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L. OZET

Brucella cinsi bakteriler tarafindan olusturulan brusellozis, énemli morbidite
ile seyreden kroniklesmeye egilimli enfeksiyoz bir hastaliktir. Bolgemizde yaygin
olarak goriilen brusellozis, birgok organ ve sistemi etkilediginden farkli klinik
goruntmlerle karsimiza cikmaktadir.

Literatiirde kronik brusellozise bagh isitme sisteminin etkilendigine dair az
sayida galigma olmasina ragmen akut brusellozis ve isitme sistemi ile ilgili ¢ahsma
yoktur. Bu nedenle bu calisma akut brusellozisin isitme sistemi {izerine olan
etkilerim aragtirmak amaciyla yapildi.

Calismada Firat Universitesi, Firat Tip Merkezi Infeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Klinigi’ne 1999-2002 yillar1 arasinda bagvuran ve ilk kez akut
brusellozis tams: alan 92 ardigik hasta degerlendirildi. Hastalarn yapilan otoskopik
ve odyolojik muayeneleri sonucu, 50 hasta isitme fonksiyonunu etkileyebilecek
brusellozis disi patolojilerinin olmasi nedeniyle ¢alismadan ¢ikanldi ve calisma 42
hasta ile yuratilda. Hastalar tedavi oncesi ve tedavi sonrast donemlerde klinik,
serolojik ve odyolojik agidan degerlendirildi.

Caligmaya alinan tiim hastalarn 11 ayn frekanstaki (250-16000 Hz) ortalama
hava yolu isitme esikleri hesaplandi ve istatistiksel olarak degerlendirildi. Standart
(250-8000 Hz) odyometride sadece 6000 ve 8000 Hz’lerde 20 dB’nin {izerinde
ortalama isitme esikleri bulundu. Diger tiim frekanslar 20 dB’nin altindaydi. Tedavi
sonrasinda 6000 ve 8000 Hz’'lerde ortalama isitme esiklerinin 20 dB’nin altina
dagtagi gorulda (p<0.0001). Tim test frekanslarinda saf ses isitme esiklerinin tedavi
sonrasinda, tedavi dncesine gore degistigi (diizelme), bu degisimin 12, 14 ve 16 bin

Hz’ler disindaki frekanslarda istatistiksel olarak anlamh oldugu belirlendi (P<0.05).



Hastalar yaglari dikkate alinarak degerlendirildiginde 30 yag alti subgrupta 20
dB’yi asan esik saptanmadi. Ancak tedavi oncesiyle, tedavi sonrasi isitme esikleri
istatistiksel olarak karsilagtinldiginda 250-10000 Hz'ler arasinda anlamli farkliligin
oldugu, diger frekanslarda ise anlamli bir farkliligin olmadig gorildi. 30 yag usti
subgrupta 1se tedavi dncesi 6000 ve 8000 Hz’lerde ortalama isitme esiklerinin 20 dB
simrmt agtir gorildi. Tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi igitme egikleri istatistiksel
olarak kargilastinldiginda 10000-16000 Hz’lerde anlamh bir farklihgin olmadig,

diger frekanslarda ise farkin anlamli oldugu saptand.

Calismamizda her ne kadar akut seyirli brusellozise bagh isitme kaybi
saptanmamig olsa da tedavi sonrasinda isitme egiklerinin tedavi dncesine gore daha
iyi degerlere donigmiis olmasi, akut brusellozisten isitme sisteminin etkilendigini ve
bu etkilenimin ozellikle yitksek frekanslarda daha belirgin oldugunu gdstermistir.
Dolayisiyla brusellozisin  tim formlarinda, isitme sisteminin kismen de olsa
etkilenebilecegi g6z Oninde tutulmali ve hastalar isitme kaybi acgisindan

degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Brusellozis, isitme kaybi, yitksek frekans odyometri
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II. ABSTRACT

INVASTIGATION OF THE HEARING LOSS AT ACUTE BRUCELLOSIS
PATIENTS WITH STANDARD AND HIGH FREQUENCIES AUDIOMETRY

Brucellosis is an infectious disease that may be mortal and tendency to be
chronic, occurs as a result of brucella bacterias. Brucellosis is seen commonly in our
region, it has different clinical aspects since brucellosis effect multiple organs and
systems.

There is no study about the relationship between acute brucellosis and
auditory system, however a few literature is found with chronic brucellosis. This
study is performed on effect of acute brucellosis on the auditory system.

This study is performed in Firat University Firat Medicine Center Infectious
Diseases and Clinical Microbiology Department between 1999-2002. Ninety two
cases included into the study who were diagnosed as acute brucellosis. 50 patients
excluded from the study after the otoscopic and audiologic examination done
subsequently found that their auditory system is effected by a pathology other than
brucellosis. The remaining 42 patients are evaluated clinically, serologically and
audiologically before and after the treatment.

Eleven different frequencies (250-8000 Hz), of the auditory airway hearing
threshold averages are calculated and statistical analysis done to all of the patients in
the study. The average hearing threshold is obtained over 20 dB with standard
audiometry (250-8000 Hz) only through 6000-8000 Hz. All of the other frequencies
were under 20 dB. After the treatment average auditory threshold decrease under 20
dB with 6000-8000 Hz (p<0.0001). It has seen that after treatment in all test
frequencies the pure tone hearing thresholds are improved and it is statistically

significant at all the frequencies except 12000,14000, 16000 Hz (p<0.05).



There were no patients that has thresholds more than 20 dB under 30 years
age subgroup. However, there were statistically significant differences between the
pre-treatment and post-treatment hearing thresholds at 250-10000 Hz, the other
frequencies had no statistically significant differences. The subgroup over 30 years
age the average hearing threshold were more than 20 dB limit at 6000-8000 Hz.
Comparison of the hearing thresholds between pre-treatment and post-treatment at
10000-16000 Hz, there were no statistically significant differences, however the
other frequencies showed significant differences.

In our study we couldn’t observe hearing loss due to acute brucellosis,
however hearing thresholds turn to normal levels after treatment when compared
with values of pre-treatment. So, acute brucellosis effect the auditory system and it’s
marked at high frequencies. As a conclusion at all the forms of brucellosis patients
should be evaluated for hearing loss, and keep be out that auditory system may
effected by this disease at least partly.

Key words: Brucellosis, hearing loss, high frequency audiometry



I11. GiRiS

Brusellozis, Brucella cinsi bakteriler tarafindan olusturulan, infekte hayvan
veya hayvan driinleri ile insanlara bulasan, ates, eklem agnlan, asiri terleme,
halsizlik ve kilo kaybi ile seyreden, insan ve hayvanlarda 6nemli oranda morbiditeye
sebep olan, kroniklesmeye egilimli bir bakteriyel infeksiyon hastaligidir (1, 2).

Hastalik ik kez Malta adasinda saptandigt icin “Malta hummasi” veya
“Akdeniz hummasi” olarak anildig1 gibi, klinigindeki tipik ates seyrine gore “Dalgali
humma”; halk arasinda ise koyun ve sigirlardan insanlara bulagmast nedeniyle
“Koyun hastaligr” veya “Mal hastaligi” gibi isimler de almustir (1, 3, 4).

Brusellozisin prevalansi iilkelere gore degismektedir. Diinyada her yil 100.000
de 1-70 vaka bildirilmektedir. Buna karsin Amerika’da her yil 120’den daha az vaka
rapor edilmektedir (5). Ulkemizde ozellikle Ankara ovasinda, Konya yoresinde,
Giineydogu Anadolu’da, Diyarbakir ve Urfa yoresinde yaygin olup degisik
bolgelerde %4-16.1 arasinda seropozitiflik bildirilmektedir (3). Elazig ili ve
yoresinde ise brusellozis prevalans: risk gruplarndaki 370 kisi tizerinde yapilan bir
calismada kasaplarda %21, veterinerlerde %20, cificilerde %25 ve laboratuvar
calisanlarinda %17 olarak saptanmustir (6).

Brusellozis bir gok organ ve sistemi tutabildiginden, karsimza farkli klinik
tablo ve spesifik olmayan semptomlarla gikabilmektedir (7-10). Kronik brusellozisli
geng hastalarin takipleri sirasinda en sik sikayetlerden birinin isitme kaybi oldugu
g6zlemlenmis ve bu hastalarda isitme kaybi yapacak baska neden bulunamadigi igin
brusella infeksiyonu ile isitme kaybi arasinda bir baglant1 olabilecegi dustniilmistiir.
Polonya’da brusellozisin kanunen is hastaligi olarak kabul edilmesinden dolayi
brusellozis ve isitme bozuklugu arasmndaki iliski 6nem kazanmustir. Cinki isitme

bozuklugu gelisen hastalar maliilen emekli olabilme hakkina kavusmakta, bu da ciddi



boyutta ekonomik kayba yol agmaktadir. Bu nedenle Polonya’da bu konuyla ilgili
bircok ¢alisma yapilmustir (11-15).

Bolgemizde brusellozisin sik gorilmesi ve literatiirde brusellozisin igitme
kaybina yol agtigina dair bilgilerin ¢ok az ve yetersiz olmasi bizi bu konuyu daha
detayl aragtirmaya yoneltmistir. Bu nedenle bu ¢aligma, akut brusellozisli hastalarda

igitme kaybinin geligip geligmediginin arastiriimasi amaciyla yapilmistir.

A. BRUSELLOZIS

A.1. TANIM

Brusellozis, insanlarda Malta hummas: olarak da bilinen, evcil ve yabani
hayvanlardan  o6zellikle koyun, kegi, sigir, manda, deve, domuz, geyik ve
kopeklerden insanlara et, sit, idrar gibi viicut sivilar, infekte hayvamn infekte
sitiinden hazirlanan bazi siit triinleri ya da gebelik materyelleri ile gegen bakteriyel
bir infeksiyondur (1, 2)

Ondiilan ates, Bang hastaligi, Remittan Akdeniz atesi, Gibraltar’in rock atesi,
Istanbul atesi ve Crete atesi olarak da bilinmektedir (3, 4). Ekonomik olarak dlkeleri
etkileyen bu hastalik 1971°de Diinya Saglk Orgiitii tarafindan insan saghgm tehdit

eden bir hastalik olarak kabul edilmistir (1, 3, 16, 17).

A.2. TARIHCE

Brusellozis, Hipocrates doneminden beri uzun siiren atesli bir hastalik olarak
bilinmektedir (3, 16). 1k defa 1861 yilinda Marston tarafindan Malta’da
tammlanmistir (1). 1885 yihinda Sir David Bruce, Malta hastaliindan olen Ingiliz
topeu askerlerinin dalagindan patojen bakteriyi tretmis ve Micrococcus melitensis

olarak tammlamistir (1, 16-21). 1895 yilinda Bang, abortus yapan bir inegin



fetusundan Brucella abortus’u, 1914’te Traum, disik yapmus domuzlardan B.
suis't; 1966’da Carmichael, diisik yapan kopeklerden B. canis’i tammlamistir. Daha
sonralar1, koyunlardan B. ovis, ¢0l farelerinden B. neofomae, deniz memelilerinden B.
maris identifiye edilmigtir (1, 8, 22).

Ulkemizde ise brusellozis ilk kez Abdiilkadir Noyan tarafindan birinci diinya

savasi sirasinda askeri personelde tammlanmugtir (3, 4).

A.3. ETKEN

Hastalik, Brucella cinsi bakteriler tarafindan olusturulur. Brucella bakterileri
hayvanlarin iiriner ve genital yollarinda normal florada bulunabilir. Brucella cinsinin
tiyeleri, fakiltatif hiicre i¢i parazitleridir ve gesitli hayvanlarda epizotik abortus
nedeni olarak bilinmektedir. Insanlarda ise kemik, doku ve organ sistemlerinde
lokalize infeksiyon veya sistemik atesli hastalik etkenidir. Insanlarda infeksiyon
olusturan B. melitensis kegi, koyun ve deve’den; B. abortus, sigilardan; B. suis,
domuzlardan ve B. canis ise kopeklerden bulasir. Buna karsin B. neofomae ve B. ovis
insanlarda infeksiyon olusturmaz (1-3).

Brucella bakterileri 0.6-1.5 um boyunda, yavas treyen, kigiik aerobik, gram
negatif kokobasil goriniimiinde olup, kapsiilsiiz, hareketsiz, sporsuz ve fakiiltatif
hiicre i¢i parazitlerdir. Ilk izolasyonlarinda giiglik gosterirler. B. abortus ve B. ovis
digerlerinden farkli olarak ilk tiretimlerinde, mikroaerofilik ozelliklerinden dolay:
%35-10 karbondioksitli (CO,) ortamlarda daha iyi tirerler ( 1-3, 19, 20).

Brucella bakterileri daima katalaz pozitiftirler, fakat oxidaz ve treaz aktivitesi ile
hidrojen siilfiir (H,S) tiretmeleri degiskendir. B. suis ti¢ giin ve daha gok miktarda, 5.
abortus iki giin, B. melitensis ise az miktarda ve bir giin H,S yaparlar. B. suis 15-20

dakikada, B. abortus iki saatten sonra iireaz etkinligi gostererek besi yerinin rengini



kirmiziya donugtirtr. B. melitensis ise besiyerinin rengini saatler sonra kirmiziva
donustiriir veya olumsuz sonug verir (1, 3, 20). Karbonhidratlar fermente etmezler.
Karaciger inflizyon agar, serumlu, gliserinli, glikozlu, yumurtah besi yerleri, %5-10
kanli agar ve triptik soy agarda optimum 37 °C’de iyi uirerler. Koloniler besi yerinde
48 saat sonra belirmeye baslar ve 5-7 giinde maksimum olgunluga ulasirlar (19-21).

