olmadigindan,
hastaligin eradikasyonu sadece mikemmel asinin uygulanmasi ile saglanabilir.
Dahasi birgok Ulkenin ekonomisinde énemli olan hastaliga duyarl diger hayvanlar
(geyik, bufalo, deve ve domuz) igin asilar hala eksiktir. Gerekli asilarin geligtirilmesi
ise, patojenin ve bu patojenin immun sistemle etkilesiminin daha iyi anlasiimasi
temeline dayanir (5).

Ulkemizde Brusellozisle miicadele icin 1984 yilinda uygulanmaya baslanan "Ulusal
Brusella Kontrol ve Eradikasyon Projesi"nin 2010 yilinda tamamlanmasini takiben,
2011 yihinda Gida, Tarrm ve Hayvancilik Bakanhgi tarafindan vyapilan ilk
degerlendirmelerde sigirlarda hastaligin stri prevalansi %7,8 (fert prevalansi %2,7)
olarak belirlenmistir. Buna bagl olarak, daha 6nceki eradikasyon kapsaminda yer
alan test ve kesim ydnteminin, ancak strl prevalansinin %1'in altindaki Ulkelerde
etkili bir eradikasyon ydntemi oldugu gbérist ortaya cikmistir. Bu nedenle,
prevalansin ylksek oldugu Ulkemizde kitlesel asilamanin en etkili eradikasyon
yéntemi olabilecedi, bu asilamanin her yastaki hayvana guvenilir olarak uygulama
yolunun ise konjuktival yolla asilama olacagina karar verilmistir. Bu kapsamda
sigirlar icin hazirlanan 10 yillik proje 2012 yilinin basindan itibaren uygulamaya
konulmustur. Amag, sirl prevalansinin éncelikle %1’in altina ¢ekilmesidir. Stire
sonunda yapilacak serosurvey calismasi sonuclarina gére, prevalansin %1’in altina
dismesi durumunda, test ve kesim metodu uygulanarak hastaligin eradikasyonunun
saglanmasi beklenmektedir (6). Uygulamaya baslanan yeni proje kapsaminda,
hastalik tespiti ve teshisinde kullanilacak testleri iceren eradikasyon programinda da
bazi 6nemli degisiklikler olmustur (6):

-Onceden uygulanan subkutan yolla asilamaya son verilmistir.
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-Ergin ya da genc¢ tim disi sigirlar konjuktival yolla asilanacaktir.

-Hastaliktan ari isletme olusturulmasi ve ariligin devami igin yapilacak testler,
damizlik erkek hayvanlarda yapilacak testler, ithal hayvanlarda karantinanin
kalkmasi icin yapilacak testler ve kamu kurumlarina ait hayvanlara yapilacak testler
disinda Bakanhk Enstiti Mauaddarltkleri, Brucella tespiti icin  serolojik test
yapmayacakitir.

-il/ilge Mudurliklerince Brucellanin kontrolii icin Bakanlik Enstitii Miidirliiklerine
serolojik teshis yapilmasi icin numune génderilmeyecek, yalnizca yavru atiklari,
yavru zarlari, atik yavruya ait mide sivisi ve vaginal sivaplar bakteriyolojik teshis
yapiimak Gzere ilin bagh bulundugu Bakanlik Enstiti Maduarligine génderilecektir.

-Yavru atiklarinda bakteriyolojik olarak yapilan Brucella izolasyonu sonrasinda
hastalik ¢ikisi yapilacak, isletmede bulunan diger hayvanlarda hastalidin serolojik
kontroll yapilmayacaktir. Ancak igletmede bulunan diger hayvanlarda klinik gézlem
yapilacak, yakin dénemde yavru atmis ya da vaginal akintisi olan hayvanlardan
vaginal svap alinarak bakteriyolojik teshis igin ilgili Enstitd Muadarligine
gbnderilecektir.

-01/01/2012 tarihinden dnce tespit edilmis mihraklarda, laboratuvar sonucu pozitif
olarak belirlenmis hayvanlar mecburi kesim ile isletmeden uzaklastiriimigsa,
isletmede bulunan hayvanlara konjuktival Brucella asisi uygulanacak ve temizlik ile
dezenfeksiyon yapilarak hastalik sonddrilecektir. Pozitif olarak kabul edilen
hayvanlar hentz kesime sevk edilmemis ise kesime sevk edilerek isletmeden
uzaklastirilacak ve igletmede bulunan diger hayvanlara konjuktival Brucella asisi
uygulandiktan sonra temizlik ve dezenfeksiyon yapilarak hastalik séndiralecektir.

-Hastaliktan ari isletmelerde bulunan agilanmamis hayvanlarda yapilan KFT negatif
sonuc¢ vermelidir. Hayvanlar aslili ise ve agilamadan sonra 1 yil zaman gegmemisse
KFT sonucu 30 EEC den daslk, 1 yildan fazla zaman gecmisse 20 EEC den distk
olmalidir. Bu degderlerin Uzerinde sonu¢ veren hayvanlarin bulundugu isletmelere
sertifika tanzim edilmeyecek, devam niteliginde yapilan testlerde ise sertifikalar iptal
edilecektir. Bu nedenle Bakanlk Enstiti Muddrltkleri tanzim ettikleri raporlarda
mutlaka KFT sonuglarina yer vereceklerdir.

-Brucella nedeniyle hastalik c¢ikisi bakteriyolojik test sonuclarina gére yapilacak,
serolojik test sonuglarina gére hastalik cikisi ve takibi yapilmayacaktir. Brucella
nedeniyle tazminat 6denebilmesi i¢in bakteriyolojik teshis yapiimasi zorunludur.

-Damizlik erkek hayvanlarda yapilan serolojik test sonucu pozitif olanlar damizlikta
kullaniimayacak, ya tazminatsiz kesime sevk edilecek ya da kastre edilerek serbest
birakilacaktir.

Brusellozis icin ulusal referans laboratuvart olan Pendik Veteriner Kontrol ve
Arastirma EnstitisU tarafindan Uretilmekte ve 3-6 aylik disi buzagilara deri alti yolla
uygulanmakta olan canli liyofilize B. abortus S19 asisi, enstitl tarafindan konjuktival
uygulamaya izin verecek sekilde degistirilmistir. 50 pl miktarindaki 1 doz B. abortus
S19 asisi, 5-10x10° cfu bakteri icerir ve 3 ayliktan itibaren her yastaki disi sigira
koruyucu amagla 12 ay ara ile iki kez uygulanir (78). Yeterli bagisikhdin olusmasi igin
her hayvanin hayati boyunca iki kez asilanmasi yeterlidir (6). Gebeligin ilk 7 ayi
icerisinde uygulandidinda abortlara neden olabilecedi i¢cin gebe hayvanlarda
kullanimi  6nerilmez. Ancak, hastalik c¢ikiglarinda gebeligin son aylarindaki
hayvanlara da uygulanabilir (78).
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Hastalikla Ulkesel olarak mucadele iyi bir organizasyon, sureklilik, mali kaynak ve
yetistiricilerin aktif katilimini gerektirmektedir. Mlcadelesi sektérler arasi isbirligi
gerektiren Brusellozisle micadelede, Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanligi'nin yani
sira Saglik Bakanhgi, Milli Egitim Bakanlidi, iletisim sektdrl, gida sektérd, yetistiriciler
ve mahalli idarelerin koordineli calismasi ile micadelede basarili olunacak, dolayisi
ile tiketici korunarak gida glvenligi de saglanmis olacaktir (79).

