| SO HT

T. C.
EGE UNIVERSITESiI TIP FAKULTESI
KLINIK BAKTERIYOLOJi VE
ENFEKSIYON HASTALIKLARI
ANA BILIM DALI

MALIGN LENFOPROLIFERATIF HASTALIKLARDA
BRUCELLA BAKTERI ANTIJENINE KARSI OLUSAN
" ANTIKOR INSIDANSI

Biry,. “ iy
AT, 3
\(}\ ARASTL’QA} e E‘ERN}'
(K KUTUP;;";URDMU
%O (UZMANLIK TEZI) “NES]

Dr. Ayten CANBOLAT

I1ZMIR-1984




Tez galigmamin yilriitiillmesinde bana yardimeci
olan Sayin Hocam Prof.Dr.Gilney KARAKARTAL' a ve ihtisasim
sliresince yetigmemde emeZi gegén tiim Sgretim ilyesi hocala-

rima tesekkirii gbrev bilirim,

Dr., Ayten CANBOLAT

1984



1 ¢l NDEKEILER

GIT19 sevevrscnsssacrecorsoasssansossvvsessasonsosasnsnane
Gereg Ve YONtem eeeecevecscaveasoscnansocsccccecnsscccnas
BUlgUlaY cecececocsccascccsccccoscsaossassnssassssassosse
Tartlgma 0066000000000 000000000000000000000000000a0ssss

bzet ..............Q....".’O0.........'...‘.‘.........‘

11
14

20




¢girts

Ozellikle hayvancilikla ugragan lilkelerde gorii-
len bruselloz olgularinin azalmamasi, halk sagligi ve koruyu-~
cu hekimlik galigmalarinin yetersizligi ile ilgili olmakla be-
raber, son yillarda tani yontemlerinin daha duyarla hale geti-~
rilmesi de olgu sayisinin artmig gibi gbriinmesine neden olmak-
tadir., Amerika Birlegik Devletleri' nde 1983 yilinda 100,000
de sadece 0.07 olgu bildirilmesine kargin, llkemiz saglik is-
tatistiginde son d4ddrt yil iginde 991 bruselloz olgusu bildi-
rilmigtir (2,13). Ancak bu istatistiki verinin dofrulugu tar-
tigma gotilrir niteliktedif. Glnkil yalniz Ege Universitesi Tap
Pakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari Kliniginde 1980 yilinda 92

hasta sagaltildigi bilinmektedir,

Enfeksiyon hastaliklari ig¢inde Onemini yitirme-
yen bir hastalik olan brusellozun ayirtici tanisinde influen-
za, Ust solunum yolu enfeksiyonlari, tifo, malafya, enfeksiyoz
mononiikleoz, tilberkilloz yaninda malign lenfoproliferatif has-
taliklarin ve Szellikle Hodgkin hastalifinin da digiiniilmesinin
erken tani ve sagaltim agisindan yararli oldugu lizerinde durul-

maktadir (6,11,18,19).

Brusellozis gegitli brucella grubu mikroorga-

nizmalarin etken oldugu yilksek ateg, terleme ve dalak biliylik-



liigli ile karakterize bir enfeksiyondur (6)., Brucella bakteri-
leri daha gok sifir, koyun, kegi, domuz, kipek glbi hayvanlar-
da genital orgaﬁ, ﬁeme bezleri ve plasenta enfeksiyonlarina ne-
den olmaktadir., Insana gegtikleri zaman baglangigta genel en-~
feksiyon belirtileri ve septisemi olugturan, sonralari siiregen-
legerek gegitli organlara yerlegme egfiliminde olan mikroorga-

nizmalardir,

i1k olarak BRUCE 1887 de Malta adasinda, Malta
ategl aday vefilen hastaliktan Slmiig kimselerin dalagindan Bru-
cella melitensis'i izole etmigtir, Sonralari bu bakterinin ke-
¢i stitlerinde bulundugu ve ¢if siit igen insanlara gegtifi sap-
tanmigtir, JIkinci olarak bulagici abortuslara jakalanmlg 81—
girlardan BANG 1887 de Brucella abortus'u ve Hglincii olarak da
TRAUM 1914 de Brucella suis'i izole etmiglerdir., Daha sonra-
lar: Ren geyiklerinden Brucella rangifer (taraﬁdi),_Neotoma
lepida adlil ¢8l farelerinden Brucelia neotoma, kdpeklerden Bru-

cella canis, koglardan Brucella ovis izole edilmigtir (4,18,14).