Kolonileri 2-7 mm gapinda, saydam, hemoliz olusturmayan, smooth kolonileri,
yuvarlak ve konveks yapidadir. Hiicre duvanndaki smooth lipopolisakkarit O
zincirini kaybederlerse, rough veya mukoid forma donistrler (3, 17, 19, 20, 23},

Brucella bakterilerinin genelde oksidatif utilizasyon ve bakteriofajlarla ayrilmug
alt1 tirti vardir. B. melitensis’in U, B. abortus’un yedi, B. suis’in bes, digerlerinin ise
birer tane biotipi vardir (22). B. abortus, B. melitensis ve B. suis tirleri A ve M
adinda iki yiizey antijeni igerirler. Bu antijenler ortaktir ve lipopolisakkarit protein
kompleksinde bulunurlar. Bunlar major aglutinojenler olup ozellikle smooth (S)
koloni tipindekilerde bulunurlar (Tablo 1) (1, 22).

Brucella bakterileri 60 °C’de 10 dakikada, %0.1 fenolde ise 15 dakikada tahrip
olurlar. Ahir tozlarinda alti hafta, toprakta 10 hafta, suda 10 hafta, diistik yapmus
hayvan fetiisiinde 75 giin, dondurmada 30 giin, kontamine ¢ig stitlerde 1-8 °C’de 180
glin, kontamine ¢ig sitten yapilmis tuzsuz krema yaginda buzdolabinda 142 giin,
%10 tuz igeren salamura peynirde 45 giin, %17 tuz icerende ise bir ay yasayabilir ve
dondurmakla oOlmezler. Buna karsin normal mide asidi bakteriyi oldirmeye
yeterlidir. Bu bakteriler 1s1, iyonize radyasyon ve dezenfektanlara oldukga hassastir

ve pastorizasyonla kolayca olurler (2, 3, 16, 20, 24).
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A.4. EPIDEMIYOLOJI

Brusellozis zoonotik bir infeksiyon olup ve hayvanlardan insanlara direkt veya
indirekt yollarla ge¢mektedir. Bruselloziste insanlar rastlantisal konak olmasina
ragmen hastalik tim dinyada yaygindir. Ozellikle Akdeniz bolgesinde. Arabistan
Yarimadasi’nda, Hindistan’da, Meksika’'nin bazi bolgeleri ile Orta ve Giiney
Amerika’da daha yaygindir. Bununla beraber Japonya, Uruguay, Kuzey ve Dogu
Avrupa iilkelerinde eradike edilmistir (1, 16, 17). Gelismis tlkelerde brusellozis
ciftgilerde, veterinerlerde ve kasaplarda, deri ve konjuktiva yoluyla bulasarak meslek
hastaligi olarak goriilmektedir. Bununla beraber laboratuvarlarda, mezbahalarda veya
et kontrolorii olarak ¢alisanlarda da gorilebilir (16).

Brusellozise erkeklerde kadmlara gore daha sik rastlanmaktadir. Endemik
bolgelerde kadin/erkek oram 2/5 ile 3/5 arasindadir. Hastalik ozellikle 30-40 yaslan
arasindakilerde daha yaygin olarak gorilir. Cocuklarin etkilenimi ise daha azdir. Bu
etkilenim endemik bolgelerde artmakla birlikte %3-5 arasindadir (3).

Infeksiyon kaynagi B. abortus’ta sigirlar, B. melitensis’te koyun ve kegi, B.
suis’de domuz ve B. canis’te kopeklerdir (Tablo 2) (16, 25). Hastalik, hayvanlarda
birgok klinikk bulgu vermekle birlikte gebe hayvanlarda yavrunun yeterince
beslenmesini engelleyerek diigiige ve steriliteye neden olmaktadir (1, 3).

Hastaligin insanlara gegisi pastorize edilmemis sit ve siit Griinleriyle, ¢ig et
ve kemik iligi tiiketilmesiyle, cilt kesisi olanlarda direk temas ile, konjuktivaya
sigrama, inhalasyon, plasenta, emzirme ve seksiiel yolla olabilir. Buna karsin kasar
peyniri, tulum peyniri ve yogurt ile bulagmanin olmadig: bildirilmigtir (2, 3, 26-28).
Inhalasyon yoluyla gelisen infeksiyonlarda hastalik olusturmasi igin 10-100 arasinda
bakterinin inhale edilmesinin yeterli oldugu tahmin edilmektedir. ~ Brucella

bakterileri, laboratuvar personeli igin oldukga infektif bir ajandir ve muhtemelen

10



aerosollar aracihig ile %1-2 oramnda gecis olmaktadir. Bruselloziste insandan insana
gecis oldukca enderdir. Cinsel yolla insandan insana gegiste spermatozoalar
bulastinc olarak kabul edilmis, sperm 6rneklerinde Brucella bakterisi tretilmistir (1,

16, 17).

Tablo 2. Brucella tiirlerinin dogal reservuarlar

Organizma Hayvan Rezervuari Cografik Yayilimi

B. melitensis Keci, koyun, deve Akdeniz, Asya, Latin Amerika

B. abortus Sigir, bufalo, deve, yak Tiim diinyada; Japonya, Israil ve
birkag Avrupa tilkesi

B. suis Domuz, ren geyikleri Giiney Amerika, Giineydogu
Asya, Bati Amerika

B. canis Kopek Kozmopolit

Daha viriilan olan B. melitensis, komplikasyonlarla seyreden akut ve siddeth
bir tablo olusturur. B. suis ve B. melitensis infeksiyonlarinda supuratif destriktif
lezyonlar daha siktir. B. abortus enfeksiyonlan ise orta derecede sporadiktir ve
komplikasyonlarla seyretmesi nadirdir. Buna kargin B. canis enfeksiyonu, sinsi
baglar, sik relapslarla seyreder, nadir kroniklesir ve insanlarda ¢ok nadiren hastalik

olusturur (3).
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A.4.a. Tiirkiye’ de Brusellozis Epidemiyolojisi

Brusellozis iilkemizde daha ¢ok Ankara ovasinda, Konya yoresinde,
Giineydogu Anadolu’da Diyarbakir ve Urfa yorelerinde yaygindir. Yurdumuzdaki
brusellozisin seroprevalansim, Altay ve ark. %10.3, Bumin %16.1, Akgiin ve ark.
%5.2, Karaomerlioglu ve ark. %4 olarak bildirmiglerdir (26, 29-32). Elazig ve
yoresinde ise Kalkan ve arkadaslarmin (6) yaptiklar caligmaya gore mesleki risk
gruplarinda seropozitiflik %21.0 olarak bildirilmistir.

Ulkemizde sindirim yolu ile olusan brusellozis orami gelismis tilkelere oranla
cok daha yuksektir (3, 33). Baz1 geligmig iilkelerde brusellozis hayvanlarda tamamen
eradike edilmis olmasina ragmen iilkemizde hayvanlarda oldukga yaygm bir
hastaliktir. Kirsal kesimde daha cok B. melitensis infeksiyonu gorilirken biiyiik
sehirlerde daha ¢ok B. abortus infeksiyonuna rastlanmaktadir. Ulkemizde B. suis
infeksiyonuna ait yaym bulunmamaktadir. Brusella infeksiyonu insanlara gesitli
yollardan bulasmakla birlikte iilkemizde en ¢ok bulagma ¢ig siitten yapilan peynir ve

krema yaglarla olmaktadir (3).

A.5. PATOGENEZ

Insanlarda ve dogal konaklardaki enfeksiyonun patogenezindeki mekanizma
tam olarak anlagilamamustir. Virulan Brucella tirleri, hem fagositik hem de
fagositik olmayan hiicreleri infekte edebilirler. Ancak fagositik olmayan hicreleri
nasil invaze ettigi giiniimiizde tam olarak agiklanamamistir. Brucella bakterilerinin
hiicre komponentleri ile hiicreye tutunduklart ve bu hiicrelerde daha gok granillu
endoplazmik retikulumda lokalize olmaya egilimli olduklart diisiniilmektedir.

Brucella bakterileri, hem bakterisidal cevabi baskilamak, hem de notrofiller ve
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mononiikleer fagositik hiicrelerden kacis i¢in bir ka¢ mekanizma gelistirmislerdir (2,
3. 225

Brucella tirlerinde  primer  virulans  faktori, hiicre  duvarnindaki
lipopolisakkaritlerdir. B. melitensis, B. abortus ve B. suis smooth tipi, B. canis ise
rough tipi lipopolisakkaritlere sahiptir. Smooth lipopolisakkaritlere (S-LPS) sahip
Brucella bakterileri, rough lipopolisakkaritlere sahip bakterilere gore lokositlerin
icerisinde canhiliklarimi daha kolay sirdiiriifler. S-LPS dusik pirojenik aktiviteye
sahiptir; interferon ve tiimor nekrozis faktor (TNF) zayif, interlokin on ikiyi (IL-12)
ise daha etkin bir sekilde indikler (22, 34, 35). S-LPS’e karst monoklonal ve
poliklonal antikorlar olusur ve bu antikorlar kisa siireli, tam olmayan bir
koruyuculuk olustururlar. Bununla birlikte, hiiresel immuin cevap daha baskindir
(22).

Bakterinin onemli bir virulans faktorii de adenin ve guanin monofosfat
tiretimidir. Bu diriinler, fagolizozomlarin flizyonunu, myelo-peroksidaz halid sistemin
aktivasyonunu, degraniilasyonunu ve TNF nin tiretimini inhibe ederler (22).

B. abortus intra selliller daha kolay yok edilirken, B. melitensis daha direglidir
ve nadiren etkilenir. Genellikle B. melitensis ve B. suis’in, B. abortus veya B.
canis'ten daha virulan olduguna inamlir. Virulan Brucella bakterilerinin
eliminasyonu, makrofajlarin aktive edilmesine baghdir ve bunun igin de  protein

antijenlerine kars1 T helper tip 1 (Th 1) hiicresel cevabin olusmasi gerekir (3, 22).

Brucella bakterilerinin organizmaya girisi genellikle gastrointestinal ve deri
yoluyla olurken daha az oranda da solunum ve konjuktiva yoluyla olabilmektedir.
Etkenin deri yoluyla girisi genellikle infekte hayvanlarin veya leslerinin giplak elle
tutulmastyla olmaktadir. Ayrica ozellikle veterinerlerde canli brusella agisimn

uygulammi  swrasinda  iyatrojenik  olarak da  konjuktivadan  inokulasyon



olabilmektedir. Diger bir bulasma sekli ise mezbahane c¢ahganlarinda infekte
hayvanlarin kesimi sirasinda solunum yoluyla olmaktadir. B. melitensis , genellikle
pastOrize edilmemis siit Griinlerinin alinmasiyla bulagmaktadir (1, 3, 17).

Inkiibasyon siiresi bakterinin viicuda girisinden semptomlarin gikisina kadar
genellikle 2-3 hafta kadardir. Enfeksiyonun gelismesinde konagin beslenmes,
immiinitesi, inokule mikroorganizmamn sayist, giris yolu ve inokiilomun biytkligi
onemli faktorlerdir. Bununla beraber normal insan serumunun brucella etkenlerine
kars1 bakterisidal aktivitesi strhidir (1).

Herhangi bir yolla viicuda giren bakteriler, notrofiller ve doku makrofajlari
tarafindan alinir ve lokal lenf nodlarina transfer edilir. Burada B. melitensis harig
biiyitk cogunlugu yok edilir. Canli kalan bakteriler ise bolgesel lenf bezlerine
giderler. Buradan kana kangarak 1-3 hafta icinde bakteriyemi olusturur ve tiim
viicuda (karaciger, dalak, kemik iligi vb.) dagilirlar. Nadir de olsa sinir sistemi gibi
diger organlarda da lokalize olabilirler. Bakteriler, yerlestikleri organlarda epitel
hiicreleri, nétrofiller, lenfositler ve bazi dev hiicrelerden olusan ¢ok kigik
granillomalar olustururlar. Bu  granilomalar, persistan bakteriyeminin kaynagin:
teskil ederler (36, 37). Buralarda ¢ogalan bakteriler zaman zaman polimorfoniikleer
hiicreleri dejenere ederek dolagima salinirlar. Bunun sonucunda fagositik hiicrelerden
salinan bakteriyel endotoksin sayesinde hastaligin semptom ve belirtileri ortaya
¢itkmaktadir (37, 38).