KOYUN ve KECILERDE BRUSELLOZIS

Koyun ve kegi Brusellozisi baglica B. melitensis (biyovar 1, 2 ya da 3) tarafindan
olusturulan, disi hayvanlarda hayvanlarda abortus, mastitis, erkek hayvanlarda
orsitis, epididimitis, infertilite gibi genital sistem infeksiyonlar ile artritis, topallik,
higroma gibi rahatsizliklara neden olan, zoonoz ve tim dinyada yaygin bir hastaliktir
(3, 4, 80, 81). B. melitensis yaninda, B. abortus ve B. suis de koyun ve Kkecileri
infekte edebilmektedir. B. abortus koyunlardan (82), B.suis herhangi bir klinik hastalik
ya da genital bir lezyona neden olmadan bir kogun spermasindan izole edilmigtir
(83). insanlar icin patojenik olan B. melitensis, Malta hummasinin (Mediterranean
fever) da etkenidir (2, 81, 84).

Hastaliga ait ilk bulgular eski bir Roma sehri olan Herculaneum’da yapilan kazilarda
bulunan kemiklerde gorilmistir. Sehir, bugink(l italya’da Veziiv Volkan’'nin
kuzeybatisinda yer alir. M.S. 79 yilinin Agustos sonlarinda volkan patlamig, blyuk bir
felakete yol agmis ve sehir diger bir italyan sehri olan Pompei ile birlikte tarihe
gébmuilmuUstir. Bulunan yetiskin Romalilara ait omur kemiklerinde, %17°den fazla bir
oranda tipik Brusellozis lezyonlari gérilmuas ve ayrica elektron mikroskop yardimiyla
fosillesmis peynirde bulunan Brucella'lar ile morfolojik yapisi benzeyen kokoid
yapidaki mikroorganizmalar tanimlanmistir (34, 85).

On sekiz yuzyil sonra 1859 yilinda J.A. Martson semptomlari Brusellozise benzeyen
bir hastaligin tarifini yapmistir. Hastaliga sebep olan ajani 1887°de ilk olarak David
Bruce atesli hastaliktan dlen bir ingiliz askerinin dalak pulpasindan izole etmis ve
etken kicUk koklar seklinde goérildiginden "Micrococcus melitensis" seklinde
isimlendirmistir. Hastallk Malta Adasi’'nda askeri personel arasinda yaygin
olmasindan dolayr Malta Hummasi adini almistir. Hastalik, M. melitensis
izolasyonundan sonra yaklasik 20 yil daha sir olarak kalmis ve vektdr kaynakli bir
hastalik oldugu dasindimustir. Ancak 1905 yilinda Themistocles Zammit tesadifen
keci slOtinden Brucella melitensisi izole ederek, bu etkenlerin sltle insanlara
bulasabilecegini géstermigtir. St Urlnlerinde bulunan patojenik bakteriler Gzerinde
calisan Amerikal bilim insani Alice Evans, Bang’s hastaligi ile Malta Hummasi
arasindaki iligkiyi ortaya koymus ve etken, 1918 yilinda kesfeden kisinin adina
ithafen "Brucella melitensis"” olarak isimlendirilmistir (4, 8, 34).

Turkiye'de B. melitensisin laboratuvar yéntemleri ile tespiti 1915 yilinda Kuleli
Hastanesi’'nde bir erde Hisamettin Kural ve Mahmut S. Akalin tarafindan bir insan
olgusu ile olmustur. Teshise yoénelik serolojik calismalar ise 1943 yilinda Gdlen
tarafindan yapilmig, 1944'te Bandirma merinos ¢iftliginde ise koyunlarda ilk kez B.
melitensis Aktan ve Koylloglu tarafindan belirlenmigtir (2, 39).
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B. melitensis nedenli koyun keci Brusellozisi tim dinyada yaygindir. Avrupa
llkelerinde (Fransa, Almanya, isvicre, Portekiz, Cekoslavakya, Yugoslavya), 6zellikle
Akdeniz’in kiyi kesimleri (italya, Tunus, Cezayir, Malta) ve Asya’nin Orta ve Dogu
kisimlar (israil, Kuveyt, Sudi Arabistan, iran, Rusya) ile Latin Amerika (Brazilya ve
Sili haric Meksika, Peru, Kuzey Arjantin), Gliney Amerika’nin bazi bélimlerinde en
cok karsilagilan hastaliklardandir (2, 10, 27, 41, 42). Halen Fransa, ispanya,
Portekiz, italya, Yunanistan ve Kibris Rum kesiminde Avrupa Birligi destekli koyun-
keci Brusellozis eradikasyon programlari yuritilmektedir (41, 42). Dinya ¢apindaki
Brusellozis vakalarinin yaklasik %90’indan B. melitensis sorumlu tutulmaktadir (8).
Turkiye'de Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanhgi tarafindan yGratilen ve 26 yil slren
"Ulusal Brusella Kontrol ve Eradikasyon Projesi" tamamlandiktan sonra, koyunlarda
Brusellozisin yayginliginin tespiti amaciyla 2011 yilinda yapilan calismanin ilk
degerlendirmelerine gbre koyunlarda sUrl prevalansi %22,5 (fert prevalansi %3,4)
olarak tespit edilmistir (6).

Keciler koyunlara goére, Ozellikle 1-3 yas arasindaki disi kegilerse tekelere gore
infeksiyona daha duyarhdirlar (27, 40, 86). Kuglk ruminantlarda bulasma genel
olarak; sindirim sistemi, deri, konjuktiva, ciftlesme ve meme basi kanali aracilig ile
olmaktadir. infekte hayvanlara ait cesitli sekret ve ekskretlerdeki (genital sistem
akintilari, sit, idrar, sperma) etkenlerin duyarli hayvanlar tarafindan agiz yoluyla
alinmasi temel bulagsma sekilleri arasindadir. Ayrica, atik yavru, anne ve yavruya ait
zarlar da infeksiyon kaynagidir (41, 81). ilk infeksiyonlar genellikle digsaridan siriiye
giren infekte hayvanlar araciligi ile olusmaktadir (2). Kegilerdeki, akut B. melitensis
infeksiyonlarinin yaklasik olarak Ugte ikisinde mikroorganizma gebelik sirasinda
meme infeksiyonuna sebep olur ve bdylece gebeligi izleyen laktasyonda etkenler
sutle atilir (41). Koyun ve kegilerdeki B. melitensis infeksiyonlari uterus, kolostrum ya
da siit aracihig ile kuzu ve oglaklara da gecebilir (42, 87). infekte siitler cogu lilkede
insan Brusellozisinin de yaygin kaynagidir (81).

B. melitensis'in digiler ve erkeklerde tercihen genital sistem ve lenf yumrularina
affinitesi vardir. Bununla birlikte sentral sinir sistemi, kemik iligi, meme bezleri,
kemikler, bdbrek korteksi ve sinoviyal membranlara da yerlesebilir (42).

