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Spinal Bruselloz: Tan1 ve Konservatif Tedavi

Spinal Brucellosis: Diagnosis and Conservative Treatment

oz

Spinal bruselloz, brusellozun 6nemli komplikasyonlarindan biridir. Bu makalede spinal brusellozun tani ve konservatif

tedavisi tartigilmigtir.

Anahtar Sézciikler: Spinal bruselloz, Tani, Medikal tedavi
ABSTRACT

Spinal brucellosis is one of the important complications of brucellosis. Diagnosis and conservative treatment of spinal

brucellosis is discussed in this article.
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GIRIS

Bruselloz, brusella tiirii gram negatif kokobasillerin ne-
den oldugu zoonotik bir enfeksiyon hastaligidir. Hastalik
“Ondiilan ateg”, “Akdeniz atesi” veya “Malta atesi” olarak
da adlandirilir. Insanlara, brusella ile enfekte koyun, kegi,
sigir, deve, domuz gibi hayvanlarin doku veya viicut si-
vilarinin (kan, idrar, siit, diisitk materyali, plasenta )deri
ve mukozalara direkt temasi ya da pastérize edilmemis
sit ve siit tirtinlerinin (beyaz peynir, tereyag, krema, don-
durma vb) tiiketilmesi ile bulasir. Laboratuvar ortaminda
Brusella tiirleri ile ¢alisanlar laboratuvar personeline in-
halasyon yolu ile de bulas olabilmektedir.

Hayvancilikla ugrasanlar, cobanlar, mezbaha iscileri, siit
endiistrisi calisanlari, veterinerler, laboratuvar calisanlart
hastalik acisindan riskli gruplar arasinda yer alur.

Mikroorganizma viicuda girdiginde lokal doku lenfosit-
leri tarafindan bélgesel lenf bezlerine taginir, burada ¢o-
galarak sistemik dolagima geger. Retikiiloendotelyal sis-
teme tropizmi fazladir. Ancak tiim sistemleri tutulabilir.
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Inkubasyon dénemi iki ile dort hafta arasinda degisir.
Hastalik tablosu genellikle ates, halsizlik, gece terlemesi
ve artralji semptomlart ile baglar. Bas agrisi, bag donme-
si, istahsizlik, dispepsi, karin agrisi, tabloya eklenir. Fizik
muayene bulgular degiskendir. Atege, hepatosplenome-
gali eglik edebilir, bir veya birden fazla odakta tutulum
goriilebilir. Kas- iskelet sistemi (artrit, sakroileit, spon-
dilic, spondilodiskit), sinir sistemi (nérobrusellozis; pe-
riferik norit, radikiilit, menenjit, ensefalit), genito tiriner
sistem (orsit, epididimit), kardiovaskiiler sistem (endo-
kardit, miyokardit, perikardit, endarterit, tromboflebit,
aortta mikotik anevrizmalar), gastrointestinal sistem (he-
patit, karaciger veya dalak abseleri, kolesistit, pankreatit,
ileit, kolit, peritonit), pulmoner sistem (mediastinal len-
fadenopati, plorezi, nadiren pnémoni), kemik iligi (16-
kopeni, anemi, trombositopeni, pansitopeni), deri- yu-
musak doku (makiiler, makiilopapiiler, eritema nodozum
benzeri dokiintiiler, petesi, purpura, graniillomatoz vas-
kiilit ve apseler), goz (keratokonjonktivit, kornea tilser-
leri, iridosiklit, nummular keratit, koroidit, optik nérit,
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papilodem ve endoftalmi) tutulumlari ve tiroidit hastali-
gin seyrinde goriilebilir.