Brucella bakterilerine karst hem hiimoral hem de hiicresel immiin yanit
olusmaktadir. Hiimoral vyamtta antikorlar infeksiyonun erken doneminde
belirmektedir (16). Brusellozisteki antikor yamiti baslangigta immiinglobilin M
(IgM) artig1 ile karakterize iken, 7-14 giin sonra immiinglobiilin G (IgG) yapisindaki

antikorlarda da artis olmaktadir. Her iki tipte antikorun artigt olduktan sonra, total



titrede IgG artigt devam etmekte ve iyilesmeden birkag ay sonra IgG antikorlarinin
titreleri azalmaya baslamaktadir (1, 28). IgM antikorlar ise infeksiyon sonras: birkag
ay hatta yil serumda diisik degerlerde kalabilmektedir (1, 16). Persistant IgG
antikorlart veya IgG titresindeki ikinci yiikselme relaps veya infeksiyonun

devamliligini gostermektedir (1).

A.6. KLINIK BULGULAR

Brusellozis, bir ¢ok organ ve sistemi tuttugu i¢in farkh klinik gérinim ve
spesifik olmayan semptomlarla karsmmiza ¢ikabildiginden tamsinda giiclitkler
yaganabilir. Genellikle inkiibasyon siiresi 1-4 haftadir ancak bu birka¢ aya kadar
uzayabilir. Semptomlar genellikle inkiibasyon siiresinden sonra aniden baslar.
Hastalarin  ¢ogu hekime, titremelerle yiikselen ateg, gece terlemesi, halsizlik,
yorgunluk bag agrisi, kas ve eklem agrilan, kilo kayb1 ve istahsizik gibi spesifik
olmayan sikayetlerle bas wvururlar. Bazi hastalarda grip benzeri bulgular
bulunmaktadir. Bu semptomlar genellikle 2-4 hafta kadar devam eder. Ates her giin
yanm derece artarak 40-41 °C’ye kadar yiikselebilir. On giinde bir tekrarlayan ates
ve semptomlarin tekrarlamasi sonucu ondiilan ates olusur. Bu sekilde nokturnal ates
donemleri haftalar, aylar hatta yillarca strebilir. Bu arada ¢ok az sayida hastada
spontan iyilesme gorilebilir (2, 3, 39, 40).

Hastalar siklikla nedeni bilinmeyen ates etiyolojisiyle incelemeye aliurlar.
Hastalarin, fizik muayeneleri normal olabildigi gibi ani baglangich kizanklik,
lenfadenopati, splenomegali, hepatomegali, artrit, spinal duyarlilik, epididimoorsit,

cilt dokiintiisii, menenjit, kardiyak tutulum veya pnomoni de goriilebilir (4, 25).
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A.6.a. Brusellozisin Klinik Simiflandirmasi
Siniflandirma igin cesitli gortsler olup hepsi de farkh temellere dayanmaktadir.
Bunlarin bir kismu Brucella tirlerine gore, bir kismu endemik veya endemik olmayan
bolgelere gore, bir kismu da arastirmacimin On yargisina gore degisebilen ¢ok
gecerliligi olmayan smiflandirmalardir. Birgok yazara gore de brusellozisin
siniflandirilmasi akut, subakut veya kronik brusellozis seklinde yapilmaktadir (Tablo
3) (3, 16).
1) Akut Form: Ik sekiz haftay: iceren dénemdir. Hastalign tipik formudur.
2) Subakut (Ondulant) Form: Ik 52 haftayi igeren dénemdir. Bunlarin
buyik bir kismu ilk alti ayda olmak iizere, %90’1 bir yildan daha kisa siirede
kendiliginden 1yilesit,
3) Kronik Form: Hastaligin bir yildan daha uzun sirmesidir. Kronik form

cocuklarda ender olarak goriiliirken, 40 yas ustii erigkinlerde siktir.

Tablo 3. Brusellozisin farkh klinik formlarinin 6zellikleri (16)

Akut Form Subakut Form Kronik Form

(8 hafta) (<52 hafta) (>52 hafta)

Gortlme yast Cocuklar, geng eriskin Geng erigkin 40 yag usti
Artralji Sik Sik Oldukca stk
Yiiksek ates %95 %50-70 Yok
Hepatomegali %66 %50 Arasira
Splenomegali %50-70 <%40 Ender
Hematolojik tutulum Arasira Sik Ender
Psikiyatrik bozukluklar Yok Arasira Sik
Okiiler hasar Yok %1-2 %5-10
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A.7. BRUSELLOZISTE ORGAN TUTULUMLARI
Brusellozis sistemik bir infeksiyon hastaligi olmakla beraber bazi 6zgiil organ

ve dokulan tutarak fokal ve lokalize hastaliga da dontigebilmektedir (1, 16, 41).

A.7.a. Kas Iskelet Sistemi

Atesle beraber en 6nemli bulgu, kas ve eklem agnlaridir. Hastahgm ilerleyen
donemlerinde hareket sistemi bulgulan on plana cikmaktadir. Osteoartikiiler
komplikasyonlarin vakalarin %10-85’inde gorildigiu bildirilmistir. Bunlar sikhkia
artrit, bursit, tenosinovit, spondilodiskit, paravertebral apse ve osteomyelittir (3, 42,
43). Eklem tutulumu, mikroorganizmanin invazyonuna bagh, gercek inflamasyon
veya reaktif artrit seklindedir. Sakroileit en sik rastlanan eklem tutulumu iken kalga,
omuz, diz, el ve ayak bilekleri gibi biiyiik eklemler de siklikla tutulur (1, 42, 44).
Spondilit 6zellikle lumbar bolgede goruliir, disk inflamasyonu ile intervertebral
ylizey daralabilir ve sinir koklerine basi yapabilir (1, 36, 42) .

A.7.b. Sinir Sistemi

Santral sinir sisteminin tutulumu gesitli kaynaklarda %2-5 olarak bildirilmistir
ve bu tutulum genellikle akut veya kronik menenjit seklinde olmaktadir (1, 45).
Norolojik bulgular arasinda diffiz veya lokalize ensefalit, menenjit, miyelit ve
miyelopati, radikillonérit, araknoidit, subaraknoidal kanama, kronik leptomenenjit,
beyin apsesi, epidural apse, demiyelinizasyon, Guillain-Barre, santral (6zellikle 2.,
6., 7. ve 8. kranial sinirler) ve periferik sinir tutulumu tarif edilmistir (1, 2, 9, 36, 46,
47). Noral hasar olusumunda, noral dokularin Brucella bakterileri tarafindan direk
invazyonu veya  toksinlerinin yol ag¢tifi hipersensitivite reaksiyonu sorumiu
tutulmaktadir (36). Norobrusellozlu hastalarm histolojik incelenmesinde ¢nemli bir

nedenin  vaskilit oldugu ve vaskiilite bagh olarak damarlarda okliizyon ve
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infarktlarn ~ gorildigi  bildirilmistir (1, 36, 46, 48). Hastalanin %10 ’unda
noropsikiyatrik  komplikasyonlar vardir. Norobrusellozis vakalarma daha sik
gocuklarda rastlanmakta, boylece fetal seyir ve sekel birakma riski ¢ocuklarda daha
fazla olmaktadir (10, 16, 49).

A.7.c. Genitoiiriner Sistem

Brusellozisin komplikasyonu olarak hastalarda epididimoorsit, graniilomatoz
renal hastaliklar, servisit, salpenjit, endometrit, korioamnionit, erken membran
riptirii, spontan abortus, menstiirasyon dizensizlikleri, intrauterin geligme geriligi,
intrauterin fetal oliim, prematiire dogum, uriner obstriksiyon ve kronik sistitin
gorildigi bildirilmigtir. Ozellikle gebeligin  ilk ve ikinci trimestirlerinde fetal
kayiplarin daha ¢ok goriildiigii saptanmustir (2, 8, 50, 51).

A.7.d. Kardiyovaskiiler Sistem

Endokardit nadir gorilen (%2’den az) bir komplikasyon olmasina ragmen
brusellozise bagh oliimlerin biiyiik kismuni infektif endokarditli olgular olusturmakta
ve infektif endokarditli hastalarm %85’i kaybedilmektedir (1, 16, 17, 52).
Brusellozise bagh olarak siklikla aort kapag: tutulmaktadir. Buna karsin miyokardit,
perikardit, miyokartta apse, mikotik anevrizma, dissemine intravaskuler
koagiilasyon, derin ven trombozu, pulmoner emboli ise daha az sikhikta gorilen
komplikasyonlardir (2, 8, 37). Cocuklarda ise kardiyak tutulum, akut romatizmal
atesi taklit eder. Bu hastalarda elektrokardiografide PR mesafesi uzar, ektopik
atimlar gorilir (10).

A.7.e. Gastrointestinal Sistem

Karin agnsi, kabizlik, diare ve kusma gibi semptomlar hastalarn %51-
70’inde vardir. Buna karsin ileit, kolit, spontan peritonit ise ¢ok nadirdir (53, 54). Bu

hastalarda kazeifiye olmayan graniilomlar, hepatorenal sendrom,
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hepatosplenomegali, granillomatéz hepatit, hepatik ve splenik apse, akut kolesistit,
peritonit ve pankreatit de gorilebilir (2, 8). Bununla birlikte apandisit tablosunu taklit
edebilir (55).

A.7.f. Solunum Sistemi

Bakterilerin inhalasyonu veya hematojen yayilimi sonucu akciger tutulumu
olabilir. Ayrica bronsit, pnomoni, plorazi, ampiyem, plevral eflizyon, hiler
lenfadenopati, tek granilomatoz koin lezyon, izole pulmoner nodil ve pulmoner
apse gelisebilecegi de bildirilmistir (7, 8).

A.7.g. Hematolojik Sistem

Hematolojik  degisiklikler spesifik  bulgular degildir. B. melitensis
enfeksiyonlarinda daha sik olarak anemi bildirilmistir (40, 56). Hastalarin beyaz kiire
sayilari normal olabilecegi gibi lokopeni, lenfositopeni, notropeni, rolatif lenfositoz,
pansitopeni ve trombositopeni olabilecegi; eritrosit sedimentasyon hizt ve serum C
reaktif proteininin (CRP) orta derecede artabilecegi de bildirilmistir (10, 39, 45, 56).

A.7.h. Deri Tutulumu

Hastalarda eritema nodozum, maktlopapiiler, trtikeryal, morbiliform veya
petesiyal dokiintiiler, kronik iilserasyonlar, kutandz ve subkutanoz apseler ile yiizeyel
tromboflebit goriilebilir (2, 8).

A.7.i. Okiiler Tutulum

Brusellozise bagli meningoensefalitlerde papil 6dem, papillit, retrobulber
norit, optik atrofi, korneal ilserler, keratit, iridosiklit, retinit, uveit, glokom, retina
dekolmani, katarakt ve 3., 4., 6., kraniyal sinirlerin tutulumuna bagh oftalmoplejiler

goriilebilir (2, 8).
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A.7.j. Isitme Sistemi

Brusellozise bagl menenjit ve meningoensefalitte 8. sinir tutulumunun ¢ok
karekteristik oldugu bildirilmektedir (57). Ayrnica Brucella endotoksinine kars:
damarlarda meydana gelen refleks kasimalar nedeniyle sinir dokusunun yeterince
beslenememesinin isitme kaybma yol agtigi bildirilmistir (11, 12, 15, 58). Buna
kargin Brucella endotoksininin direkt olarak korti orgamm veya igitme siniri
dokusunu etkileyebilecegi ve bunda allerjik etkenlerin 6nemli rol oynayabilecegi de
rapor edilmistir (11). Bu nedenle de bruselloziste sagirhigmn sik goriilen bir
komplikasyon oldugu bildirilmektedir. Bu hastalarda isitme kaybi ile birlikte bas
donmesi de sik rastlanilan semptomlar igerisindedir (11, 12, 15, 58).

A.7.k. Diger Organ Tutulumiar

Bruselloziste yukarida anlatilan sistemlerin haricinde bazen mediastinal abse,
tiroidit gibi stk kargilasiilmayan organ tutulumlan olmaktadir. Ayrica uygunsuz
antiditiretik hormon (ADH) salimimu gibi endokrinolojik bulgular da bazi olgularda

saptanabilir (2).

A.8. TANI

Brusellozisin semptomlari 6zgiil olmadig i¢in tamsim koymak genellikle
giictur. Tam anamnez, fizik muayene ve laboratuvar bulgulariyla konur. Tam igin
klinisyen mutlaka detayll oykii almaldir. Hastamin igi, hayvanlarla olan iligkisi,
endemik bolgelerde yasama veya seyahat Oykiisii, pastorize edilmemis sit gibi
yitksek riskli gidalar titketip tiketmedigi sorulmahidir (59).

Her zaman miimkiin olmamakla birlikte kesin tam doku, kan, kemik ilig veya
diger organ Kkiiltiirlerinden mikroorganizmanimn {retilmesiyle konur. Ancak kuiltiir

sonuglarinin ¢ikmasi, kullanilan teknige bagl olmak iizere 3-4 hafta gibi uzun bir
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zaman alabilir. Bununla birlikte otomotize kan kiiltir teknikleriyle 2-8 giin icerisinde
pozitif sonuclar alinabilir (1, 5, 22, 47). Kiiltiir i¢in alinan materyal, iki saat iginde
ckilmeli, eger bu miimkiin degilse alinan materyal 4-10 °C’de saklanmahidir (3).

Kemik iligi kiltiri, kan kiltiirine gore  daha duyarlidir. Suphelenilen
hastalarda kan kiiltirii ve seroloji negatif olsa bile kemik iligi kaltir pozitifligi
olabilir. Etken kan kiiltiirinde %15-70 oramnda, kemik iligi kultariinde ise %92
oraninda izole edilebilir (38, 60).