Hastallk gerek inkubasyon slresinin degiskenligi, gerekse neden oldugu Kklinik
bulgular acisindan sigir Brusellozisine benzer (27, 81). Disilerde baslca klinik
belirtiler; gebeligin son iki ayinda (genellikle 4. ay) gorilen abortuslar veya abortus
olmamasi durumunda dogumdan kisa bir stire sonra 6len zayif ve gligsiiz yavrulardir
(42, 81). Sutcl surilerde abort hizi daha yuksektir (30). Sigirlarda oldugu gibi kiiclik
ruminantlarda da plesanta genelde atilmaz. Bu nedenle, tedavi edilmezse septisemi
ve sterilite sekillenebilir (42, 81). infekte hayvanlarda abortuslarin disinda mastitis,
genel diskinlik, zayiflama, bronsite bagli kisa éksurlk, eklem siskinlikleri ve topallik
tespit edilebilir. Genellikle saglam bir sirliye etkenin girmesiyle yavru atma olaylari
cok artar ve siddetli seyreder. Ayni slride ikinci veya daha sonraki yillarda daha az
abortus vakalar gordlir (2, 8, 42). Sut verimi, abort yapan ve normal dogumdan
sonra meme infeksiyonu olan hasta hayvanlarda énemli miktarda azalir. Sutln
fiziksel yapisinda degisiklikler sekillenmekle birlikte, mastitisin klinik bulgulan
genellikle goérilmez (42). Koclar ve tekelerde infeksiyon testis, epididimis, seminal
vezikuller gibi treme organlarina lokalize olur.
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Akut fazda orsitis, epididimitis, tunika vaginalisin yangisi gibi semptomlar
gbzlenirken, kronik infeksiyonlarda higroma ve artritisler de gérilebilir. Sperma
kalitesindeki dismeye bagll olarak dél verimi kayiplar ve infertilite sorunlari ortaya
cikabilir (8, 15, 42).

Abort yapan disi hayvanlarin nekropsilerinde; plesantada gri nekrotik kotiledonlar ve
ddem gorilir. infekte hayvanlarin genital sistemleri disinda, lenf nodilleri, merkezi
sinir sistemi, kemik iligi, meme bezleri, kemikler, bdbrek korteksi ve sinoviyal
membranlarinda da boyutlan bezelyeden ceviz blyUkligline kadar degisen fokal
grantlomatdz lezyonlar gérulebilir (2).

Aborte fétus normal olabildigi gibi, cogu vakada bronkopndmoni, torasik boslukta
hemorajik sivi, bayimuis lenf yumrulari, dalak ve karaciger goérulebilir. Erkek
hayvanlarin genital sistemlerinde de hemorajik ya da fibrinopurulent bir akintiyla
birlikte 6dem gbzlenebilir (42).

B. melitensis'ten ileri gelen infeksiyonlar, sigir Brusellozisinin teghisinde kullanilan
kiltdrel, serolojik ve molekdler ydntemler ile teshis edilebilir (2, 3, 16).

Hastalik teshisi yapilan hayvanlara sagaltim uygulanmaz. Bu hayvanlar saglikhlardan
ayrilarak, kesime sevk edilmesi saglanir. Hastalik Turkiye'de, 5996 sayili Veteriner
Hizmetleri, Bitki Saghgi, Gida ve Yem Kanunu'na g6re bildirimi zorunlu ve tazminatl
infeksiyonlardandir (2, 35).

Sigir Brusellozisindeki koruyucu o6nlemler, koyun ve kegi Brusellozisi icin de
gecerlidir. Etkenin énemli bir zoonoz oldugu distndldigunde, koyun ve kegilerin et
ve sut Urtnlerinin uygun olmayan sartlarda dretimi ve tiketilmesinin yani sira, temas
sonucu da insanlara bulasabilecegdi, bu nedenle de infeksiyonlarin lzerinde ciddiyetle
durulmasi ve kontrol altina alinmasi gerekliligi bir kez daha ortaya ¢ikmaktadir (3, 16,
88).

Kiglik ruminantlarda Brusellozisin kontrolinde ve hastaligin hayvanlar ve insanlar
arasinda yayilmasini engellemede en etkili uygulamanin hayvanlari bagisik kilmak
oldugu bildiriimektedir (3, 16, 62, 89). Bu amacla koyun ve kecilerde B. abortus S19,
B. melitensis H38, B. melitensis 16M susu mutanti VTRM1 gibi canl ve inaktif asilar
denenmisse de, en iyi sonu¢ B. melitensis Rev 1 asisindan elde edilmistir (3, 5, 12,
89, 90). Bu asllar arasinda, formaldehit ile inaktive edilen yag adjuvanth bir agi olan
B. melitensis H38 bakterini abortlara karsi iyi bir koruma saglamis, ancak asilama
sonras! olusturdugu seropozitifik ve asilama yerindeki kabul edilemez lokal
reaksiyonlar asinin kullanimini sinirlamistir (12). B. melitensis 16M susu S-LPS
sentezi igin gerekli bir enzim olan glikoziltransferaz genlerinde transpozon
mutagenezisi ile olusturulan ve kanamisine direngli VRTM1 mutant asi ile Rev 1'in
etkinliklerinin karsilastirildigi bir calismada, VTRM1'in 10'° cfu dozunda etkili bir
bagisiklik saglayamadigi, Rev 1'in ise azaltilmis dozda bile daha etkin oldugu
bildirilmistir (90). B. melitensis Rev 1 asisi, 1957 yilinda Elberg ve Faunce tarafindan
streptomisine bagli virulent bir S B. melitensis susunun retromutasyonu ile attenlie
olmus bir sustan gelistirilmistir (72, 89). Asi susu, B. melitensis biyovar 1'e
benzemekle birlikte, bazik fuksin, tiyonin ve penisiline duyarli, streptomisine ise
direncli olmasi ile biyovar 1'den ayrilir (67).
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Asinin, koyun ve kegileri B. melitensis, kog¢ ve koyunlari ise B. ovis infeksiyonlarindan
etkili bir sekilde korudugu goésterilmistir (91). Bunun yani sira, B. melitensis Rev 1
asisi da, B. abortus S19 asisina benzer sekilde, gebeligin ilk 3 ayinda
uygulandiginda abortusa neden olma, asilama sonrasi serolojik testlerin
yorumlanmasina midahale eden seropozitiflik olusturma ve insanlar igin patojenik
olma gibi dezavantajlara sahiptir. Ozellikle, susun insanlarda Brusellozisin
tedavisinde kullanilan streptomisine direncli olmasi, sagaltim seg¢enegdini sinirlamasi
acisindan oldukca énemlidir (12, 69).

Turkiye'de Brusellozisle micadele kapsaminda 26 yil stren "Ulusal Brusella Kontrol
ve Eradikasyon Projesi"nin tamamlanmasini takiben, 2011 yilinda Gida, Tarim ve
Hayvancilik Bakanligi tarafindan yapilan ilk degerlendirmelerde koyun ve kegilerde
hastaligin strl prevalansi %22,5 (fert prevalansi %3,4) olarak belirlenmigtir.