En sik etkilenen sistem osteoartikiiler sistemdir. Brusel-
lozlu olgularin yaklagik %70'inde kemik/eklem tutulu-
mu goriiliir. Kemik eklem tutulumlari genellikle perife-
rik eklem tutulumu (siklikla diz, kalga ve ayak bilegi),
sakroileit (%80) spondilit (%54), spondilodiskit seklin-
de kendini gosterir (5,10). Spondilit, brusellozun ciddi
bir komplikasyonudur; lomber vertebralar en sik tutu-
lan (%60) bélgedir, bunu torakal (%19) ve servikal ver-
tebralar (%12) izler. En sik L4-L5, L5-S1 vertebralarda
tutulum gozlenir. Olgularin bir béliimiinde multi fokal
tutulum olabilir. Spondilodiskit olgularina degisen oran-
larda paravertebral, epidural, psoas apseleri eslik edebilir

(3,4,0).

Kolumna vertebralis, interspinal bosluklar ve/veya paras-
pinal alanlarin tutulumu “spinal bruselloz” olarak ta-
nimlanir. Spinal Bruselloz genellikle subakut ve kronik
bruselloz formlarinda goriiliir. Spinal bruselloz insidan-
st, farkli caligmalarda %2-50 arasinda bildirilmektedir
(6,14). Mikroorganizma genellikle uzak bir septik odak-
tan bakteriyemi sirasinda vertebralari besleyici arteriolle-
re ulasip anterograd akimla ya da paravertebral Batson
vendz pleksusu yoluyla retrograd akisla omurgaya ulasir.
Brusella spondiliti zengin kan akimi nedeniyle genellikle
vertebralarin superior endplatelerinden baslayip vertebra
govdesinin geri kalanina yayilir. Enflamatuvar stiregle es
zamanli olarak baglayan kemik iyilesme siireci “papagan
gagast” (Pedro Pons’ sign) olarak da adlandirilan anterior
osteofit olusumu ile sonuglanir. Baslangicta tiiberkiiloz
spondilitte oldugu gibi diskler korunur. Daha sonra in-
tervertebral disklerde siirece katilarak spondilodiskit tab-
losu olugur. Tiim bu patolojik siirece epidural kitleler es-
lik edip fitrklagmus bir intervertebral diski taklit edebilir.
Spondilit, vaskiilit ve araknoidite sekonder olarak sinir
kokleri ve omurilik tutulabilir. Radikiilonorit, miyelit ve
demiyelinizan néropati gelisebilir. Mikroorganizmalar,
bu siirecte beyin omurilik sivisina gegerek norobruselloza
neden olabilir.

Spinal brusellozlu hastalarda brusellozun genel semp-
tomlarina eklenen siddetli sirt ve bel agrisina, omurilik
veya sinir kokii basisina bagli olarak ortaya ¢ikan lokalize
semptomlar eslik eder. Genellikle bir veya iki ekstremite-
de giigsiizliik, parestezi, paraparezi veya reflekslerde degi-
siklikler seklinde kendini gosterir. Fizik muayenede Lase-
que testi pozitif saptanir. Nadiren kauda ekina sendromu
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bulgulart (duyusal ve motor kayip, arefleksi/hiporefleksi,
mesane fonksiyon kayb1) gelisebilir. Norobruselloz geli-
sen olgularda ise kisilik degisiklikleri, psikiyatrik tablolar
(ajitasyon, depresyon, psikoz), menenjit veya meningo-
ensefalit bulgulart ortaya ¢ikabilir.

TANI

Anamnezde brusellozu distindiiren epidemiyolojik dykii
(pastorize edilmemis siit Giriinleri tiiketimi, endemik bir
bolgede hayvan temasi ve/veya mesleki maruziyet), bru-
selloz ile uyumlu semptom (ates, halsizlik, gece terlemesi
ve artralji) ve fizik muayene bulgularinin varliginda bru-
sellozdan stiphelenilmelidir. Hastalarin hemograminda
anemi, trombositopeni, [okopeni veya lenfosit hakimiye-
tinde [6kositoz gibi hematolojik anormallikler goriilebilir.
AST ve ALT yiiksekligi olabilir. Enfeksiyonun seyrinde
CRP yiiksekligi goriliir. Tedavi etkinliginin degerlendi-
rilmesinde CRP diizey takibi yol gostericidir. Prokalsito-
nin diizeyi ¢ogunlukla normal sinirlardadir (9,11).