Aktif pulmoner tutulum olsa bile balgam kiltiirii pozitifligi nadir goralar.
Ampiyem varhiginda plevral sivi, eksuda karakterindedir ve kilttirti siklikla pozitiftir.
Plevral sivida protein ve laktik dehidrogenaz artarken glukoz degiskendir. Buna
karsin hem lenfosit hem de notrofiller baskin olabilir. Sinoviyal sivida ise
mononiikleer hiicreler hakimdir ve hastalarin %50’sinde kiiltir pozitiftir. Beyin
omurilik sivist (BOS) incelendiginde, hastalarm %88-98’inde orta derecede artmig
lenfositlerin hakim oldugu pleositozis goriilir. Bununla birlikte protein artarken
glukoz normaldir ve kiiltiirde izolasyon zordur (3).

Periferik kanda beyaz kiire sayisi normal veya diisiiktiir. Anemi, lokopeni ve
trombositopeni sik goriiliir. Eritrosit sedimantasyon hizi, artnus olabilecegi gibi
normal de olabilir (1, 45).

Yavas tireyen bir mikroorganizma oldugu igin kiltiir ile hizhi tantya varmak her
zaman mumkiin olamamaktadir. Bu nedenle tiim diinyada tam igin yaygin olarak
serolojik test yontemleri kullamlmaktadir. Ancak serolojik testler ile Brucella’nin tir
ayrimu yapilamaz, sadece olusan antikor cevabi olgiiliir. Bu amagla en sik standart
tiip agliitinasyon testi (SAT), 2- merkaptoethanol (2- ME) testi, Rose bengal testi ve

coombs testi kullanilir. Bu yontemlerle IgM ve IgG antikorlar tespit edilir (27, 61).



SAT ile, S-LPS’e kars1 olusmus IgG ve IgM antikorlari tammlanir. Bu test B.
melitensis, B. abortus ve B. suis infeksiyonlarmin tamsinda siklikla kullanilirken B.
canis (rough LPS icerdiginden ) infeksiyonlarinin tamsinda ise kullanilmaz. Bu testte
1/ 160 ve uzerindeki degerler veya iyilesme doneminde titredeki dort kat artis pozitif
olarak kabul edilir. Bununla birlikte endemik bolgelerde veya yiiksek riskii
toplumlarda 1/160 titre oram sikhkla gorilir ve bunlarda titre artiglant daha
anlamlidir. Tyilesen hastalarda titre azalir (3).

Tani icin ayrica fluoresanh antikor deneyi, kompleman birlesme deneyi, jel
presipitasyon testi, enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) ve polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) gibi daha duyarh yontemler de kullanilmaktadir. ELISA
brusellozisin hizli tamisi ve izleminde oldukg¢a spesifik ve sensitiftir. Goriilen odur ki
ELISA oniimiizdeki yillarda serum agliitinasyon testlerinin yerini alacaktir (3, 16, 62,
63). PCR ile umut verici sonuglar alinmakla birlikte yalanct pozitiflik veya negatiflik
sikhikla gorilmektedir. PCR’da 6zellikle hastahigin  kronik formu icin
standardizasyona ve daha fazla degerlendirmeye ihtiyag duyulmaktadir. Tiim bu tam
yontemlerinin yamnda Western blott yontemi ile aktif hastalik, geciriimis veya
subklinik infeksiyonlardan ayrilabilir (22). Hayvan deneyinde, 5-10 ml hasta kani,
kobaylarin peritonu igine enjekte edilir. Brucella varsa hayvanlar 2-4 hafta iginde
ates ve septisemi belirtileri gosterir. Gebe hayvanlar yavrularimi dusurar. Oldiriilen
hayvanlarin biiyiimiig lenf ganglionlar1, kan ve dalaklarindan yapilan preparatlarda
brusellalari gormek ve kiiltiir yontemleri ile Giretmek olanakhdir (20).

Radyolojik goriintilleme yontemlerine ise komplikasyonlarin varhiginda bas
vurulabilir, ayrica gorintilleme yontemleri lezyonlarin belirlenmesi ve tedavi

seyrinin izlenmesinde de yardima olabilir (2, 44, 64).



Kisaca etkenin identifikasyonu morfolojik, kiiltir ve serolojik temellere
dayamilarak yapilmali; etkenin faj tiplendirmesi, oksidatif metabolizma, DNA yapisi
ve metabolik 6zelliklerine gore tam dogrulanmalidir.

A.9. TEDAVI

Brucella bakterilerinin, hiicre igi yerlesim 6zelligi tedavide énemli problemlier
ortaya c¢ikarmaktadir. Bakteriyemi, subakut ve kronik faz sirasinda ender veya
stmirhdir. Dolayisi ile antibiyotiklerin in vitro aktiviteleri ve ek olarak hiicre ici
yogunluk degerleri onemlidir (16). Antibiyotik Oncesi doénemde brusellozis,
mortalitesi %2 olan, kronik relapsh bir infeksiyon olarak bilinmekte idi. Ancak
antimikrobiyal tedavinin kullanilmasi ile semptomlar hafiflemis, hastalik stiresi
kisalmig ve komplikasyonlarin goriilmesi azalmigtir. Bu amagla ¢ok degisik ilaclar ve
bunlarin  kombinasyonlar1  brusellozis ve  komplikasyonlarmm  tedavisinde
kullanilmaktadir (1),

15 yih askin genis calismalara ragmen giiniimiizde hala brusellozisin
optimum antibiyotik tedavisi tartigmalidir. Buna ragmen tetrasiklinler hiicre igi
aktivitelerinin yiitksek olmast nedeniyle ilk segilecek ilaglardir. Bununla birlikte
siklikla en az iki ilag kombinasyonuyla uzun siireli tedavi 6nerilmektedir. Bu amagcla
da sikhikla tetrasiklin-aminoglikozid, tetrasiklin-rifampin-kotrimaksazol veya
tetrasiklin—florokinolonlarin kullanilmasi tavsiye edilmektedir (16, 45, 65-67}.

1986 wyilinda Diinya Saglik Orgiitii, erigkinlerde akut brusellozis tedavisi
igin 600-900 mg/giin rifampisin ve 200 mg /gin doksisiklin tedavisini en az 6 hafta
olacak sekilde kullanmay1 6nermistir (1, 3, 16). Bazi caligmalarda ise streptomisinin
oral bir tetrasiklin ile uzun sireli kombinasyonunda daha az relaps oldugu
bildirilmigtir. Bununla birlikte rifampisin ile kinolonlarin kombinasyonunun da

yukaridaki iki tedavi rejimi kadar etkili oldugu saptanmustir (5).
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Cocuklardaki komplikasyonsuz brusellozis tedavisi icin rifampisin, alternatif
olarak ise kotrimaksazol onerilmektedir. Sekiz yas iistiindeki cocuklarda doksisiklin
(5 mg/kg/giin) tg hafta ve gentamisinin (5 mg/kg/giin) bes ginlik kombine tedavisi
onerilmektedir. Sekiz yagin altindaki gocuklarda ise trimetoprim/siilfametaksazol
(TMP/SMZ) ¢ hafta ile gentamisinin ilk bes ginlik kombinasyonu tavsiye
edilmektedir (3).

Meningoensefalit ve endokardit gibi komplikasyonlu enfeksiyonlarda,
doksisiklin ile kombine edilen rifampisin ve/veya TMP/SMZ o6nerilir. Bu
kombinasyonda tedavi siiresi 6-9 ay olarak planlanmahdir. Bununla birlikte
endokardit vakalarinda antibiyotik tedavisinin yam sira cerrahi girisim de gerekebilir,
Santral sinir sistemi tutulumunda ise BOS’a gegcisleri iyi oldugu igin tgiincii kusak
sefalosporinler tedaviye eklenmelidir (9, 68). Kortikosteroidler ise araknoiditli,
spinal kord patolojilerinde veya kranial sinir tutulumlarinda kullamlabilir (9).

Tiim bu tedavi protokollerinin yaninda brusellozis tedavisi i¢in onerilen 6zgil
bir diyet yoktur. Ancak hastamn istirahati ile birlikte kalori ve protein degeri yitksek

besinler almasi onerilebilir (4).

A.10. PROGNOZ

Hastalik, semptomlar basladiktan sonraki ilk birkag ay iginde uygun bir sekilde
tedavi edilirse kolayhkla kiir saglamr ve relaps ile kroniklesme riski gok azalir.
Ancak buna ragmen hastalarin %10-20’si kroniklesmektedir ve kroniklesme daha
cok lokalize formlarda goriilmektedir. Olim oram %3’in altinda olup tedavi
olanlarda daha azdir (2, 17, 19). Buna karsin konjestif kalp yetmezligi gelisen

endokarditli hastalarda, prognoz daha kotiidiir ve olim oram %85 civanndadir (3).
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A.11. KORUNMA

Insan  brusellozisinin Onlenebilmesi, evcil hayvan brusellozisinin
eradikasyonuna veya kontroline baghdir.  Bu acidan veteriner hekimlerin,
doktorlarla igbirligi halinde olmasi gerekir. Ozellikle kirsal kesimde yasayan halk
biliglendirilmeli, ¢ig siitten yapilan peynir ve yag yapmm engellenmelidir. Siitiin
pastorize edilerek tiiketilmesi, peynirlerin salamura yapilip teneke tizerinde ve satig
yerlerinde yapilis tarihlerinin belirtilmesi, infeksiyonun epidemik oldugu yorelerde

kasgar ve tulum peyniri tiiketilmesi 6nerilmektedir (3).

Hastahgmn temas yoluyla gegisini engellemek igin hijyenik kurallara dikkat
edilmeli ve riskli meslek gruplarinda (veteriner, hayvan bakicilari, kasaplar vb.)
caliganlarin eldiven kullanmalart saglanmalidir. Yiizeylerin dekontaminasyonu 1/10

oramnda sulandirilmis, en fazla yedi ginlik ¢amasir suyu ile yapilmahdir (3).

Son zamanlarda canh atteniie Brucella bakteri agilan insan immiinizasyonunda,
baz iilkelerde yiiksek epidemik bolgelerdeki yiiksek riskli kisilere uygulanmaktadir.
Ancak insanlardaki hastaliginin onlenmesinde agilamanin roli ¢ok azdir (1, 22).
Brucella bakterisi ile infekte olmamus siit danalan B. aborfus 19 susu, veya b.
abortus tip 45/20 gibi agilar ile agilanirken, siit kuzulari B. melitensis Rev 1 susu agisi

ile asilanmalidir (1, 3).

B.ISITME SISTEMI

B.1. ANATOMI

Atmosferde meydana gelen ses dalgalarinin aurikula tarafindan toplanmasindan
beyindeki merkezlerde karakter ve anlam olarak algilanmasina kadar olan sireg

isitme olarak adlandirihir ve isitme sistemi denilen genis bir bolgeyi ilgilendirir.



Isitme sistemi oldukga karmagik bir yaptya sahiptir ve birbiriyle iligkili birgok
yapidan olusur (69, 70).

Isitme ve dengenin periferik orgam olan kulak, temporal kemik igine yerlesmis
hem anatomik hem de fizyolojik olarak birbirinden farkl dig, orta ve i¢ kulak olmak

zere lig kissmdan meydana gelir (Sekil 1) (69, 71).

Lobi a Z
Malleus —5 8 & Stapes
Kulak zan ol

Sekil 1. Kulak kesiti

Dis kulak, bagin her iki yanindaki aurikula ve dig kulak yolundan olusur. Isitsel
yyaranlar igin ahct alam arttinnct fonksiyonmu olan aurikula, atmosferdeki ses
dalgalarimin uzakhgmin ve lokalizasyonunun belirlenmesine katkida bulunur (70-73).
Dy kulakla orta kulag: birbirinden ayiran pars tensa ve pars fleccida kisimlarindan
olusan membran6z yap: timpanik membran (kulak zari) adim ahr (69, 71). Timpanik
membrandan sonra temporal kemik iginde havah bir bogluk olan orta kulak bulunur,

Bu bosluk on altta tuba oditiva (Eustachian tube) ile nazofarinks, arkada temporal
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kemik mastoid ve petroz parcalarindaki hava hiicreleri sistemi ile iliskidedir. Bu
kavite i¢inde timpanik membran ve oval pencere arasinda ses enerjisinin iletilmesini
saglayan birbiriyle eklem yaparak bir kaldirag sistemi gibi yerlesmis olan i¢ tane
hareketli kiigiik kemikgik (malleus, inkus ve stapes) yer alir (69-71).

I¢ kulak, temporal kemidin petréz parcasi igine yerlesmis, isitme ve denge
organlarim banndiran, labirent bigiminde bir yapidir. Kemik ve zar labirent olmak
tizere iki kisimdan olusur. Zar labirent, kemik labirentin igine yerlesmistir. I¢ kulak
icinde g¢esitli reseptdor organlar bulunur. Membranoz labirent, ses enerjisinin
transduksiyonunu yapan korti organm; utrikulus, semisirkiiler kanallar ve sakkulus
ise durum ve hareket hissi reseptor organlanm igermektedir. I¢ kulagin isitme ile
ilgili kismu salyangoza benzeyen kokleadir. Kokleanin ortasinda modiolus adi verilen
koni seklinde bir kemik bulunmaktadir. Bu koninin etrafinda duktus koklearis sarih
durumdadir. Koklea longitudinal olarak, skala wvestibuli, skala media (duktus
koklearis) ve skala timpani olak tizere ti¢ kanala bolinmustiir (Sekil 2) (69, 71, 73).