Brucellalar kilgilk 0.6 - 1.5 um boy ve gok defa
ikiger ikisger ug uca durma aligkanlifinda gomakeiklardir. Ha-
reketsiz, kirpiksiz ve sporsuzdurlar. Bakbteriyolojik boyalar-
la kolay boyanirlar ve gram olumsuzdurlar. Oréanizmadan yeni
ayrildiklarl zeman S tipl kolonilerde ince bir kapsiillerinin
bulundugu saptanir, Pasajlarla ve R koloni<§§killerinde bu

kapsiiller kaybolur (4,18).



Adi besiyerlerinde iiremeleri giglik gbsterir.
O0zellikle karaciger ekstresi, serum, gliserin, glikoz konmug
besiyerleri ile yumurtali besiyerlerinde, ortalama 37°% ve pH
6.8 = 7 de Urerler. dJelozdaki kolonileri kiigilk, yuvarlak, ka-
barik, saydam, gsebnem tanesine benzeyen kaygan ve S fipindedir-
ler. Pigment yapmazlar, Karbonhidratlardan asit veya gaz yap-
mamakla beraber glikozu éz miktarda utilize ederler, Nitratla-
r1 rediikte ederler, Sltte hafif alkali reaksiyon yaparlar, jé-

latini eritmez ve indol olugturmazlar (4,14,18),

Aerop bakterilerdir. Brucella abortus ilk izo-
lasyonunda mikroaerofil olup.ayrlca iiremek ic¢in % 10 CO2 bulu-
nan atmosfere gereksinim gbsterir. Brucellalarin her ig¢ tiiril
de H,S olugturur. Ancak bunlar arasinda Brucella suis en uzun
stire (3 - 5 giin) ve en fazla miktarda, Bruceila abortus orta
siire ( 2 giin) ve miktarda, Brucella melitensis ise en az siire
( 1 giin ) ve miktarda kilkilrtlil hidrojen yaparlar (4,18). Yapi-
lan incelemelerde brucellalarda somatik A ve M antljenleri ile

yiizeyel L zarf antijeni bulundufu ortaya konmugtur.

Siit ve sitt iiriinleri gibi enfekte besinlerle sin-
dirim kanalindan, damlacik enfeksiyonu ile mukozalar ve enfek-
te dokulara temas ile deri gatlaklarindan vilcuda giren mikroor-
ganizma lenf diiglimlerine taginir, burada ya fagosite ediiip yok
edilir veya kan yoluyla RES hilcrelerine yerlegir., XKemikiligi,
lenf diigiimleri, karaciger, dalak ve btbreklerde lokalize olur,

Buralardan periyodik olarak kana karigarak klinik tablonun agi-




$a gikmasina yol agar (6). Brucella abortus'un neden olduZu
enfeksiyonlar epifeloid histiositler, lenfosit, monosit, plaz-
ma hilcreleri ve birkég ndtrofil igeren graniilomlar olugturur.
Santral hyalen nekroz yapabilir, fakat kazeifikasyoﬁ nekrozu
olugturmaz. Granulomlar insan sarkoidosis' indeki granulomla-
ra benzer (11).‘ Bazi kronik hastalarda gsigen lenf nodiillerin-
(de Hodgkin hastaligina benzeyen histopatolojik deéigim;er sap-

 tanabilir (14).

Enkiibasyon ddnemi birka¢ haftadan birkag aya

kadar uzar. Ekseri hastal;éln baglangici sinsidir. Hastalar
halsizlik, istahsizlik, terleme ve akgam izeri yilikselen ateg-
| tqn gikayetgidir., Hastalik ilerledikge gece terlemesi, bag,
bel ve eklem afrilari goriiliire Eklemlerde giglik olabilir;
kalga, diz, omuz, ayak ve el‘bileéi eklemleri baglica tutulan
eklemlerdir, Biylk bir dalak ve lenfadenopati gorillebilir, .
Bazen karacifer bilylikliigi ile beraber sarilikla seyreden kli-
nik tablo olugabilir., Brucella bakterilerinin merkezi sinir
sistemine yerlegimleri ile ansefalit, myelit ve menenjit olu-
sabilir. Brucella abortus' da daha gok olmak lizere mikrobrga-
nizmalarin genital organlarda yerlesmesi ile epididimit, orgit,
prostatit geligebilir ve gebe kadlnlardaAabortus goriilebilir,
Ayrica osteomylit, artrif, Pott benzeri hastaliklar, subakut
brucella pnbmonisi, pldrezi, brongit, endokardit ve flebit éﬁ-

rillebilir (4,6,11,14,18,19).