Bakanlik Gida ve Kontrol Genel Mudirligu tarafindan yayimlanan genelgede, eski
proje kapsaminda uygulanan ve test+kesimi iceren eradikasyon programinin, kitlesel
konjuktival asilama ile hastalik prevalansinin %1'in altina ¢ekilmesinden sonra
uygulanacagi bildirilmistir (6). Bu baglamda, Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma
Enstitist tarafindan Gretilmekte ve 3-6 aylik disi ve erkek kuzu ve oglaklar ile ergin
koyun ve kecilere deri alti yolla uygulanmakta olan canli liyofilize B. melitensis Rev 1
asisl, enstitd tarafindan konjuktival uygulamaya izin verecek sekilde degistirilmigtir.
40 pl miktarindaki 1 doz B. melitensis Rev 1 asisi, 0,5-2x10° cfu bakteri icerir (78) ve
her yastaki saglikli disi koyun ve keciler ile damizlik olarak kullanilacak erkek koyun
ve kecilere koruyucu amagla yilda bir kez uygulanir (6). Yeterli bagisikhgin olugsmasi
icin her hayvanin hayati boyunca bir kez asilanmasi yeterlidir (6). Gebe hayvanlara
uygulandiginda abortuslara, etkenlerin st ve vajina ile ¢ikisina neden oldugundan
gebe hayvanlarin asilanmamasi énerilmektedir. Ancak bu yan etkiler ¢iftlesmeden en
az iki ay dnce, laktasyonda ve gebeligin son ayinda yapilan agilamalar ile minimize
edilebilmektedir (78).

KOCLARDA BRUSELLOZiS

Hastallk B. ovis’'in koglarda epididimitis ve fertilite azalmasina, koyunlarda ise
abortus, plesantitis ve neonatal 6limlere neden olmasiyla karakterizedir (27, 92, 93).

Hastalik etkeni ilk kez 1952 yilinda Yeni Zelanda’nin Gisborne bdlgesinde Mc
Farlane ve arkadaglari tarafindan koglarda epididimis ve vezikula seminalisten izole
edilmigtir. Bu etkeni sonraki yil Yeni Zelanda ve Avutralya’da bulunan arastiricilar
Buddie ve Boyes ile Simmons ve Hall, Brucella benzeri organizma ya da koglarda
epididimitise yol acan B. melitensis mutanti olarak tanimlamiglardir. Daha sonra 1956
yilinda Buddie tarafindan etken B. ovis olarak isimlendirilmistir (2, 92).

B. ovis diunyanin en ¢ok koyun yetistiren bdlgeleri olan Avustralya, Yeni Zelanda,
Kuzey ve Glney Amerika, Glney Afrika ve Avrupa’nin ¢gogu Ulkesinde hastalik etkeni
olarak gértlmektedir (30, 41, 42, 94). Hastalik 6zellikle ciftlesme dénemlerinde daha
sik ortaya cikmaktadir. Bulasma o6ncelikli olarak venereal yolla olup (15), hastalik
koglar arasinda direkt preputial temasla bulasir (30). Disi koyunlarda etkin infeksiyon
nadiren gorilmekle birlikte, ciftlesmeden sonra dogal infekte koglardan infeksiyonu
alirlar. (93).
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Koclar deneysel olarak damar ici, deri alti, testis ici ve konjuktival yolla, gebe
koyunlar ise oral ve damar igi yolla kolaylikla infekte edilebilirler (2). B. ovis
infeksiyonuna koglara gére daha direncli olan digiler (30), etkeni vajinalarinda en az
iki ay tasiyabilmekte, bazilar infekte olup etkeni vajinal akintilari ve sitleri ile etrafa
sacabilmektedirler (94).

Mikroorganizmalarin bakteriyemi ddéneminden sonra vicudun cesitli yerlerine
6zellikle de epididimislere affinitesi vardir (2). Deneysel olarak infekte olan koglarda,
klinik olarak gbzle goérllebilen lezyonlarin saptanabilmesinin inokulasyondan sonra
3-8 hafta icinde olabildigi bildirilmektedir. B. ovis koglarda epididimitis, orsitis,
infertilite ve steriliteye neden olur (40). Koclarda, baslangictaki semptomlar siklikla
fark edilmemesine ragmen; testislerin ve epididimisin sismesiyle iligkili olarak vicut
Isisinin artmasi, bitkinlik ve solunum hizinda artma meydana gelebilir. Skrotal keseler
agrilidir ve eksudat birikimi vardir.

Epididimitis tek ya da nadiren ¢ift tarafli goérilebilir. Hastaligin kronik evresinde
epididimisteki bilyiime normalinin 4-5 katina cikabilir. infekte epididimis palpasyonda
sabit, sert ve c¢evresi dlzensiz olarak hissedilir. Epididimis ve skrotumdaki palpe
edilebilen lezyonlar genellikle kalicidir (42). infeksiyonun ilk asamalarinda spermanin
konsantrasyonunun azalmasiyla kalitesi de duser. Bazi koglar Kklinik lezyon
gérilmeden etkeni uzun silre yayarlar, bdylece infeksiyonun sir0 iginde yayilma
riskini arttirirlar (41). Etken digilerde abortus ve plesantitise yol acar, fakat bu yaygin
degildir. infekte disiler dogumdan hemen sonra 6len giigsiiz kuzular dogururlar (42,
93, 94).

infekte koglarin nekropsilerinde lezyonlar baslica epididimis, tunika vaginalis ve
testislerde bulunur. Epididimal blyime tek ya da cift tarafli olabilir. Epididimiste
kismen koyulagsmis ve katilasmis sperm birikimi bulunabilir. Testislerde fibréz atrofi
olusabilir. Tunica vaginalis kalinlagsmig ve fibrézdar, ayrica yaygin yapismalar
gbzlenir. Disilerde ise plesantitis gbrulebilir (94).

Koclarda, epididimitis ve testis atrofisi gelistigi zaman ya da sperma kalitesinde
disme goérildiginde B. ovis infeksiyonlari da dustntlmeli, ancak, epididimitis ve
orsitise yol agan Actinobacillus seminis, A. actinomycetemcomitans, Histophilus ovis,
Haemophilus spp., Corynebacterium pseudotuberculosis ovis, Chlamydophila
abortus ve B. melitensis gibi diger mikroorganizmalar ile travma kdkenli spermatik
granulomlardan ayrimi yapilmahdir (42, 94). Genellikle klinik teghiste, her iki testis ve
epididimislerin es zamanl olarak palpasyonu yapilarak, buytklukleri, sekli, yogunlugu
ve simetri durumlari karsilagtirilir (42). Etkenlerin izolasyon ve identifikasyonunda
bakteriyolojik, serolojk ve molekdler ydontemlerden yararlanilabilir (3, 16, 28, 94).

Hastaligin tedavisinde klortetrasiklin ve streptomisinin es zamanli kullaniminin etkili
olabilecegi, fakat Ozellikle degerli koglar hari¢, tedavinin ekonomik olmadigi ve
infeksiyon elimine edilse bile fertilite bozukluklarinin kalici olabilecegdi bildiriimektedir
(93).