Insan igitme sinirinde ortalama 30.000 sinir lifi vardir. Modiolusta Rosenthal
kanalindaki bipolar noéronlardan ¢ikan isitme siniri basilar membrandaki habenula
perforata denilen deliklerden gecerek korti orgamna ulagir (69). Isitsel uyarilari
kokleadan tist merkezlere ileten afferent sinir liflerinin buyuk bir kismu (%90) i¢ tiy
hiicreleri ile, daha az bir kismu (%10) ise dig tiy hiicreleri ile baglantiidir (69, 72,
73). I¢ tiy hicrelerinin st kisimlari mekanik enerjiyi elektrokimyasal enerjiye
gevirir, alt kisimlari ise igitme siniri dentritlerini uyaran norotransmitter yapisindaki

maddeleri serbestlestirir (71, 74).
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Sekil 2. Koklea kesiti

B.2. SANTRAL i$iTME YOLLARI

VIII. kraniyal sinir, superior ve posterior vestibiiler sinir, sakkiiler sinir ve
koklear sinir olmak iizere birkag daldan olusur. Afferent isitsel liflerin santral kismn
iki ana dala ayrilarak dorsal ve ventral koklear niikleuslar: innerve ederler. Kokleamn
bazal kisimlarindan gikan lifler dorsal koklear nukleusun dorsal kismunda, apikal
kisimlardan ¢ikanlar ise dorsal koklear niikleusun ventral kisminda ve ventral koklear
nitkleusta sonlanirlar (Sekil 3) (71, 73).

Ventral koklear niikleustan ¢ikan ventral akustik stria, trapezoid cismi yapar.
Buradan ctkan liflerin bir kismu gapraz yapip karsi tarafa gegerek kontrlateral
superior oliver kompleks veya yukanda lateral lemniskustaki niikleuslarla sinaps
yaparlar. Diger lifler ise ipsilateral superior oliver kompleks veya trapezoid
nitkleuslarda sonlanirlar. Ventral koklear niikleussm dorsal parcasindan c¢ikan

intermediate akustik stria karst taraftaki lateral lemniskusa gider. Dorsal koklear
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nitkleustan g¢ikan liflerin yaptigi dorsal akustik stria kargi tarafa gecip yiikselerek
kontrlateral lateral lemniskusta sonlamr (73, 75).

Superior oliver kompleks, lateral prinsipal niikkleus ve medial aksesuar niikleusu
ihtiva eder. Her iki tarafta ventral koklear niikleustan ¢ikan lifler esas olarak medial
aksesuar niikleus ile sinaps yapar. Medial aksesuar niikleus aym tarafta lateral
lemniskustan gecerek yiikselen tigiincii sira lifleri verir. Boylece superior oliver
niikleus bilateral innerve edilir (en azindan ventral koklear nukleustan) ve lateral
lemniskus da trapezoid cisim ve akustik striadan lifler aldigi gibi superior oliver
kompleksten de lifler alir. Bir taraftaki koklear nukleuslardan ¢ikan lifler direkt
olarak kargi taraf lateral lemniskusuna ¢iktigi halde aym taraf koklear nukleustan
lifler gelmez. Lateral lemniskus iginde yiikselen ve kendi dorsal ve ventral
nukleuslarindan ¢ikan lifler de vardir (69, 73, 75).

Yukariya ¢ikan liflerin biiyiik bir kismi orta beyin seviyesinde inferior kollikulustaki
cekirdeklerle sinaps yaparlar. Inferior kollikulustan ¢ikan lifler talamusun medial
genikulat cismine gelirler. Burast son subkortikal durak olup isitme korteksine ¢ikan
tim yollar burada sinaps yaparlar (73, 75). Medial genikulat cisimden ¢ikan isitsel
radyasyonlar aym taraf temporal korteksten transvers temporal girusa uzanirlar.
Heschl girusu da denilen bu kortikal bolge Brodmann siniflama sisteminde 41-42.
alanlara uymaktadir (73). Sekil 3 afferent santral isitme yollarimi gematize
etmektedir. Efferent lifler, i¢ kulaga girip dig tily hucreleri ile direkt olarak iligki
kurarlar; i¢ tiy hiicreleriyle de, birlikte seyrettigi afferent liflerle sinaps yaparak
indirekt olarak iliski kurarlar. Inen olivokoklear traktin son kismimi temsil eden
igitme sisteminin bu efferent lifleri Rasmussen demeti olarak amlmaktadirlar (69).

Olivokoklear demetin diginda koklear nukleuslara inferior kollikulus, superior oliver
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kompleks, Iateral lemniskus nukleuslart ve mubtemelen serebellumdan efferent

baglantilar vardir (69, 73).

Primer
audituar U
korteks
Medial genikulat
nukleus
inferior kollikulus 4004 | aie
Lateral Dorsal koklear nukleus
lemniskusun
aventral mukleusu — .
li:rl:?ar nukleus / s g
““*\_ﬁ_ ” ‘/f, olivatuar nukleus
Anteroventral — — \
koklear nukl s
ne“s ,-»—'"" ;\?{\nklm sinir Wedil sipai
Koklea olivatuar nukleus

Sekil 3. Afferent santral igitme yollar

B.3. ISITMENIN FiZYOLOJISI

*Ses" maddeden olugan bir ortamda yayilan, mekanik bir titregim dalgasidrr.
Bir fizik¢iye gore "ses", enerji kaynagmin hava ortaminda molekiiler dagilimi; bir
klinisyene gore ise, isitme duyusunun uyaram seklinde tamnlanabilir. Ses frekansi
bir saniyede olusan titresimlerin sayis1 olarak ifade edilebilir ve birimi Hertz (Hz)

dir. Frekans arttik¢a ses incelir, dusiik frekansh sesler ise kalin sesleri olugturur.
Insan kulag frekansi 16-20.000 Hz arasindaki sesleri isitebilir. Saniyede 16 Hz'den
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az olan vibrasyonlar "subsonik", 20.000 Hz'in tizerinde olanlar ise "ultrasonik sesler
olarak tammlamir. Sesin kulak tarafindan duyulan yiksekligi sesin sgiddetini ifade
eder, birimi desibeldir (dB) ve dB insan kulagmn isitebildigi en kiigiik ses siddeti
olarak tanimlanabilir (76).

B.3.a. Orta Kulak Fizyolojisi

Aurikulanin konka aurikula bolgesinde toplanarak dis kulak yoluna dogru
yonlendirilen ses titregimleri dis kulak yolu vasitastyla timpanik membrana daha
yogun bir sekilde ulagir ve timpanik membranda titresime yol acar. Bu titregim
timpanik membrana yapisik olan manibrium mallei vasitasiyla malleus basma ve
buradan inkusa iletilir. Malleus ve inkus lineer bir aks lzerinde bir blok halinde
birlikte hareket ederler. Hareket bundan sonra, inkudostapedial eklem vasitas: ile
stapes ve oval pencereye, buradan i¢ kulak sivilarina iletilir. Ancak ses titresimleri
orta kulaktan (hava ortami) perilenfe gecerken (sivi ortami) enerji kaybina ugramakta
ve boylece ses dalgalarinin ancak 1/1000’i perilenfe gecebilmektedir. Bu iletisim
birimi olan dB cinsinden ifade edildiginde, ortam degigikligi esnasinda 30 dB isitme
kaybi ortaya ¢ikmaktadir. Ancak orta kulak ve kemikgikler, kendisine gelen akustik
enerjiyi yaklagik 30 dB kadar yiikselterek perilenfe aktarmaktadir ve ortam
degisikligi sirasinda ortaya ¢ikan enerji kaybin telafi etmektedir (69, 73).

B.3.b. I¢ Kulak Fizyolojisi

Stapes hareketi ile baslayan ve perilenf ile iletilen mekanik bir dalga, basiler
membrani tabandan apekse dogru hareketlendirir. Titresimler enine ve boyuna olmak
iizere yayilirlar. Iletim dalgasi, basiler membran izerinde stimulusun tasidig
frekansa tekabiil eden bolgede maksimum amplitade ulasir ve bu bolgeyi hareket

ettirerek fibrilleri uyarir (69).
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Kokleaya giren titresimler i¢ kulak sivilarinda, oval pencereden vyuvarlak
pencereye dogru bir harekete neden olurlar. Bu titregimler skala vestibulide
ilerlerken, perilenfin karsi koyuculugu ile her frekanstaki titresim igin 6zel bir yerde
olmak tizere membrana basilaris Uzerine yoneltilirler. Boylece koklea kanali skala
timpaniye dogru itilir. Bu sirada skala timpaninin sonunda bulunan yuvarlak pencere
zarindan giren orta kulak havasindaki titregimler bu harekete kismen kargi koyarlar.
Ayrica yuvarlak pencere zarimin esneklik 6zelliginin farkli olmasimin etkisi de buna
eklenerek iki skala arasinda bir dalgalanma hareketi korti organii da uyaran bir
dalgalanmaya neden olur (76).

Kokleadaki basiler membranin tabana yakin yeri ince, kisa ve gergindir.
Apekse yakin yeri ise kalin uzun ve gevsektir. Bu nedenle basiler membranin en alt
kismu (koklea tabani) en yiiksek frekanslarda (tiz sesler); en ist kismu ise en algak
frekanslarda (pes sesler) uyarilir (69).

Basiler membran titresirken, ustiindeki siliali hiicreler tektorial membrana
carpip ayrilirlar ve sonugta uyarilan koklea kismuinda ses dalgalarimin mekamk
enerjisi elektro-kimyasal enerjiye doniigir. Bu enerji de sinir impulslan dogurarak
sesin VIIL sinir lifleri ile merkeze iletilmesine sebep olur. Ses uyaranlari tasidikiari
frekanslara gore beyinde degisik yerlerde sonlamir, Yuksek tonlar isitme merkezinin
derinliklerinde ve diisik tonlar ise yiizeylerinde sonlanir. Sesler kortekse eristigi
zaman orada onceki ses deneyimlerine gore tammrlar, diger deyisle bellek merkezi
bunu ammsar (76).

B.4.a ISITMENIN FONKSIYONEL MUAYENESI

Insanda kulagin isitme fonksiyonlarimin incelenmesi amaciyla yapilan tetkikler
odyometri baghg altinda toplamr. Isitmenin iki gekilde gergeklesmesi mimkiindir

(69, 76-78):
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1-  Hava yolu (Air conduction): Dig kulaktan baglayip, timpanik membran ve
kemikcik zinciri yolu ile oval pencerede biten ses enerjisi iletimi s6z
konusudur. Isitme orgam: en biiyitk duyarlligm bu yolla iletilen ses
uyaranlarina karg: gosterir,

2- Kemik yolu (Bone conduction): Koklea, c¢evresindeki kortikal kemik

yapinin iletmig oldugu ses enerjisi yolu ile uyarilmaktadir,

Normal igiten bir kulakta hava yolu ile isitme her zaman kemik yoluyla
isitmeden daha fazladir. Genel bir ifade ile hava yolu iletimi, kemik yolu iletiminden
iki kat daha fazladir. Igitmenin muayenesi asagidaki yontemlerle yapilir (69, 76):

1- Insan sesi ile muayene

2- Diapazon deneyleri ile muayene

3- Odyometrik yontemler ile muayene

a- Tonal odyometri

b- Vokal odyometri

¢- Objektif odyometri

d- Cocuk odyometrisi (Infantil odyometri)

B.4.a . Odyometri

Odyometreler kalibre edilmis saf sesleri iireten, konugsma ve gesitli maskeleme
sesleri ¢ikartan, bir uygulayici tarafindan maniple edilen (mikrofonlu, kulaklikli ve
kemik yolu i¢in vibratorlii) cihazlardir (76, 77).

Odyometre yardimu ile isitme fonksiyonunun olgiilmesine odyometri, ¢ikan
grafige de odyogram denir. Odyogramlar hem hava yolu hem de kemik yolu ayr ayri
olgiilerek elde edilir. Sesin Hz birimine gore frekans: apsiste, isitme esigi veya siddeti
ise dB birimine gore ordinatta gosterilir. Pur ton odyometride, esik saptamasi igin

hava yolu 125-8000 Hz ve kemik yolu 250-4000 Hz'lik frekans aralarinda sinyaller
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verilerek test yapilir. Pir ton odyometride, saf ton sesler verilerek isitme egigi
saptanmaya ¢ahsilir. Kullanilan odyometre aygitlarinda hava ve kemik yolu esikleri
birbirine ¢akisacak tarzda kalibrasyonu yapilmistir. Bunun igin normal kulakta hem
hava yolu, hem de kemik yolu 0 dB’de isitir. Eger kemik yoluna gore hava yolu
diigiik kalyorsa bu iletim tipi isitme kaybidir. Sensorinéral tip kayiplarda ise hava ve
kemik yolu kurblar tist tiste ¢akigir ve her ikisi beraberce diisiis gosterir (69, 76, 77).