Erken dénemde brusellozun enfluenza, enterik
ateg, malarya, romatizmal ateg, tliberkilloz, subakut bakteri-
yel gndokardit gibi ategli hastal;klardan ayirici tan1s1‘ya;
pilmalidar, Ileri ddnemlerde kollagen vaskiiler hastallklar
diiglinilmelidir., Hodgkin hastalifi gibi neoplazmalar ve diger

lenfomalardan ayirici tanisi da yapllmalldlr‘(6,11,14;19)o

D) .
Brusellozda nonspesifik laboratuvar bulgulara

‘olarak kanda l8kopeni, formiilde lenfomonositoz, a&tmls sedi-
mentasyon’h1z1 ve/hafif anemi saptanir. Bazen, 6zeiiik1e komp-
likasyonlu'olgularda.lﬁkosit sayisi nofmal veya hafif yliksek
bulunabilir, Idrarda fébril albuﬁinuri ve ﬁrobilinojen‘olum-

‘lulugu saptanabilir,

Hastaligin spesifik laboratuvar tanisinda tim
enfeksiyon hastallklarlndg oldufu gibi direkt ve indirekt yon-
temlerden yararlanilabilir, Direkt tani kan, kemik iligi ve
jdrar kiiltlirinden bakteri izolasyonunn dayanir., indirekf lobo-
ratuvar tanida ise agliltinasyon, kompleman birlegmesi, -ELISA
(Bnzim igaretli immun deney), RIA (Radio aktif immun deney),do-
‘layll hemagliitinasyon testlerinden yararlanilir, Bunlardan ag-
lﬁtinasyon_festleri pratik ve)ucuz olmalari nedenlyle pekgbk
yerde ehgok kullanmilan testlerdir, Yalniz kronik ve latent
brusellogz olgularlndé aglittinasyon titresi dilgilk veya olumsuz
kalabilir, Ayrlca bazi bruselloz olgularlnda blokaﬁ anti-
‘korlar nedeniyle agliitinasyon titresi diisiiktilr veya hig gd-

riillmez., Bunlara Coombs testi uygulanarak blokan antikorlar




agifa gikarilmalidir (4,14).

Brusellozla karigabilen hastallklardan Hodgkin
hastaligi, lenfosarkom, dev follikiillil lenfoblastome (lenfoma)
ve retikiiliim hilcreli sarkom agrisiz ve glderek biiyllyen lenf
dokusu ile karakterlidir. ILenfodenopati hastaligin kendine
dzgli bir gelirtisidir. Dalak da sik olarak biiylimiis bulunur.
Kageksi, anemi ve birgok olgularda ates rastlanabilen geg¢ bul-

gulardir (1,9,20),

Olgularin gogunda gofu kez servikal lenf dliglimil
biiyllmeleri dikkati geker. Iki tarafli olabildiZi gibi daha
81klolarak tek tarafli da girillebilir, Aksiller ve inguinal
lenf dliglimlerinin ilk bnce bilylimesi daha enderdir. Dilgimler
baglangicgta tek tek ve harekétlidir; yalniz daha sonra birbiri-~
ne kaynagsir ve sabitlesirler, Hastalarin qoéunda splenome gali
geligir. Karaciper sik olarak ele gelir, Pel-ebstein tipi

ateg olgularin % 16' sinda goriilebilir,

Bu hastaliklarda en bilyilk degigim kan tablo-
sundadir. Derin bir anemi, 1l6kosit ve frombosit;erde belir-
gin degigiklikler gﬁrﬁlebi;ir. Bazen de higbir degisiklik
gorilmez. Total 1l6kosit §éyls;_hafif veya orta derecede
~artmigtir, fakat normal olébildiéi gibi 16kopeni de goriile-
bilir. Formiilde n8trofili, r&latif veya gergek bir lenfosi-
topeni, monositoz veya eozinofili bulunur. Bunlarin hepsi

birden ayni anda bulunabildifl gibi higbiri de bdbulunmayabi-




lir. Fozinofili sikliZi % 20 dir. Trombésit Béylsl artabi-
lir, biiyilik acayip sekiller gﬁrﬁlgbilir. Fakat trombosit. sa-
yisinin normal bulunmasi Qlaéandlr. Bazi.olgulards trombosi-
topeni bulunur. N&tropeni ve trombositopeni kemikilifl ve da-

lagin genig olarak ige karigtigimin delilidir (9,20).