1. Mikrobiyolojik Tan1

Bruselloz tanisinda altin standart brusella tiirlerinin kan,
viicut stvilart (idrar, beyin omurilik sivisi, eklem sivisi,
plevral stvi, abse materyali) veya doku 6rneklerinden (ke-
mik iligi veya karaciger biyopsisi gibi) alinan kiiltiirlerde
tiretilmesidir. Ancak brusella cinsi bakteriler zor tireyen
mikroorganizmalardan olup, tiremeleri i¢in kiiltirlerin
en az 5-7 giin inkubasyonu gerekir. Intraselliiler yerlesim
gosterdiklerinden bu siire daha da (6 hafta) uzayabilir.
Bu nedenle brusellozun tanisinda serolojik test yon-
temlerine bagvurmak gerekir. En sik kullanilan serolojik
testler Rose Bengal (lam agliitinasyon testi) ve Wright
agliitinasyon (standart tiip agliitinasyon testi) testleridir.
Bu yoéntemlerde bakterinin antijenlerine karsi viicutta
olusan antikorlar arastirilmaktadir. Rose Bengal bir hizli
tarama testidir. Genellikle epidemiyolojik arastirmalarda
kullanilir. Serum 6rneklerinde calisilan testin siiresi bir-
kag dakika olup sonuglar pozitif ya da negatif seklinde
verilmektedir. Rose Bengal testi ile bir titre bildirmek ya
da gecirilmis enfeksiyon ile akut- kronik enfeksiyon ay1-
rimini yapmak miimkiin degildir. Bu nedenle Rose Ben-
gal ile pozitif ¢ikan sonuglar mutlaka bagka bir yéntemle
dogrulanmalidir. Dogrulama testi olarak siklikla Wright

agliitinasyon testi kullanilmaktadur.

Hastalik tanist icin Wright agliitinasyonu brusellozun en-
demik olmadigr bolgelerde > 1:160, tilkemiz gibi ende-
mik bolgelerde > 1:320 titrede pozitif kabul edilmektedir
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(6,14). 22 hafta arayla alinan serum 6rneklerinde ¢alisi-
lan test sonuglarinda dort kat veya daha fazla artig saptan-
mast da tant igin kullanilabilir. Wright agliitinasyon testi
negatif olmasina ragmen klinik siiphe kuvvetli ise brusel-
loz seyrinde IgG yapisinda blokan antikorlarin (inkomp-
let) gelisebilecegi akilda bulundurulmali ve Coombslu
Brusella Agliitinasyon testi ¢aligtlmalidir (3,5).

Coombs testine alternatif olarak duyarlilik ve 6zgiilligi
benzer olan Brucellacapt testi kullanilabilir. ELISA ile
hasta serumunda antikor aranmast ve polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) ile bakteri DNA'sinin gosterilmesi de
tan1 amaciyla kullanilabilen test yontemleri arasinda yer
almaktadir (2,3,9,11).

2. Radyolojik Tani
a. Direkt Radyografi:

Iki yonlii vertebra grafisi sirt agrist olan hastalarda yaygin
olarak kullanilan kolay erisilebilir ve hizli bir goriintiile-
me yontemidir. Bu yontemin brusella spondilitinin er-
ken evrelerinde duyarliligi ¢ok diisiiktiir. Akut dénemde
hastalarin dortte birinde vertebral skleroz, osteoporoz,
osteofitler, intervertebral disk araliginin daralmasi gibi
dejeneratif pek ¢ok hastalikta goriilen nonspesifik bulgu-
lara rastlanabilir. Kolumna vertebralisin arka elemanlart
cogunlukla korunmustur, vertebra gévdesi morfolojik
olarak saglamdir, bu da brusella spondilitin tiiberkiiloz
spondilitten ayirt edilmesinde yardimct bir durumdur.

b. Bilgisayarl Tomografi (BT), Pozitron Emisyon
Tomografisi/ Bilgisayarls Tomografi(PET/BT):