B.4.b. Yiiksek Frekans Odyometri

Uzun yillardan beri insan igitme sisteminin 20-20.000 Hz arasindaki sesleri
isitebildigi bilinmektedir. Ancak teknolojideki yetersizlikler nedeniyle bu frekans
alamnin tiimintin test edilmesi miimkin degildi. Once Galton fisiltis;, daha sonra
Struyken’in monokordunun kullanima girmesiyle 20 kHz’e kadar test yapmak
miimkiin oldu (79). Yapilan aragtirma sonuglarinin konugma frekanslarimn 500-2000
Hz arasinda oldugunu gostermesi ile yiksek frekans alanina ilgi iyice azaldi. 1960’
yillardan sonra bu goriis yaygin olarak sorgulanmaya baslandi. Yapilan postmortem
gahgmalarla kokleada yaslanmanin bazal kivrimda basladiginin gosterilmesi ve ti¢
kHz’in konusma frekansi olarak kabul edilmesi bu alandaki ¢alismalar hizlandirdi
(79-81). Yiksek frekans odyometrenin standart odyometre cihazlarmin igine entegre

edilmesi ile kullanimi yaygimlasmaya basladi (76).

Gurtltiiye bagh isitme kayiplarinda ilk hasanin yiiksek frekanslarda oldugu
ortaya ¢ikarildi. Ototoksik ilaglarin yaptigi etkilere onem verilmeye baslandi ve
hastalarin igitme takibine alinmasi ile yiiksek frekanslardaki kaybmn normal
frekanslara gore daha once basladigi ve 15-20 dB daha fazla oldugu goruldi.
Hiperlipidemi, periferik vaskiiler hastaliklar, diabet ve sigara aligkanhg ile ortaya
cikan yiiksek frekans kayiplarni da gosterilince yiksek frekans isitme alammnin 6nemi

daha iyi anlasildi (79-83).

34



Yiiksek frekans odyometrisinin kullamm alanlart giin gectikce artmaktadir.
Kokleamin bazalindeki hasarmn erken gostergesi olan yiiksek frekans odyometrisinin
en Onemli kullamm alani aminoglikozid antibiyotikler, sispalatinum, kinin gibi
ilaglarin ototoksisitesinin erken dénemde saptanmast ve gelisen isitme kayiplarimin

teshisi ve takibi icin kullanilmaktadir (76, 82, 84).

Caliganlarin  guriltilyle kargt karstya kaldigi  mesleklerde veya gevre
gurtltiistiniin fazla oldugu bolgelerde insan saghgmn tehdit altinda olup olmadigim
aragtirmak ve gerekli onlemleri almak amaciyla da kullamlmaktadir. Tekrarlayan
effizyonlu otitis mediali ¢ocuklarin takibi ve metabolik hastaliklarm kokleaya
etkisinin degerlendirilmesi de yaygmn kullamim alanlarindandir. Travima sonrasi uzun
donemde sekellerin izlenmesinde ayirt edici olabilmektedir. Literatiirde otoskleroz
cerrahisinde stapes fiksasyonunun derecesini saptamak igin kullanilabilecegi

bildirilmistir (81, 83, 85).

Yuksek frekans isitme egikleri, kokleamn bazal bolgesindeki patolojinin agiga
¢ikarilmasinda 6nemli bir bulgu niteligindedir. Her ne kadar yiiksek frekans isitme
ranji ginlik kullammda ¢ok onemli degilse de tamsal agidan oldukc¢a 6nemli degere
sahiptir. Kokleayr ve 8. sinirin distal bolgesini ilgilendiren patolojilerin buyik bir
kismi kokleamn bazal bdlgesini daha c¢ok etkilemektedir. Kokleanin apikal
bolgesindeki sinir liflerinin sayica ¢ok ve derinde olmas: nedeniyle daha yiizeyde ve
sayica az olan bazal bolgedeki sinir liflerinden daha iyi korunmakta, bu nedenle de
ilk etkilenmeler bazal bolgede baslamaktadir. Ozellikle presibiakuzi ve ototoksik

ajanlar ilk olarak en yiiksek frekanslari etkiler (83, 85, 86).
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B.S. ISITME KAYIPLARININ SINIFLANDIRILMASI

Isitme kayiplari gesitli derecelerde olabilir. Istme kayiplar

Siiflandirmasi” na gore degerlendirilmektedir (Tablo 4) (69, 76).

Tablo 4. Isitme kayiplarinin siniflandiriimasi

“Fowler

0-20 dB
20-40 dB
40 - 60 dB
60—-80 dB
80-100 dB
100 dB ve tizen

Normal isitme

Hafif isitme kaybi

Orta derecede isitme kaybi
Belirgin igitme kaybi

Ileri derecede isitme kaybi

Total 1sitme kaybi




IV. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma Firat Universitesi Firat Tip Merkezi Infeksiyon Hastahiklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali’nda yapilmstir.

Caligmada, Firat Universitesi Firat Tip Merkezi Infeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Klinigine 1999-2002 yillar1 arasinda bagvuran ve ilk kez akut
brusellozis tamsi alan 92 ardigik hasta degerlendirildi. Bir anket formu hazirlanarak
isitmede azalma ve kulak ¢inlamasi olup olmadigi sorguland: (Ek 1). Daha sonra, 6z
gegmiglerinde onceden gegirilmis bir kulak hastahi@nin, hastaliktan 6nce ve sonra
igitmesi ile ilgili bir yakinmasinin olup olmadigi, daha 6nce yiiksek siddette guriltiye
maruz kalipp kalmadigi, yakimlannda isitme sorunu olan kimse olup olmadigs,
ototoksik ila¢ kullammu, kafa ve kulak travmasi gegirip gegirmedigi, bilgisi dahilinde
hali hazirda brusellozis disinda bir hastaliginin bulunup bulunmadigi soruldu ve
kaydedildi. Hastalara ek olarak epidemiyolojik bilgilenme amaci ile yasadiklari yer,
hangi meslek grubunda olduklar, c¢alistiklart ortamin giraltii diizeyi, aveilik yapip
yapmadiklari, erkeklerin askerliklerini hangi simfta yaptiklari gibi sorular soruldu.
Anket iglemi bitirildikten sonra hastalara yapilacak olan iglemler anlatilip agikland:.

Klinik ve laboratuvar muayenelerden once tiim hastalardan ¢alisma icin izin alindi.

Caligmaya, daha once kronik kulak hastaligi, kafa ve/veya kulak travmasi
gecirme, yuksek sese maruz kalma, ototoksik ila¢ kullanma ve aile bireylerinde
isitme kayb1 oykisi olanlarla askerligini topgu simfinda yapanlar, avcilikla
ugrasanlar ya da isitme fonksiyonunu etkileyebilecek herhangi bir patolojisi olanlar
almmadi. Ayrica daha oOnce brusellozis tedavisi almig olanlar da g¢alismaya dahil

edilmedi.

Akut brusellozis tanisi ; daha 6nce brusella 6ykiisii olmayan ve akut bruselloz

semptomlart olan hastalarda a) kiltiirde Brucella spp. iretilmesi yada b) kiiltir



negatif olgularda 1/160 ve iizerinde titrenin olmasi ile konuldu. Ardisik 92 hasta
icerisinden uygun kosullari saglayan 42 hasta galismaya alindi. Hastalar yaslarina
gore 30 yas altt ve 30 yas usti olmak iizere iki alt gruba ayrildi. Calismaya alinan
hastalarin rutin fizik muayeneleri yapildi. Ozgiil olmayan laboratuvar testlerinden
tam kan sayimi, periferik yayma, eritrosit sedimantasyon hizi, romatoid faktor (RF),
C-reaktif protein (CRP) ve tam kan biyokimyasal tetkikleri yapildi.. Tim hastalara
600 mg/giin rifampin ve 200 mg/ giin doksisiklinden olusan tedavi protokolii alt:
hafta siiresince uygulandi. Hastalar alti hafta sonra kontrole ¢agrildi.Kontrolde klinik
tyilesme ile birlikte , CRP ve sedimantasyon degerlerinde diisme tedaviye olumlu

yanit olarak degerlendirildi.
Odyolojik inceleme:

Caligmaya alman hastalarin tiimiine brusellozis tedavisine baglamadan 6nce ve

alt: haftalik tedavi protokoliinden sonra iyilesmis olduguna karar verilen hastalara

odyolojik tetkikler yapildi.

Caligmaya alman hastalarin tiimiiniin Firat Universitesi, Firat Tip Merkezi
Kulak Burun Bogaz polikliniginde rutin kulak burun bogaz muayeneleri yapild:.
Herhangi bir patolojisi olmayanlar Firat Universitesi, Firat Tip Merkezi Kulak Burun
Bogaz Odyoloji Unitesi'ne gonderilerek orada standart ve yiiksek frekans saf ses
odyometri, timpanometri ve akustik refleks testleri yapildi.

Bu testlerde Interacoustics Clinical Audiometer Model AC40, Interacoustics
Impedance Audiometer AZ26, Interacoustics (Interacoustics Co., Danimarka),
Telephonics yastik¢iklar igine yerlestirilmis TDH 39 kulaklik ve yiiksek frekanslar
icin KOSSHV/PRO dijital kulaklik ve EAR B-71 kemik vibratorii (Interacoustics

Co., Danimarka) kullamildi. Testler, standart akustik kontrolli odalarda (Industrial
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Acoustics Company, Inc. ABD) gergeklestirildi. Kalibrasyon islemlerinde fiziksel
yontem kullamldi.

Her iki kulakta hava yolu saf ses isitme esikleri 250, 500, 1000, 2000, 4000,
6000, 8000, 10000, 12000, 14000 ve 16000 Hz’te, kemik yolu saf ses isitme esikleri
ise 500, 1000, 2000 ve 4000 Hz’te standart ascending-descending (limit metodu)
yontemi ile tespit edildi (87). Hastalar igin, standart odyometride (250-8000 Hz) en
az iki frekansta 20 dB’den fazla esiklerin bulunmasi isitme kaybi olarak kabul edildi.

Ayrica  hastalarin = timiine  timpanogram  yapildi. Timpanogram
stniflandirmasinda Jerger’in smiflandirmasi kullanildi (Tip A, As, Ad, B, C) ve statik
komplians hesapland: (88). Hastalarin 500, 1000, 2000 ve 4000 Hz’te ipsilateral ve

kontralateral akustik refleksleri tespit edildi.

Istatistiksel Analizler:

Istatistiksel analizler SPSS 9.0 programu (SPSS Inc, ABD) kullanilarak yapildi.
Caligmaya alinan hastalarin verilerinin karsilagtinilmasinda Paired Samples T-testi

kullanild1. Veriler ortalama + SD seklinde ifade edildi.
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V. BULGULAR

Calismada, yaslan 14-57 (31.62+13.97) yil arasinda degisen 19 kadin, 23 erkek
toplam 42 brusellozisli hasta degerlendirildi.

Hastalarin en sik yakinmasi ates (%95.2), artralji (%90.4), kas agrist (%88.0) ve
yorgunluktu (%88.0). Hastalarin isitme fonksiyonlar ile ilgili olarak 15 (%35.7)
hastada kulak ¢inlamasi, 7 (%16.2) hastada isitmenin azalmast ve 3 (%7.1) hastada
ise kulakta dolgunluk hissi vardi (Tablo 5). Hastalarin %4.7’sinde ¢ig siit igme,
%388.0’inde taze peynir yeme ve %71 4’iinde ¢ig kofte yeme hikayesi saptandi.
Hastalar mesleklerine gore degerlendirildiginde ¢ogunlugu, égrencilerin (%23.8) ve
ev hanimlarinin (%21.4) olusturdugu goriildii (Tablo 6).

Saf ses odyometri verilerimiz 250, 500, 1000, 2000, 4000, 6000, 8000, 10000,
12000, 14000 ve 16000 Hz’ lerde hava yolu ve 500, 1000, 2000 ve 4000 Hz’lerde
kemik yolu igitme esiklerinden olugsmaktadir. Caligmaya alinan tiim hastalarin 11 ayri
frekanstaki ortalama hava vyolu isitme esikleri hesaplandi ve istatistiksel
degerlendirme yapildi. Hastalarin %33’tinde 16000 Hz esikleri cihazin 6lgiim
limitlerinde veya daha yiiksek bulundu. Bu kigilerin 16000 Hz esikleri olarak, cihaz
limiti olan 60 dB kabul edildi. Hastalarin sag ve sol kulaklan ayrn ayri
degerlendirildiginde frekanslara bagh olarak kucuk farklibklar olmasma karsmn

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamadi (p>0.05).