GCiftesme sezonundan 6nce Kkoglarin muayenesinin hastaligin prevalansini
azaltabilecegi, bdylece koglarda hastaligin kontrolinin saglanmasi ile koyunlara
bulasmanin da azalacag! bildiriimektedir. Elle yapilan palpasyon muayenelerinde
normal bulunmayan koclar striden elimine edilir.
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Fakat palpasyonla  fark  edilebilecek lezyonlar her infekte  kogta
bulunmayabileceginden, laboratuvar testleri de g6z éninde bulundurulmalidir. Disi
koyunlarda infeksiyon gogunlukla koglar tarafindan olusturuldugundan, bazi Ulkelerde
sutten kesilen erkek kuzularin attentie B. melitensis Rev 1 ile asilanmasi énerilmekte,
bdylelikle kuzu kayiplarinin kontrol edilebilecedi disintlmektedir (93, 94). Ayrica B.
melitensis Rev 1 asisinin ko¢ ve koyunlari B. ovis infeksiyonlarina kargi korudugu da
gOsterilmigtir (91).

DOMUZLARDA BRUSELLOZIS

Domuz Brusellozisi B. suisin biyovarlari 1, 2 ve 3’Un neden oldugu, hem evcil hem
de vahsi domuzlari etkileyen, abortus, infertilite, orsitis ve sistemik infeksiyona neden
olan dnemli bir hastaliktir. Etken domuzlar diginda sigir, at, tavsan, képek ve
insanlari da etkilemektedir (3,41, 42).

Hastalik ilk defa 1909 yilinda Hutyra tarafindan Macaristan’da bildirilmis, daha sonra
1914'te Traum tarafindan Amerika’da da bulundugu acgiklanmistir (2).

infeksiyonun eskiden domuz vyetistirilen bélgelerde cok yaygin oldugu, ancak
simdilerde Amerika, Kanada ve bircok Avrupa Ulkesinde eradike edildigi
bildirilmektedir. Buna ragmen B. suis kaynakli infeksiyonlar Giney ve Orta
Amerika’'nin bazi bélgeleri ve Asya’da evcil sudrilerde, Amerika, Avrupa ve
Kuzeydogu Avustralya'nin bazi bélgelerinde ise vahsi domuz populasyonlarinda hala
devam etmektedir. B. suis biyovarlari 1 ve 3 tUm dinyada goérilmesine ragmen,
diger biyovarlarin sinirli cografik dagihmlari vardir. B. suis biyovar 2 Avrupa’nin
blylk béliminde yaban domuzlarinda, daha énceleri Brucella rangiferi olarak bilinen
B. suis biyovar 4 Kuzey Amerika’'nin kutup bélgeleri, Rusya, Kanada ve Alaska’daki
geyiklerde, B. suis biyovar 5 ise Rusya'da kemirgenlerde goéralir (3, 41, 42, 94)

Hastaliga yetigskinlerde daha fazla rastlanmaktadir (41, 42). infeksiyon sirlye
disaridan reaktér hayvanlarin sokulmasi ile gecer. Bulasma hem venereal hem de
sindirim yoluyla olur. Vlcut sekretleri (sperma, idrar, uterus akintilari, stt) fazla
miktarda ve uzun slre mikroorganizma bulundururlar (15, 27,41). Deneysel olarak
konjuktiva, deri alti ve damar ici yolla da infeksiyon olusturulmustur (2).

Mikroorganizmalar kanda iki ay kadar bulunduktan sonra uterus, lenf yumrulari ve
eklemlere yerlesirler (2). Bakteriyemi evresi 90 gline kadar uzayabilir (95). Gebelikte,
her bir yavru ayr fétal membran igerisinde bulunacagindan, infeksiyonlar yavrular
arasinda gecmeyebilir. Bu nedenle de yavrularin bir kismi 6lG, bir kismi canl
dogabilir (2).

Domuz Brusellozisi sigir Brusellozisine gbre genellikle daha generalize ve daha
kroniktir. Bakteriyemi evresinde ve sonrasinda etkenin lokalizasyonu farkli dokulara
olabilir ve klinik belirtiler etkenin yerlestigi yere gére gdzlenir. En yaygin semptomlar;
abortus, gecici ya da kalici sterilite, orsitis, topallik, 6zellikle lumbal ve sakral
bélgelerde spondilitis, deri altinda apseler ve posterior paralizidir (27, 40, 95).
infeksiyonun en dnemli kaniti giftlesmeden 30—45 giin sonra gelen dstrustur. Yavru
atma gebeligin zamanindan ¢ok etkene maruz kalma zamaniyla ilgilidir ve bu
nedenle abortlar her zaman olabilir.
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Gebeligin erken dénemindeki abortlar hayvan sahibi tarafindan saptanamaz. Erken
abortlarda, vajinal akinti yoktur ya da c¢ok azdir. infekte disiler nadiren ikinci abortu
yapar. Eger disi domuz sekslel olgunluga erismeden dnce infekte olmus ise hemen
hemen hig yavru atmaz. Sterilite hem digsi hem de erkek domuzlarda yaygindir (42,
95).

B. suis biyovar 2 tavsanlarda, 6zellikle genital sistem organlarinda, i¢ organlarda, deri
altinda ve kaslarda genellikle purulent nodullerle karakterize bir infeksiyona neden
olur (15, 30). B. suis biyovar 4 ren geyiklerinde, abortus, plasenta retensiyonu,
metritis ve mastitis nedenidir. Erkeklerde orsitis gelisebilir. Hem erkeklerde hem de
disilerde artritis, bursitis, tenosinovit ve/veya higromaya bagl olarak topallik, deri alti
apseleri olusabilir (15).

infeksiyonlarin teshisinde diger hayvanlarda gériilen Brusellozis vakalarindaki gibi
bakteriyolojik ve serolojik ydontemlerden yararlanilabilinir (3, 28).

Hastaligin sagaltimi igin pratik &neriler bulunmadigi, bu nedenle de koruma ve
hastalik kontrolinin daha 6nemli oldugu bildiriimektedir. Slrlye yeni hayvan
aliminda gerekli dnlemlerin alinmasi, mimkinse ari oldugu bilinen kaynaklardan
hayvan temini, serolojik testlerle bu hayvanlarin taranmasi etkili olabilecek
uygulamalardir (95).

KOPEKLERDE BRUSELLOZIS

Kdpeklerde Brusellozis; B. canis'in neden oldugu, 6zellikle kbpek yetistirilen yerlerde
dnemli reprodiiktif kayiplara yol agan bir hastaliktir. infeksiyon insanlarda nadiren
gorllse de B. canis zoonotik karakterde bir etkendir (96). Hastaligin varligi Amerika,
bazi Avrupa Ulkeleri, Tunus, Nijerya, Hindistan, Kore, Japonya ve Cin’de bildirilmis
olup, Yeni Zelanda ve Avustralya ise hastaliktan aridir (27, 96).

Etken lenfoid dokulara lokalize olma egilimindedir. Ayrica, fbétusta ve foétal sivilarda,
plesanta, 6zellikle dstrus sirasindaki normal vajinal akintilarda, sitte, spermada,
idrarda, disUk konsantrasyonda tUkdrikte ve diskida bulunur. Bulasma; infekte
materyallerle direkt temas ya da venereal yol ile olur. infeksiyon képek yetistirilen
yerlere genellikle infekte kdpekler ya da infekte sperma araciligi ile girer (42, 96).