Klinik ve laboratuvar bulgulari yoniinden sﬁre-
gen bruselloz olgulari Hodgkin ve diger lenfomalarla bilyilk ben-
zerlikler gbstermektedir. Urnezin, klinigimize yﬁksek atesg,
lenfadenopati, splenomegall bulgulariyla brugelloz on tanisiy-
la yatan birkag hastada, Sfandart~Wright testl yluksek titrede
olumlu bulunmgtur. Bruselloz safaltimind alinan, ancak bu
sagaltimdan yarar gfrmeyen bu hastalara‘sonradan lenfoma tani-
s1 kondufu gbzlenmigtir. Diger taraftan JAVIER P. ZUAZU ve ar-
kadaglari 1979 da ve MARTIN MERONO ve arkadaglari da 1983 de
yaptiklari galigmalarda malign histiositoz tanisi konarak sa-
Baltima alinan hastalarda sonradan brucella antljenleri ile
olumlu aglilitinasyon sonucu aldiklarini ve hastalarih brusel-

loz sagaltamina iyl yanait verdiklerini bildirmislerdir (8,12)o

Tim bu bulgularin i1gigi altinda biz de bu ga-
ligmemizda ig Hastalaklari Hematoloji polikliniginde izlenmeg-
te olan lenfoma ve 1lbkozlu hastalarin serumlarinda agliitinas-~
yon yontemiyle brucella antikorlarlnl aragtirmayl amaglamig

bulunuyoruz,




GEREGC VE YONTEM

GERECLER :

Caligma igin gerekli serumlar Ege Universitesi
Tap Pakilltesi I¢ Hastaliklar: KliniZi hematoloji polikliniZine

gélen 100 lenfoma ve 1§koz1u hastadan alinmigtir,

Kontrol grubu olarak alinan serumlar ise Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali serolo-
Ji laboratuvarina gelen lenfoma digi hastalifi olan 100 kigi-

den alinmigtir,

Serumlarin incelenmesinde kullanilan antijen
tarafimizdan Ege Universitesi Tip Fakiiltesi bakteriyoloji la-
boratuvarinde hastalik Srneginden soyutlanan Brucella abortus

sugu ile haz1rlaﬁm1gt1r.

Antijen hazirlamada kullanilan besiyerleri :
a) Beyin kalp enfilzyon besiyeri

b) Brucella agar besiyeri

Lam ‘agliitinasyonu igin Blo Mérieux firmasinin
Brucella Slide Test antijeni ve AHG testi igin ayna firmaman

Anti-human serumu kullsnilda,



YONTEM

Antijen hazirlama yontemi :

Brucella abortus'un +4°C deki stok killtiiriinden
tnce brucella agar besiyerine ekimleri yapilarak 48 saat 37°C
de bekletildi. Ureyen bakterilerin S kolonileri segilerek be-
yin kalp besiyerine sktarimlari yapildi, Tiipler 37°C'de 24-48‘
saat enkiibe edilip lireyen bakteriler kontaminasyon.yoniindéen
incelendi., Antijen tiiplerindesbrucella agar besiyerine steril

3 aktarildi, 48 saat 37°C de enkiibe edilerek ste-

pipetle 0.5 cm
ril serum fizyolojik ilé toplandi. Benmgride“80°c de bir saat
bekletilerek 8ldiiriildil. Bir gece buzdolabinda +4°C de bekle-
tildi, Ertesi giin silspansiyon iig kez steril serum fizyolojik -
ile yikandi. Koruyucu olarak % 0.5 fenol ilave edildi, Mc Far-

land 3' e gére sulandirilarak kullanildx (5).

Tip agliitinasyon ytntemi ¢

Reaksiyon igin 5 +tiip alinda., 1/50, 1/100,'1/200,
1/400, 1/800 olmak lizere serum sulandirimlari hazirlandi. Son-
ra bu sulandirimlara daha ©nce hazirladigimiz antiljenden serum
miktari kadar eklendi, BOylece serumlarin 1/100, 1/200, 1/400,
1/800, 1/1600 1liik sulandirimlari eldé edilmig oldu, Tiipler
bir gece 37°C de barakilarak sonuglar agliitinoskopla degerlen-

dirildi (3,5).



Lam aglﬁtinasyon yontemi ¢

Plak iizerine bir damla hasta serumu, bir damla
Brucella Slide Test antijeni kondu, karigtirildi. 3-4 dakika
rotatorda gevrildi. Gbzle giriilebilen agliitinasyonun varliga

olumlu sonug¢ olarak degerlendirildi (4).