Standart (250-8000 Hz) odyometride, 20 dB esik degerin astii isitme kayb
olarak kabul edilmektedir. Biz sadece 6000 ve 8000 Hz’ler de 20 dB’nin tzerinde
ortalama isitme esikleri bulduk. Diger frekanslarm timii 20 dB’nin altindayd.
Tedavi sonrasinda 6000 ve 8000 Hz'lerde ortalama isitme esiklerinin 20 dB’nin

altina diistigi goriildii (p<0.0001) (Tablo 7, Sekil 4).
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Tablo 5. Hastalarin klinige bagvuru amindaki yakinmalar

Yakinmalar Hasta Savis)
(n=42) %
Ates 40 952
Artralji 38 90.4
Yorgunluk 37 88.0
Kas agrist 37 88.0
Halsizlik 36 85.7
Istahsizlik 35 83.3
Gece terlemesi 34 80.9
Bas agnist 30 71.4
Usiime/titreme 29 69.0
Kilo kayb1 29 69.0
Bel agrist 26 61.9
Karn agrist 19 452
Bulantr/kusma 16 38.0
Kulak ¢mlamasi 15 35.7
Oksiiritk 15 35.7
Kabizlik 14 33.3
Isitmede azalma 7 16.2
Deri dokintusi 3 7.1
Kulakta dolgunluk hissi 3 7.1
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Tablo 6. Hastalarin meslek gruplarina gore dagilim

Meslek Gruplar: Hasta Sayis:

n=42 %
Ogrenci i 10 238
Ev hanim 9 214
Memur 7 16.6
Ogretmen 6 14.2
Ciftci 5 11.9
Asci 1 23
Kasap 1 2.3
Laborant 1 23
Veteriner 1 2.3
Doktor 1 23

Tum test frekanslarinda saf ses isitme esiklerinin tedavi sonrasinda, tedavi
dncesine gore degistigi (diizelme), bu degisimin 12,14 ve 16 bin Hz'ler disindaki

frekanslarda istatistiksel olarak anlamli oldugu goruldi (Tablo 7).

Hastalar yaglan dikkate alinarak degerlendirildiginde 30 yas alt1 alt grupta 20
dB’yi asan esik saptanmadi. Ancak tedavi Oncesiyle, tedavi sonrasi isitme esikleri
istatistiksel olarak kargilastirildiginda 250-10000 Hz’ler arasinda anlamli farkhiligin
oldugu, diger frekanslarda ise anlaml bir farkhligin olmadigi gériildii (Tablo 8, Sekil
5). 30 yag usti alt grupta ise tedavi oncesi 6000 ve 8000 Hz’lerde ortalama isitme
esiklerinin 20 dB siirim agtigi belirlendi. Tedavi oncesi ve tedavi sonrasi igitme
esikleri istatistiksel olarak karsilastirildiginda 10000-16000 Hz’lerde anlamli bir
farkliigin olmadig:;, diger frekanslarda ise farkin anlamh oldugu gorilda (Tablo 9,

Sekil 6).
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Tedavi oncesi hastalarin konusmay: ayirt etme oram sag kulakta %97.6+5 .4 ve
sol kulakta %98.2+3 .4 bulunurken, tedavi sonrasi bu oranlar sirasiyla %98.2+2.9 ve
%98.7+3.0 olarak bulundu. Tedavi oncesi ve tedavi sonras: oranlan arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamh degildi (p>0.05).

Caligmaya alinan tiim hastalanin sag ve sol orta kulak basinglart normal deger
olarak kabul edilen +50 mmH,O basmcinda bulundu. Hastalarin timiinde Tip A
timpanogram bulundu. Hastalarin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi ipsilateral ve
kontralateral refleksleri sag ve sol kulaklar i¢in ayr ayr bakildi. Tedavi 6ncesi ve

tedavi sonrast istatistiksel olarak anlamh bir farklihigm olmadig: gériildii (p>0.05).
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Tablo 7. Hastalarin tedavi dncesi ve sonrast saf ses odyometri ortalama ve standart

deviasyon verileri

esigi {dB
Tedavi Sonras1 Paired Student-t test (P)
250 14.52+5.79 12.08+4.80 p<0.0001
500 12.08+6.78 8.87+£3.59 p<0.0001
1000 0.464+4.66 7.68+3.33 p<0.0001
2000 9.40+5.72 7.56+4.42 p<0.0060
4000 14.88+8.78 12.32+6.96 p<0.0030
6000 22.14+12.16 17.32+9.64 p<0.0001
8000 21.7£11.51 16.43£9.49 p<0.0001
10.000 22.20+9.83 19.35+£12.22 p<0.0340
12.000 23.57+12.46 21.73+14.24 p>0.2870
14.000 34.17£12.07 31.96+15.96 p>0.2230
16.000

45.20+12.06

43.75+12.87

p>0.4450

§iddet (dB)

20
30
40
50
60
70
80
90
100

110 -

Frekans (Hz)

250 500 1000 2000 4000 6000 8000 10000 12000 14000 16000
ﬂl L 1 i 1 i L 1 i

Al

m%:;—-%u

| —— Tedavi Oncesi —#— Tedavi Sonrast |

Sekil 4. Hastalann 500-2000 Hz (konugma frekanslari), 4000-8000 Hz (standart saf
ses odyometrideki yitksek frekanslar) ve 10000-14000 Hz (rutinde test edilmeyen
daha yiiksek frekanslar) saf ses odyometri ortalama esik degerleri
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Tablo 8, 30 yag alts hastalarin tedavi 6ncesi ve sonras: saf ses odyometri ortalama ve
standart deviasyon verileri

Test frekans: (Hz) Tedavi Oncesi  TedaviSonrast  Paired Student-t test (P)
250 13,30+5.21 10.90+4.59 p<0.002
500 11.60+7,52 8204331 p<0.001

1000 8.30+4.12 6.80+2.63 p<0.008
2000 8.50+6,33 6.10+2.32 p<0.011
4000 11,70£7.19 9.20+4.99 p<0.030
6000 20.104+10.99 14.3048.21 p<0.001
8000 19.20+10.37 14.00+8.69 p<0.003

10.000 21.0048.14 170041298 p>0.096

12.000 21.10£9.76 18.50+14.96 p>0.232
14.000 30.40£10.04  27.50+15.66 p>0.197

44.20+12.09

40.10+12.99

p>0.080

Siddet (dB)

Frekans (Hz)

250 500 1000 2000 4000 6000 8000 10000 12000 14000 16000

| —#— Tedavi Oncesi —##— Tedavi Sonras |

Sekil 5. 30 vyas alt1 hastalarin 500-2000 Hz (komugma frekanslary), 4000-8000 Hz
(standart saf ses odyometrideki yiksek frekanslar) ve 10000-14000 Hz (rutinde test

edilmeyen daha yiiksek frekanslar) saf ses odyometri ortalama egik degerleri
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Tablo 9. 30 yas tstii hastalarin tedavi 6ncesi ve sonras: saf ses odyometri ortalama
ve standart deviasyon verileri

Test frekans: (Hz) Tedavi Oncesi  Tedavi Sonrass  Paired Student-t test (P)
250 16.32+6.19 13.82+4.62 p<0.027
500 12.79+5.53 9.85+3.79 p<0.005
1000 11.18+4.93 8.9743 85 p<0.009
2000 10.74+4 46 9.1143.58 p<0.019
4000 19.56+8.91 16.91+6.96 p<0.050
6000 25.15413.29 20.76+9.99 p<0.049
8000 23.82+12.68 20.00+9.61 p<0.039
10.000 23.97+11.79 21.47£10.84 p>0.195
12.000 27.20£15.03 26.47+11.78 p>0.800
14.000 39.71+12.79 38.53+:14.22 p>0.701

16.000

51.62+10.71

49.12+10.76

p>0.330

Siddet (dB)

Frekans (Hz)

110 L— - N | [ N— i — I

|+Tedavi Oncesi —8— Tedavi Sonraﬂ

Sekit 6. 30 yas iistii hastalarin 500-2000 Hz (konusma frekanslary), 4000-8000 Hz
(standart saf ses odyometrideki yiiksek frekanslar) ve 10000-14000 Hz (rutinde test

edilmeyen daha yiiksek frekanslar) saf ses odyometri ortalama egik degerleri



VL TARTISMA

Bir¢ok infeksiyon hastaligmin seyri sirasinda veya komplikasyonu olarak
isitme kayiplari ortaya ¢ikmaktadir. Ozellikle viral infeksiyonlarin (viral menenjitler,
viral labirentitler, kabakulak, kizamik vb.) isitme kaybi yaptig: bilinmektedir (89,
90). Gebelik sirasinda gegirilen rubella ve sitomegaloviriis infeksiyonlarimin da
gocuklarda birgok komplikasyonlarin yaninda isitme kaybina da yol agtig
bilinmektedir (91). Bakteriyel etkenlerden ise oOzellikle labirentit ve otitis media
yapan mikroorganizmalar isitme kayiplarina neden olabilirken, Spiroketler dogumsal
veya edinilmig tipte isitme kayiplarina neden olabilmektedir (89, 91).

Brusellozis gastrointestinal, hepatobiliyer, iskelet, kardiovaskiiler, solunum,
genitoliriner, hematolojik ve isitme sistemlerini etkileyen ve bu sistemlerde bir¢ok
komplikasyonlara neden olan multisitemik bir hastaliktir (3, 58). Norobrusellozis
ise brusellozisin yaygin olmayan bir formudur ve %5’den daha az vakada menenjit,
ensefalit, norit, beyin apsesi, demiyelinizasyon ve meningovaskiiler sendromlar gibi
santral sinir sistemi lezyonlarina yol acabilir (58). Bu hastalar genellikle
meningovaskiiler ya da kranial sinir hasarlanyla hekime bas vururlar. Kranial
sinirlerden optik, okillomotor, abdusens fasiyal ve vestibiilo-koklear sinirler siklikla
etkilenir. Vestibulo-koklear sinirin etkilenmesi hastalarda sensorindral tipte isitme
kaybina sebep olabilir. Bununla birlikte norobrusellozise bagh isitme kaybi
literatiirde cok yaygin degildir (92).

Bruselloziste isitme kaybimin nedeni arastirildiginda, bazi yazarlar beyinde
meydana gelen infeksiyona bagl iltihaplanmanin; bazilan ise Brucella endotoksinine
karst damarlarda meydana gelen refleks kasilmalar nedeniyle sinir dokusunun
yeterince beslenememesinin isitme kaybina yol agtigm savunmuglardir (12, 15, 58,

93). Buna kargin Janczewski (11), Brucella endotoksininin direkt olarak korti
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orgamint veya isitme siniri dokusunu etkileyebilecegini ve bunda allerjik etkenlerin
onemli rol oynayabilecegini savunmustur. Bu tezini de brusellozisli hastalarda isitme
bozuklugunun genellikle hastaigin son safhalarinda (viicudun alerji belirtilerini
gostermeye baglamasindan sonra) ortaya cikmasmna, teshis veya tedavi amaciyla
hastamin viicuduna Brucella antijeni verildikten sonra en sik karsilagilan sikayetin
ugultu olmasi ve hastada gegici isitme azalmasimn goriilmesine dayandirnustir,

Kronik brusellozisli hastalarda sik rastlanan igitme bozuklugunun hastahigin
klinik sekline, ilerlemesine, siiresine, hastalarin yasina, meslekte calisma siiresine
bagh oldugu bildirilmektedir (11-15). Jezyna ve arkadaglari (14), inceledikleri 150
kronik brusellozisli hastanin %48’inde sensorinoral tipte isitme kaybi gelistigini
bildirmislerdir. 30 yasindan kuglik brusellozisli hastalarin higbirinde isitme kaybi
gelismezken, 31-50 yas grubundaki hastalarin %46’sinda, 50 yas ve iizerindeki
hastalarin ise %68.9’unda isitme kayb1 gelistigini rapor etmiglerdir. Ayrica aktif
brusellozisli 30 hastamin 10 (%33.3)’unda sensorinoral tipte, 7 (%23.3)’sinde orta ve
agir derecede, kronik brusellozisli 36 hastanin 11 (%30.6)’inde sensorinoral tipte, 4
(%11.1)’tinde orta ve agir derecede , metabrusellozisli 84 hastamin 51 (%60.7)’inde
sensorindral tipte, 34 (%40.5)’inde ise orta ve agir derecede isitme bozuklugu
saptamuglardir.

Osuch ve arkadaglan (12), on yil siiren sistemik kontrollii ¢aligmalarinda 120
kronik brusellozisli hastamn 93 (%77.5)’inde isitme bozuklugu oldugunu
belirlemiglerdir. Isitme bozuklugu saptanan bu hastalarm %64.5’inde igitme kaybinin
ilerlemedigini, %11.7’sinde ise isitme kaybimn ilerledigini bildirmislerdir. Bunlar da

isitme kaybim1 Brucella endotoksinine ve allerjik etkenlere baglamislardir.
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Zelachowska ve arkadaglari (13), metabrusellozis veya kronik brusellozisli
hastalarin %78’inde sensorinoral tipte isitme kaybi gelistigini ve isitme kaybinin

¢ogu vakada bilateral oldugunu bildirmislerdir.

Thomas ve arkadaglari (92), isitme kaybi sikayeti ile kulak burun bogaz
klinigine bagvuran 32 yaginda bir hastada bir yil iginde olusan ilerleyici bilateral
sensoOrinoral isitme kaybmin nérobruselloza bagh olarak gelistigini rapor etmislerdir.
Bu hastada BOS’da pleositozisle birlikte Brucella antikorlarmin 1/320 pozitif
oldugunu ancak anti-niikleer antikorlarin negatif oldugunu saptanuslardir.
Hastalarinda isitme kaybinin yiksek frekanslarda daha fazla oldugunu

bildirmiglerdir.