BT kemik yapilar hakkinda detayl: bilgi saglar. Ayrica
intravenoz kontrast madde kullanildiginda paraspinal
yumusak doku ve spinal kanal kitleleri hakkinda bilgi ve-
rebilir. Duyarli olmamasina ragmen enfeksiyoz siireglerin
enfeksiyoz olmayan tutulum veya timéral lezyonlardan
ayimminda fikir verebilir. Gérintiileme bulgularinin
spondilodiskiti destekledigi ancak kan kiiltiirlerinin ne-
gatif oldugu durumlarda, antibiyotik tedavisine baglama-
dan once etken mikroorganizmayi izole etmek icin per-
kiitan aspirasyon veya biyopsi ile 6rnek alinmast 6neril-
mektedir. BT, goriintiileme egliginde perkiitan biyopsiyi
yonlendirmek icin en yararli ydntemdir.

PET taramasi, vertebral endplatelerin enfeksiyoz ve deje-
neratif bozukluklarini ayirt etmede faydali olabilecek bir
tani ydntem olabilir. Spondilitte 18-F Florodeoksiglukoz
(FDG)-Pozitron emisyon tomografisi ile yiiksek tutulu-

mu goriiliirken, dejeneratif hastaliklarda FDG tutulumu
olmaz ya da ¢ok diisiik diizeydedir (10).

c¢. Manyetik Rezonans (MR) Goriintiileme:

MR goriintiileme, giiniimiizde spinal enfeksiyonlu has-
talarin tani ve takibi i¢in kullanilan en iyi goriintiileme
aracidir. Diger goriintiileme yontemlerine gore ozellikle
yumusak dokularin anatomik &zelliklerini degerlendir-
mede (intervertebral diskler, epidural bogluk, paraspinal
yumusak dokular, spinal kanal, omurilik, sinir kékleri
vb.) duyarlilik ve 6zgiilliigii yitksekeir.

Brusella spondilitinde; anterior end plate ile sinirli olan
“fokal form” ve tiim vertebra govdesini, interverteb-
ral disk, komsu vertebra, epidural bosluk, meninksler
ve omuriligi iceren “yaygin form” olmak tizere iki form
mevcuttur. Vertebra korpusundaki en erken reaksiyon
kemik iliginde 6demi olup bu durum MR goriintiileme
ile kolaylikla saptanabilir. Kemik iligi 6demi, T1 agirliklt
goriintiilerde (T1WI) disiik sinyal yogunlugu (inten-
sity), T2 agurlikli (T2W1I) veya FLAIR goriintiilerinde ise
yiiksek sinyal yogunlugu (intensity) ile karakterizedir.

Ancak STIR (fat-saturated short tau inversion recovery),
T2WTI (fat-saturated T2WI) veya spektroskopik inversi-
yon skanslarinin, enfekte vertebra kopruslarindaki degi-
siklikleri cok daha erken ve giivenilir bir sekilde saptaya-
bildigi bildirilmeketedir (8,12).

Vertebral osteomiyelit degerlendirmesi icin MRG tercih
edilen modalite olsa da, bazi hastalarda MRG kontrendi-
kasyonu olabilir ve alternatif bir goriintilleme modalite-
sine ihtiya¢ duyulabilir. Gallium-67 tek foton emisyonlu
bilgisayarli tomografinin (SPECT) bu amagla kullanila-
bilecek mitkemmel bir MRI alternatifi oldugu bildiril-
mektedir.