Kbpeklerde genellikle etkenin alinmasindan sonra bakteriyemi evresi 2—3 hafta strer
(42, 96). Erkek kdépeklerde epididimitis, prostatitis, tek ya da cift tarafli testikller atrofi
ve infertilite, disi kbpeklerde ise abortus, sterilite ve vaginal akintilar dikkati ceker (40).
Abortlar, vakalarin %75’inde gebeligin sonuna dogru 45. ve 57. glnler arasinda olur
(42). infekte hayvanlarin nekropsilerinde lenf nodillerinin bliy(digi ve generalize
lenfadenitis sekillendigi goérdlir. Dalak ve karacigerde blyime birlikte gézlemlenebilir.
Hem disi hem de erkeklerde genital organlar yangilidir. Aborte olmus yavrular
otolizedir ve bu yavrularda generalize bakteriyel infeksiyonun kanitlari vardir (96).

Klinik olarak 6zellikle gebeligin son dénemlerinde abortuslar oldugunda ya da erkek

képeklerde epididimitis ve testikller atrofi gelistigi zaman B. canis infeksiyonlari da
akla gelmelidir (96).
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Hastaligin serolojik teshisinde B. canis'in genelde R formunda olmasindan dolayi
aglutinasyon testleri etkin sekilde kullanilamaz. CuUnkl etken, S-LPS’nin
immunodominant epitoplar iceren O-PS komponentinden yoksundur (1).
Aglutinasyon testlerinde bitin hiicre antijenleri otoaglitinasyon egilimindedir. Bu
testlerin yerine ¢6zlnebilir antijenlerin kullanildigi presipitasyon testleri (Agar jel
immunoditzyon, Radyal immunodifiizyon) ve KFT'nin kullanimi daha etkindir (34,
43). Kesin teshis etkenin kultire edilmesiyle yapilabilir. Etkenin R formundaki
kolonilerinin lenf dokularindan, haftalar sonra bile erkek kdpeklerin idrarlarindan, disi
kdépeklerin vajinal akintilarindan kolayca izole edilebilir oldugu bildirilmistir (96, 97).
Ayrica teshisde altin standart kabul edilen kiltirel ydntemlerle birlikte molekdler
yéntemlerin kullanimi ile de etkenler izole edilebilmektedir (98).

Kbpeklerde infeksiyonun sagaltimi Gzerine farkh géragler vardir. Uzun ddnem
antibiyotik tedavileri bazi képeklerde basarili bulunurken, bazilarinda ise hastahgin
prognozunu kétlye gétirdigu belirtiimistir (96). Bununla birlikte, genellikle tetrasiklin
tedavisine cevap alindigi bildirilmigtir (97).

Uygun teshis ydntemleri ile hastalarin saglklilardan ayrilmasi ve hayvanlarin
kisirlastirlmasi uygulanabilecek kontrol ydntemleri arasindadir. B. canis igin
kullanilan etkin bir agl yoktur (96).

ATLARDA BRUSELLOZIS

Atlarda Brusellozis genelde B. abortus, nadiren de B. suis nedenli olup (2, 15, 42,
99), yaygin degildir (100). Ancak hastalik; bu hayvanlarin insanlar ve diger hayvanlar
icin potansiyel infeksiyon kaynagi haline gelmeleri nedeniyle dnemlidir. CUnkl
B.abortus ile infekte olan atlar, hastaligin klinik belirtilerini gdstermeseler bile etkeni
prulent akintilar, st ve idrarla etrafa sacarlar (101, 102).

Atlar; infekte sigir ya da domuzlarla direkt temas ve etkenin kontamine gida ya da su
ile sindirim vyoluyla alinmasi sonucu hastalanabilirler. Ayrica, etkenin mukoz
membranlar veya deriye penetrasyonu ile de bulagsma olabilir (42). Hastalik genelde
asemptomatiktir (42, 102). Fakat bazi vakalarda, supraspinal bursitis ve atlantal
bursitis hastalikla iligkili en yaygin belirtilerdir (99). Ancak bursal keselerin yangisi her
vakada Brucella ile ilgili olmayabilir. Streptococcus zooepidemicus da bu tip
infeksiyonlara neden olur. Kisraklarda Brusellozisden kaynakli abortuslar nadirdir.
Atlarda bildirilen diger klinik belirtiler; artritis, tenosinovitis, osteomiyelitis, osteoartritis,
aralikli topallik, letarji ve karpal eklemlerde 6demdir (15, 42, 100).

Hastalik teshisi ve stpheli hayvanlarin belirlenmesinde serolojik testlerin yapilmasi
Onerilir. Ayrica, bursitis vakalarinda kesenin gerginlik derecesi ve kemiksel hasarin
belirlenmesinde radyografiden de yararlanilabilinir (100).

Atlarda Brusellozisin tedavisi genelde sistemik genis spekirumlu antibiyotik
kombinasyonlarinin kullanimi, infekte dokularin lokal cerrahi drenaji ve temizlenmesi
gibi uygulamalari igerir (100). Etkin bir koruma saglamak amaciyla atlarin diger ciftlik
hayvanlari ile beraber yetistiriimemesi énemlidir. Ayrica, hastaligin atlardan insanlara
gecisi de (6zellikle jokeyler, seyisler, ciftciler ve veteriner hekimler) unutulmamalidir
(102).
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DENiZ MEMELILERINDE BRUSELLOZIS

Deniz memelilerinde 1990 yili ortalarindan beri Brucella'lara benzeyen Gram negatif
kiguk kokobasiller bildiriimektedir. Yapilan arastirmalar sonrasinda, 28 farkli biyovar
elde edilmis, bunlar oksidatif metabolizmalari ve fajlari lize etme 6zelliklerine gore 2
farkli gruba ayrilmislardir. 2007 yilindan beri B. ceti sp. nov. (B. cetaceae) yunus,
balina gibi deniz memelilerinde ve B. pinnipedialis sp. nov. ise ayibaligi ve
denizaslani gibi ylzgec ayaklilarda izole edilen trler olarak bildirilmistir (4, 5, 20).

ingiltere ve Galler Bélgesi kiyilarinda ilk seropozitif vaka 1990 yilinda bir yunusta
bildirilmistir (103). Etken deniz memelilerinde meningoensefalitis, karaciger ve dalak
nekrozlari, lenfadenitis ve mastitis gibi sistemik bozukluklara neden olabilmektedir
(15). Bunun disinda, yakalanan iki adet iri burunlu yunus baligindan (Tursiops
truncatus) hastalikla iligkili abortus ve plesantitis vakasi bildirilmigtir (103).

Yapilan bir galismada, Rhyan ve ark. (104) ay! baligindan izole edilen Brucella
tirGyle deneysel olarak bir sigiri infekte etmisler ve hayvanin seropozitif olmasina ve
abort yapmasina yol a¢gmiglardir. Lezyonlar ve immunohistokimyasal sonuclar ayi
baligindan elde edilen izolatin abortusun nedeni oldugunu, buna ragmen elde edilen
susun patojenitesinin ineklerdeki B. abortusa gbre daha dasik oldugunu
gb6stermigtir. En son tanimlanan tirler olan B. cetaceae ve B. pinnipedialis insan
patojeni olarak da rapor edilmistir (104, 105). Sohn ve ark. (24) ndrobrusellozis ve
intraserebral granuloma bulunan iki hastalarinda deniz memelilerine ait Brucella
tarlerini saptamislardir. 2006 yilinda ise McDonald ve ark. (25) spinal osteomiyelitis
bulunan bir hastada infeksiyonun deniz memelilerine ait bir Brucella tlrinden
kaynaklandigini bildirmiglerdir.