Norobruselloz tanis1 almis hastalarla yapilan g¢aligmalar gostermistir ki bu
hastalarda anormal auditory brainstem response (ABR) bulgulari yamnda anormal
serebrospinal stvi bulgulan vardir (46). al Deeb ve arkadaglan, sistemik brusellozisli

bir hastada ABR testinde bilateral I-V. dalga yoklugunu rapor etmislerdir (57).

Shakir ve arkadaslari (9), odyolojik incelemede yiiksek frekanslarda bilateral
isitme kayb1 gelisen vakalar bildirmis ve ¢ogu vakada isitme kaybmm geri
doniigiimsiiz oldugunu rapor etmiglerdir. Elidan ve arkadaslari (94) ise bir hastada
Brucella infeksiyonu sonrasi gelisen mikst tip isitme kaybi bildirmigler ve bu gibi
durumlarda geri doniigiimsiiz kulak hasarim oOnlemek i¢in miimkiin olan en kisa

zamanda antibiyotik tedavisi baglanmasi gerektigini 6nermislerdir

Ulkemizde vyapilan bir g¢alismada Kaynar ve arkadaslan (68), kronik
brusellozisli 60 hastamin 28 (%46.6)’ inde isitme kayb: bildirmiglerdir. Bu hastalarda
ozellikle 30 yagmin Gstindekilerde isitme kaybimin daha fazla oldugunu rapor

etmiglerdir. Buna karsin Beyazit ve arkadaglari (58), yeni tam almug 25 hastada ve
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daha once tedavi almis yedi hastanin higbirinde isitme kaybina rastlamadiklarins
bildirmiglerdir.

Bizim galiyjmamizda ise 6000 ve 8000 Hz’ler diginda 20 dB siurm asan
ortalama isitme esigi saptanmadi. Akut brusellozisin isitme kaybi olugturacak
diizeyde (20 dB’yi agan) isitme sistemini etkilemedigi goriildi. Ancak tiim
frekanslarda tedavi sonrasinda isitme esiklerinin tedavi Oncesine gore diigmesi,
(tedavi sonrasinda isitme egiklerinin normale yaklasmasi) akut brusellozise bagh

isitme esiklerindeki bu degisimlerin kalici hasar olusturmadigini diigiindiirmektedir.

Brusellozise baglt isitme kaybi bildirilen literatirlerde daha cok kronik
brusellozisli, ileri yas grubu hastalar galigmaya alindigi igin bariz isitme kaybi
bildirilmigtir. Ancak bizim hastalarimizin higbirinde isitme kaybimun saptanmamas
hastalanmizin akut brusellozisli ve gen¢ hastalar (ortalama yas 31.62+13.97 yil)

olmastyla agiklanabilir.

Polonya’da hastalarin  saghk kurumlarna basvurmalarmin  en  Gnemli
nedenlerinden biri, giinlik konusmalarimin zor anlasilmasi ile baslayan bir isitme
bozuklugunun fark edilmesidir. Hastalarin isitmede en fazla zorlandiklari
donemlerin, kalabalik ortamlar, izl konusan kisilerin konusma donemleri veya
radyo dinleme sirasinda oldugu belirtilmektedir (11). Bizim olgularimizda ise saghk
kurumuna basvuru sirasindaki yakinmalari éncelikli olarak ates, atralji, kas agnsi,
yorgunluk, halsizlik, istahsizhk ve gece terlemesi idi (Tablo 5). Isitme kaybiyla
bagvuran hastamuz yoktu. Ancak hatalarimizin 15 (%35.7)’inde kulak c¢inlamasi, 7

(%016.2)’sinde isitmede azalma ve 3 (%7.1)"tinde kulakta dolgunluk sikayeti vardi.

Yapilan caligmalarda brusellozise bagl isitme kaybimin 30 yas altinda fazla

goriilmedigi, buna karsin 31-50 yas arasinda belirgin bir artis gosterdigi bildirilmistir
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(11, 68). Burada 30 yas altinda isitme kaybinin az olmas ilgingtir. Buna karsin orta
yas grubundaki etkilenim olduk¢a fazladir. Bunun nedeni bakteri ile konak
arasindaki etkilesim stiresi uzadikga bakterinin isitme tzerine olan etkisinin daha
belirgin olarak ortaya gikabilecegi ve bu nedenle geng hastalarda isitme kaybinin
daha az olarak goriilebilecegi savunulmustur (13, 14). Ileri yas grubunda ise isitme
kaybiin artmasi bakteri ile uzun sire temastan olabilecegi gibi, yasa bagh
olabilecegi de unutulmamalidir. Bizim ¢alismamizda ise 30 yas alti subgrupta hicbir
frekansta tedavi oncesinde 20 dB’yi asan isitme kaybi saptanmadi. 30 yas isti
subgrupta ise sadece 6000 ve 8000 Hz’lerde 20 dB’yi asan isitme kaybi saptandi. Bu
durum, akut brusellozisin isitme sistemine olan etkilerinden ¢ok yasa bagh olarak

isitme sisteminde meydana gelen fizyolojik degisikliklerle agiklanabilir.

Brusellozisin tiim sistemleri tutabilen bir infeksiyon olabilmesi nedeniyle bu
infeksiyonun  kulak tutulumlarinda, kronik siipiiratif orta kulak iltihabimn
antimikrobik tedaviye kargin adeziv yapilar olusturmas: ve orta kulak kemikcik
zinciri ve timpan zan arasinda olusan adezyon ve bridler sorumlu olabilir (76).
Ayrica bruselloziste ozellikle temporal kemikte graniilomatéz inflamasyona bagh
osteomiyelit olugabilmektedir. Ancak burada tam koymak olduk¢a zordur. Ciinki
tutulumun serolojik g¢aligmalarla desteklenmis, bakteriyolojik tam ile gosterilmis
olmast gerekmektedir. Ayrica osteomiyelitin otoskopik gostergeleri ¢ok iyi

tanimlanmamustir (95).

Tim periferik eklemlerdeki tutulumlarda oldugu gibi orta kulak kemikgiklerin
birbirleriyle olan eklemlerinde bir inflamasyonun ya da reaktif tarzda bir artrit
olusumunun isitme kaybina yol agabilecegi goéz Oniine alinmahdir. Ancak
brusellozisin kulak tutulumundaki problem, iletim tipinden ¢ok sensérinoral tipte

olmaktadir (11, 13, 14, 68). Bizim hastalarimizin otoskopik incelemelerinde de orta
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kulak iltihabina ait herhangi bir bulgu saptanmadigi gibi orta kulagin objektif
inceleme yontemi olan impedans odyometrisinde (Timpanogram ve akustik refleks)

herhangi bir patolojik bulguya rastlanmamasi bizi bundan uzaklastirmaktadir.

Kronik brusellozisli olgularin ¢ogunda isitme kayiplarinin bilateral oldugu
bildirilmektedir (11, 13, 68). Bizim ¢alismamizda ise her ne kadar isitme kaybt
saptanmasa da meydana gelen degisiklikler bileteraldi.

Janczewski’ nin (11) yaptigi bir ¢alismada igitme azhi@ ile doktora basvuran 45
kronik brusellozisli hasta incelenmis ve bu hastalarin yapilan odyolojik tetkiklerinde
hemen hemen her vakada bilateral sensorinoral isitme kaybi saptanmistir. Bu
hastalarda Ozellikle 2000 Hz’den sonra isitme kayiplarmin arttigi, daha ileri
vakalarda ise algak ve orta frekanslarda da isitme kaybmin gelistigi ve ozellikle
Brucella endotoksinine karg: ileri derecede hassas olan kisilerde igitme kaybimin daha
fazla oldugu bildirilmistir.

Muszynski ve arkadaglari (15) kronik brusellozisli 105 vaka iizerinde yaptiklari
¢alismalarinda 26 hastada hafif, 34 hastada orta, 4 hastada agir olmak tzere toplam
64 hastada brusellozise bagl olarak; 12 hastada ise diger sebeplerden dolay:
sensorinoral tipte isitme kaybi gelistigini rapor etmislerdir. Bu hastalarin 16’sinda
birlikte vertigo ataklarimin da gorildaginu bildirmislerdir. Isitme kaybmin brusella
toksininin penetrasyonuna bagh olarak i¢ kulak ve isitme sinirinde olusturdugu direkt
etkiden ve damarlarda vazokonstritksiyona bagli sinirlerin beslenememesinden

dolay1 gelistigini savunmuslardir.

Yiuksek frekans isitme alami giinliik kullammda ¢ok 6nemli degilse de tamsal
acidan oldukga onemli degere sahiptir. Yiiksek frekans isitme egikleri, kokleamn
bazal bolgesindeki patolojinin agifa ¢ikanlmasinda onemlidir. Kokleay: ve 8. sinirin

distal bolgesini etkileyen patolojilerin biiyitk bir kismi kokleanin bazal bolgesini
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daha ¢ok etkilemektedir. Kokleanin apikal bolgesindeki sinir liflerinin sayica cok ve
derinde olmasi nedeniyle daha yiizeyde ve sayica az olan bazal bolgedeki sinir
liflerinden daha iyi korunmakta, bu nedenle ilk etkilenmeler bazal bolgede
baslamaktadir. Ozellikle presibiakuzi ve ototoksik ajanlarn etkisi ilk olarak yiksek

frekanslarda goriilmektedir.

Hastalarimizda yiksek frekans isitme alam degerlendirildiginde tedavi oncesi
10000-16000 Hz arahiginda isitme esiklerinin progressiv olarak ilerledigi saptand:.
Tedavi sonrasinda elde edilen degerlerde ise kiigiik degisikliklerin oldugu ancak
bunlarin istatistiksel olarak anlamh olmadigi belirlendi. Bu durum kokleadaki
yiksek frekans bolgesinin Brucella endotoksinlerinden etkilenmesiyle agiklanabilir.
Cunkii kokleayr ve 8. sinirin distal bélgesini ilgilendiren patolojiler kokleanin bazal

bolgesini (yiiksek frekans bolgesi) daha ¢ok etkilemektedir.

Sonug olarak; caligmamizda her ne kadar akut seyirli brusellozise bagl isitme
kaybi saptanmanus olsa da, tedavi sonrasinda isitme esiklerinin tedavi 6ncesine gore
daha 1y1 degerlere donismiis olmasi, akut brusellozisten isitme sisteminin
etkilendigini ve bu etkilenimin 6zellikle yiiksek frekanslarda daha belirgin oldugunu
gostermigtir. Dolayisiyla brusellozisin tim formlarinda isitme sisteminin kismen de
olsa etkilenebilecegi goz Oniinde tutulmali ve hastalar isitme kaybi agisindan

degerlendirilmelidir.
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VIIL. EKLER

Ek 1: Hastalara uygulanan anket formu

A- Kimlik bilgileri

Adi-Soyadi | Yast | Cinsiyeti | Prt. No. | Meslegi | Adresi TIf. No |
B-Anamnez bilgileri

() Ates () Deri dokiintiisi () Kas agrisi

() Gece terlemesi () Bas agnst () Bulanti-Kusma

( ) Halsizlik () Bel agrisi () Isitmede azalma
() Artralji () Yorgunluk () Kulak ¢inlamast

{ ) Usiime-titreme () Konstipasyon () Cig siit igme

() Oksiiriik () Istahsizlik () Taze peynir yeme
() Kilo kayb () Karin agrisi () Cig kofte yeme
() Diger

1-Daha once brusellozis tam ve tedavisi almig m?
( ) Hayir
2-Daha onceden tespit edilmis igitme kaybi var mi (tam almis mi) ?
( ) Hayir -
3-Herhangi bir sistemik hastaligi var m?

( ) Hayir R O
4-Ototoksik ilag kullanmig mi?

( ) Hayir T ——
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5- Bas veya kulak travmas: gecirme oykiisii var mi?

( ) Hayir

() Evet

6- Calistig1 ortamda giriiltii var mi?

() Hayr

7- Hasta erkek ise askerlifini hangi sintfla Yapi§ 7.........oeniimmmsssssissivimssis

8- Avcilik, aticilik gibi hobileri var nu?

() Hayir

() Evet

9- Ailesinde isitme kaybi olan kimse var mi?

() Hayir

C- Muayene bulgulari

Tarih Ates Nabiz | Karaciger | Dalak | Traube | LAP Diger
D- Rutin laboratuar bulgular
Beyaz Periperik
Tarih | Hb | Htc Sedim | CRP | RF | SGOT | SGPT
Kiire Yayma

E- Kan kiiltiiri

() Ureme Yok

() Ureme var
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F- Serolojik bulgular

Tarih 2- Merkaptoetanol Testi

Standart Tiip Agliitinasyon Testi

G — Verilen tedavi

H- Otoskopik muayene (KBB)

Dis Kulak Yolu Kulak Zar

Rinne

Weber

Sag Sol Sag Sol

Sag

Sol

Sag

Sol

I-Odyolojik tetkikler

Testin Ada

Tedavi Oncesi

Tedavi Sonrasi

Sag

Sol

Sag

Sol

Standart Odyogram

(250-8000 Hz)

Yiiksek Frekans
Odyogram

(10000-16000 Hz)

Timpanogram

Akustik Refleks
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