TEDAVI

Spinal bruselloz olgulari sekelle sonuglanabilecek ciddi
norolojik bir tutulum olmadig: siirece medikal tedavi
ile takip edilebilir. Brusella cinsi bakteriler intraselliiler
yerlesimli oldugundan medikal tedavide secilecek antibi-
yotik hiicre icine iyi penetre olmali, intraselliiler ve asi-
dik pH da etkin olmalidir. Tek antibiyotigin kullanildig:
caligmalarda tedavi basarisizligt ve relapslar sik gortildagi
icin antibiyotik tedavisi brusella cinsi bakterilere etkili
iki ya da ti¢ antibiyotikle yapilmali, kombine antibiyotik
kullanilmalidir. Optimal tedavi siiresine uyum saglanma-
st da tedavi basarist acisindan 6nemlidir.
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Tetrasiklinler (tetrasiklin, doksisiklin), rifampisin, tri-
methoprim siilfametaksazol, kinolonlar (ofloksasin, sip-
rofloksasin), aminoglikozidler (streptomisin, gentami-
sin), 3. jenerasyon sefalosporinler (seftriakson) brusella
tiirlerine etkili antibiyotikler arasinda sayilabilir. Diinya
Saglik Orgiitii komplike olmayan brusella enfeksiyonla-
rinin tedavisi icin 45 giin siireyle giinde iki kez 100 mg
doksisiklin + 15 giin siireyle giinde 1 gr streptomisin ya
da 45 giin siireyle giinde iki kez 100 mg doksisiklin + 15
mg/kg/giin (600-900 mg) rifampisin kombinasyonunu
onermektedir. Cocuklar icin tedavi segenekleri arasinda
bir aminoglikozit (streptomisin, gentamisin) veya ri-
fampisin ile kombine trimetoprim/siilfametoksazol (ko-
trimoksazol) bulunmaketadir (1-3).

Kemik- eklem tutulumu olan brusellozun tedavisinde
kullanilan antibiyotik kombinasyonunda streptomisinin
yer almasi tedavi etkinligini artirmaktadir. Streptomisin
+ doksisiklin kombinasyonu ile tedavi edilen olgularda,
tedavi etkinliginin daha yiiksek ve niiks oraninin daha
diisiik oldugu bildirilmistir. Ancak yasli hastalarda strep-
tomisin kullaniminin riskli oldugu akilda bulundurul-
mali ve streptomisin kullanan hastalar yan etkiler agisin-

dan yakin takip edilmelidir (1-3,6,13).

Spinal bruselloz olgularinda doksisiklin+ rifampisine
streptomisin yada seftriakson eklenmesi ile olusan 3 lii
kombinasyon tedavisi kullanilabilir. Streptomisin 2 ya
da 3 hafta sonunda kesildiginde doksisiklin ve rifampisin
ile devam edilerek tedavi siiresi tamamlanir. Seftriakson
iceren 3 lit kombinasyonlarda seftriakson kullanim siiresi
ile ilgili net bir siire verilmemekle birlikte cogu calismada
seftriaksonun birinci ayin sonunda kesildigi doksisiklin
+ rifampisin ile tedaviye devam edilerek basarili sonuglar
alindigs bildirilmektedir. Sadece doksisiklin + rifampisini
uzun siire kullanarak bagarili sonuglar elde edildigini bil-
diren yayinlarda bulunmaktadir (13).

Spinal bruselloz olgularinda tedavi siiresi net olarak bilin-
memektedir. Spondilodiskit olgularinda tedavi siiresi 3-6
ay arasinda degisirken, paraspinal, epidural ya da psoas
apseli olgularda tedavi siiresinin en az 6 ay oldugu, kimi
olgularda bu siirenin 18 aya kadar uzayabilmektedir.

Siireye hasta bazinda karar verilmeli, klinik yanit, CRP
diizeyindeki diisme ve radyolojik diizelmeye gore hastalar

takip edilmelidir (11).

Sonug olarak spinal bruselloz olgularinda agir komplikas-
yon ve sekelleri 6nlemek acisindan erken tani 6nemlidir.
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Kiiltiirde iireme oranlarinin diisiik olmasi ve kiiltiirlerin
gec sonuglanmasi nedeniyle tanida serolojik testler ve go-
riintiileme ydntemleri 6n plana ¢ikmakeadir. Bakteriye
kars1 etkinligi bilinen antibiyotikler kombinasyon halinde
kullanilmalidir. Streptomisinli kombinasyonlarin spinal
bruselloz tedavi ve relapslarin énlenmesinde daha etkin
oldugu bildirilmektedir. Tedavi siiresine hasta bazinda
karar verilmelidir. Ancak bu siirenin en az 3 ay oldugu,
paraspinal veya epidural abse bulunmasi durumunda te-
davi stiresinin hastanin klinik ve radyolojik takibine gére
belirlenmesi gerektigi akilda bulundurulmalidir.
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