DEVELERDE BRUSELLOZIiS

Develerin birincil konakgisi oldugu bir Brucella turG bilinmemekle birlikte, infekte
koyun, keci ve sigirlarla birlikte otlatilan develerde B. abortus ve B. melitensis'e bagh
infeksiyonlar gérilebilmektedir (4, 11, 106). iran’da yapilan bir calismada develerdeki
hastalik prevalansi %10,5 olarak bulunmus, infekte hayvanlarda abortus, plesanta
retensiyonu, fotal élimler ve infertilite gibi semptomlar bildirilmistir (107). Hastalkla
iliskili olarak infekte develerin sttl infeksiyon kaynagi olarak gérulmektedir (4).

INSANLARDA BRUSELLOZIS

B. abortus, B. melitensis, B. suis, B. canis ve deniz memelilerine ait Brucella tirleri
insanlar icin patojen tdrlerdir (1, 41, 42, 108). Ginimuzde insanlarda Brusellozis
hastaligina 6zellikle cesitli hayvan tirlerinde goérllen infeksiyonlarin kontrol altina
alinamadigi tlkelerde sik rastlanmaktadir (16, 42).

insanlarda infeksiyona neden olan tiirler arasinda akut ciddi hastalik tablosuna yol
acan ve komplikasyonlara neden olan en virulent tir B. melitensis’tir. (4, 16, 42). B.
suis’in etken oldugu infeksiyonlar ise daha ¢ok subakut ve kronik seyirli, supuratif
destriktif lezyonlarla seyretme egilimindedir.
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B. abortus sporadik seyirli ve daha az komplikasyona sahip bir infeksiyon
olustururken, B. canis genellikle sinsi bagslangi¢l, sikhkla niks eden, genellikle
kroniklesmeyen bir infeksiyona neden olur (2, 16, 109).

Brusellozis diinyanin her yerinde yaygin bir hastalik olup, 6zellikle Akdeniz Glkeleri,
Orta Dogu, Bati Asya, Afrika ve Giney Amerika’da insanlarda endemiktir (5, 39,
110). insanlarda gérilen infeksiyonlar hayvan rezervlerine gore sekillenmektedir.
Tarkiye’'nin degisik bdélgelerinde yapilan arastirmalar, hastaligin tlkemiz igin sorun
olmaya devam ettigini ve tarimsal ugrasiyla gecimlerini saglayan kirsal kesimde
yasayanlarda, kentlerde yasayanlara gbére daha sik ortaya ciktigini géstermektedir
(39). Brusellozis, lilkemizde Saglik Bakanligi Bulasici Hastaliklarin ihbari ve Bildirimi
Sisteminde A Grubu Bildirimi Zorunlu Hastaliklar Listesinde yer almaktadir. Hastalik,
agirlikli olarak Dogu Anadolu, Giineydogu Anadolu ve i¢ Anadolu Bélgelerimizde
gorulmekle birlikte, Glkemizin hemen her bélgesinden vaka bildirimleri yapiimaktadir.
Turkiye’de endemik olarak gérilen hastalik igin, Saghk Bakanligi'nin verilerine gére
2009 yilinda 9324, 2010 yilinin ilk 6 ayinda ise 5325 vaka bildirimi yapilmistir (36).

Veteriner hekimler, hayvan bakicilari, cobanlar, mezbaha ¢algsanlari, suni tohumlama
yapan teknisyenler, gida sektdriinde calisanlar ve laboratuvar calisanlarinin infekte
hayvan dokulari, deri ve yin gibi hayvansal materyallerle devamli temas riski vardir.
Bu nedenle hastalik bir meslek hastaligi olarak ortaya c¢ikabilmektedir (2, 36).
Hastaligin insanlara bulasmasinda en temel yol infekte hayvanlara ait pastérize
edilmemis st ve st Grdnlerinin tlketilmesi sonucu sindirim yoludur (2, 30, 110).
Ayrica, infekte materyalle direkt temas, hasarli yumusamig portantreli deri ve
solunum vyoluyla da etkenler alinmaktadir. Laboratuvar calismalari sirasinda
olusabilen kazalar ya da B. abortus S19 ve B. melitensis Rev 1 canli asilarinin
uygulanmasi sirasinda olusabilecek kazalar nedeniyle konjuktiva yolu ile de
etkenlere maruz kalinabilmektedir (2, 3, 16, 30, 40). insandan insana bulagsma nadir
olmakla birlikte, cinsel temas ile etkenlerin bulagabildigi bildirilmektedir (110).

Brucelldlarin hastallk yapma kapasitesi fagositik hicrelerin iginde yasamini
sturdirme ve cogalma yetenedine baglidir. Makrofajlar tarafindan fagosite edilen
etkenler lenfoid dokulara, daha sonra da yine makrofajlar icerisinde cogunlukla kemik
iligi, lenf nodulleri, dalak, karaciger, meme dokusu, eklem ve bdbreklere tasinip, bu
bblgelere yerlesebilirler (1, 16, 110).

Hastaligin inkubasyon periyodu olduk¢a degiskendir. Brusellozis, insanlarda ¢ok cesitli
belirtileri olan sistemik bir infeksiyondur. Akut safhada ortaya ¢ikan bakteriyemi ile
birlikte mikroorganizmalar basta retikiloendoteliyal dokular olmak Uzere cesitli organ
ve sistemlere yayilir. Hastalik geceleri artan dalgali ates, terleme, istahsizlik, halsizlik,
bas agrisi, miyalji, yorgunluk, titreme ve sirt agrisi gibi genel belirtilerle baglar (5, 16).
Bazi hastalik olgularinda hepatomegali, splenomegali ve lenfoadenopati sekillenebilir
(1, 110). Kemik, eklemler, deri, sindirim ve solunum sistemi, kardiovaskuller ve sinir
sisteminde olusabilen bozukluklardan dolayr hastaligin klinik goérinimu0 birgok
infeksiydz ve infeksiy6z olmayan hastaligi dustunddrebilir. Etken hayatta kaldiginda ve
mononukleer fagositik sistemde ¢ogdaldiginda kronik formda fokal komplikasyonlar ve
niksler gb6zlenir. Hayati tehlike yaratan fokal komplikasyonlar endokarditis ve
nérobrusellozis olmakla birlikte, vakalarin tamaminda 6lim orani %1’den daha
disdktiar (5, 110). Erkeklerde Brusellozise bagh sterilite goérulirken, kadinlarda
Brucella turlerinin  Uremeleri Gzerine olumlu etki yapan eritritoliin  plasentada
bulunmamasi nedeniyle abortus sekillenmez (110).
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Brusellozisin insanlardaki tanisinda da ilk yapilmasi gereken iglem bakteriyolojik
kiltdr ydntemleridir. Ancak incelenecek o&rneklerde etkenin Uretilebilmesi igin
muayene materyalinin hastaligin belirli dénemlerinde alinmasinin gerekliligi, 6zellikle
kronik olgularda kaltar yéntemlerinin her zaman sonu¢ vermemesi gibi nedenlerden
6tlra hastaligin tanisinda serolojik yéntemlere de sikga basvurulmaktadir. Bu amacla
en yaygin uygulanan testler tip ve lam aglitinasyon, anti-insan globdlininin
kullanildigr aglutinasyon testi (Coombs reaktifi ile tip aglitinasyon), merkaptoetanol
veya rivanol presipitasyon testi, KFT, indirekt hemaglitinasyon testi, FAT ve
ELISA'dir (38, 16, 110). Bunun yani sira, PZR gibi molekiler yéntemlerden de
yararlaniimaktadir (49, 110).

Brucella tarlerine kargl in vitro aktiviteye sahip ¢ok sayida antibiyotik olmasina
ragmen, bunlardan ¢ok azi insan Brusellozisinin tedavisinde etkindir. Yetersiz tedavi,
hastaligin kroniklesmesine ve uzun dénemde bazi istenmeyen etkiler birakmasina
neden olur. Onemli olan sadece akut hastaligi kontrol etmek degil, ayni zamanda
hastaligin komplikasyonlarini ve tekrarlamasini 6nlemektir.

Tedavide genellikle Dinya Saglik Orgiti’niin 6nerdigi sekilde ikili veya bazi
durumlarda da Gg¢li kombine antibiyotikler kullanilir. Tetrasiklinler, 6zellikle de
doksisilin antibiyotikler icerisinde en etkili olanidir. Bunun disinda, rifampin,
streptomisin (veya diger aminoglikozitler), gentamisin, trimetoprim/sulfametaksazol
ve florokinolonlar gibi antibiyotiklerin uygun kombinasyonlar da o6nerilir (5, 110).
Antibiyotiklerin etkili olabilmeleri i¢in, semptom ve komplikasyonlar ortadan kalkmis
olsa bile en az 6 hafta sireyle kullanilmalari gerekmektedir (1, 110).

Brusellozisin insidensi ve insanlardaki kontrolll dogrudan hayvanlarda gérilme siklig
ile ilgilidir (30, 110). Brusellozisin insanlarda kullanilan uygun, ticari bir asisi yoktur.
Bu sebeple korunmada etkenin hayvan konakgilarindaki kontrolt olduk¢a énemlidir.
infekte hayvanlarla yakin temasta olan tiim insanlarin hijyenik énlemler almasi, iyi
pisiriimis et ve et Urlnleri ile iyi 1s1 islemi gérmis sit ve sit Grinlerinin tiketilmesi,
mezbaha ve ciftlik ¢calisanlar dahil kamuoyunun hastalik konusunda bilinglendirilmesi
ve hastallk ¢ikan odaklarda hastahigin resmi kurumlara zaman gegirilmeden
bildiriimesi korunmada etkili olacak faktérler arasindadir (1, 110).

Antibiyotiklerin kesfinden énce insan Brusellozisini tarif eden en iyi tanimlardan birisi
"bu hastalik insani nadiren &ldirdr, ancak cogunlukla hastaya keske &lseydim
dedirtir” seklinde 1943 yilinda Time dergisinde yapilmistir (4).

BRUSELLOZIS ve TEK SAGLIK YAKLASIMI

Son yillarda zoonoz hastaliklarin sik sik tekrar ediyor olmasi, bunlarin bitin dinyada
hayvan sagliginin oldugu kadar insan saghgini da etkilemesi, hem ulusal hem de
uluslar arasi otoriteleri alarma gecirmistir. Bdylece 19. ylzyilda ortaya ¢ikmig olan
"Tek Tip/Tek Saglk" yaklagimi yeniden énem kazanmistir. "Tek Saglik" yaklasimi
insan ve hayvan sagligina hizmet eden veteriner hekimleri, beseri hekimleri ve diger
saglik profesyonellerini kapsayan bir terim olmakla birlikte, hayvanlardan insanlara
gecebilen ve halk saglgi acisindan tehdit olusturan infeksiy6z hastaliklarin kontroll
ile bu hastaliklarin yayihmi ve evriminin anlasilmasini saglayan bir kavramdir (111).

57



"Tek Saglk" kavrami cergevesinde Brusellozis degerlendirildiginde; farkli hayvan
tarleri ve insani infekte eden Brucella turlerini tanimlamanin; infeksiyon kaynagini
belirlemek ve hedefe ydnelik kontrol dnlemlerinin gelistiriimesinde ¢ok énemli oldugu
ortadadir. Bu durumda dikkate alinmasi ve vyapilmasi gerekenler su sekilde
Ozetlenebilir (11):

-Sigirlar B. abortusun, koyun ve kegi ise B. melitensisin éncelikli konakgisi oldugu
halde, B. abortus koyun ve kegi icin, B. melitensis ise sidirlar igin infeksiyon
kaynagidir ve konakgi tarafindan korunurlar. Bu nedenle hayvanlar infekte eden
konakgl korumasindaki Brucella tirleri, saglam ve guvenilir kontrol &nlemlerini
desteklemek igin mutlaka identifiye edilmelidir.

-Ozellikle seroprevalansa dayanan calismalarda, asidan kaynakl serolojik
karisikliklar olabileceginden hayvanin asi durumu géz éninde bulundurulmalidir.

-infekte annelerden dogan buzagilar, kuzular ve domuz vyavrular saglikl
gorunseler bile asilama durumlarina bakilmaksizin infekte olabilirler. Béyle hayvanlar
asl uygulansa bile sartdeki infeksiyonu sardtrUrler.

-Kitle asilamalari uygulandigi zaman hem infekte hayvanlar hem de infekte
olmayan hayvanlar asilanir. Koruyucu asilamalarda asinin abort hizini ve sitle etken
sagilimini azaltarak tedavi edici ve koruma 6zelligi oldugu belgelenmisgtir.

-Geleneksel olmayan ¢iftlik hayvanlarinin (Tibet sigirlari ve develer) insan
Brusellozisine etkisinin ele alinmasina ihtiyag vardir. B. abortus ve B. melitensis ile
infekte olan deve familyasinin konakgi rolleri arastiriimalidir.

-insanlarn ¢ogunlukla infekte eden patojenler (B. melitensis, B. abortus ve B.suis)
acisindan, 6zellikle karisik strtlerin bulundugu yerlerde hastalik nedeni olan hayvan
konakg! daima identifiye edilmelidir.

-insan infeksiyonlarinin gogu gida kaynakl (infekte siit ve Griinleri) ya da meslek
(ciftci, kasap, veteriner) kaynaklidir. Eger insan vakalarinda belli meslek gruplarinin
agirlikli Gstinlga varsa; hayvan konakgilarinda kontroller arttirilirken, st ve sit
dranleri ile ilgili hijyenik tedbirlerin ¢ok iyi uygulanmasi 6nerilir. Aksi takdirde, genel
olarak toplumda ortaya cikan vakalarin cogunda 6nerilen ne hijyenik tedbirler ne de
kontrol 6nlemleri etkili bir sekilde uygulanamaz.

"Tek Saglik" cercevesinde Brusellozis ve diger endemik zoonozlarda, hastahgdin
batinin anlasiimasina katkida bulunan veteriner hekimler, beseri hekimler, vahsi
hayat ve toplum bilimi ile ilgili katimcilar desteklenmelidir. Profesyonel, bilimsel ve iyi
belgelenmis toplumsal acidan énem verilen uzlasmaci ve etkili kontrol stratejileri
olusturulmal ve bunlar sonuglandiriimahidir (11).
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