AHG testi

ATﬂp agliitinasyon ydntemi ile olumsuz gaksn se-
rumlara uygulandi. 1/100, l/éOO, 1/400, 1/800, 1/1600 sulan-
dirimlardaki antijen-antikor bilegimléri g kez steril serum
fizyolojik ile yakanda, Uzerlerine bir damla Anti-human se-
rum (Coombs serumu) damlatilarak 37°C de yarim saat bekletil-
di. Yarim saat sonra agliitinoskopla aglﬂtinasyon varliginin

saptanmasi olumlu sonug olarak degerlendirildi,

- 10 -



BULGULAR

Agliitinasyon deneyinin sonuglarinin deferlendi-
rilmesinde standart Wright testi ile Brucella abortus tipinin
6zel antijenlerine kargi 1/200 ve daha yukari titreler anlam-

1a olarak alinmigtir,

Tablo I de gdriildiigli gibi lam ve tﬁp aglﬁ#inas-
yonu yapilarak incelenen 100 lenfoma ve 16kozlu hasta serumu
iginde toplam 6 (% 6) olumlu sonug elde edilﬁigtiro Kontrol
grubu olarak allnanAloo hasta serumunda ise hig (% 0) olumlu
sonug saptanmamigtir. Incelenen 100 hasta serumundan 3 iinde

1/800, 3 tinde ise 1/200 olumlu titre bulunmugtur,

Incelenen tiim serumlarda brucella bakterileri-
ne kargi blokan antikorlarin var olup olmadigini anlamak ama-
clyla Coombs tesgti de yapilmig, ancak higbir olumlu sonug el-

de edilememigtir,

Incelenen 100 serumun lenfomali hastalara ait
olan 34 tanesinin 5 inde (% 14,70) olumlu sonug allnm1§, 16—
kozlu hastalara ait olan 66 sinin ise sadece 1 inde (% 1.51)
olumlu sonug alinmgtir. Bu durum Tablo II de belirtilmig-

tir,

“ . -ll-'j-
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TARTISMA

Gegim kaynagi olarak hayvanciliktan yilksek oran-’
da yararlanilan Ulkemlizde sosyo-ekonomik durumun dilgilk olmasi
ve halk sa3ligi, sanitasyon kurallarina yeterince uyulmamasi
nedeniyle bruselloz olgulari glin gegtikge artmaktadir. Bru-
sellozis dnemini yitirmeyen bir konu olarak gﬂncelliéihi koru-
dugundan, bu hastalikla savagin daha hizli olarak devam etmesi
gerekmektedir, Hastalik yaygin oldugu gibl, pekgok klinik tab-
loyu da taklit edebilmekte ve bu durum tamrda sorunlar yarat-

maktadir,

Brusellozun kesin tanisi kan, kemik iiiéi ve id-
rar ki{ltirilnden bakteri izolasyon ve idantifikasyonuna dayan-
maktadir (4,6,14)., Ancak bu hastalifin tanisinda serolojik
testler de Ynemli bir yer tutmaktadir, Uzellikle agliitinasyon
testleri ucuz ve pratik testier olduklari igin birgok merkez.
lerde bruselloz tanisinda kullanilmaktadirlar, Bruselloz olgu-
larinda olﬁsan agliitininler IgM ve IgG yapisinda olup hastala-
rin kaninda iigiincil haftadan itibaren ortaya gikarlar ve hasta-
11k gegtikten sonra uzun siire kanda saptanabilirler, Kronik
bruselloz olgularinda blokan antikorlarin varligi hedeniyle
olumsuz standart agliitinasyon sonuglarlyla.hemen tanidan uzak-

lagilmamali, blokan antikorlarain Coombs testl ile ortaya glka-‘

- 14 -




rilmasina g¢aligilmalidir, Aslinda agliitinasyon testleri bir
gemptom pozitifliZinden daha degerli kabul edilmiyorsa da,
klinik olarak bruselloz dilgliniilen olgularda agliit inasyon teg-

tinin olumluluéu tani ve gafaltimimiza yon vermektedir,

Agliltinasyon titresi 1/180 - 1/200‘ﬁzerinde olan
serumlar olumlu kabul edilmektedirler. Ancak daha nce .bru- '
selloz gegirenlerde anemnéstik reaksiyonlar gﬁfﬂnebileceéi gi-

* bi, kolera ile agilanmis veya brucella allerjik deri testi ya-

pilmiglarda da yalanci olumlu agliitinasyon reaksiyonlari orta-

ya cikabilmektedir (7).

Klinik ve rutin laboratuvar bulgﬁlara gdre bru-
selloz olgulariylé birgok ytnden karigabilen lenfomalarin ef-
yoléjisi kesin olarak bilinmemektedir, Ebstein barr viriisi,
fﬁberkﬁloz bagili, difteroid basiller ve brucella bakbterileri
dahil birgok mikroorganizmalar suglanmig, ancak bu varssyim-
lar kanitlanamamigtir (9,10,15,20), Tiim lenfomalarda viral
bir etyoloji olasiliZi iizerinde durulmug ve ayni gekilde im-
mun sistemde bir dééisiklik oldugu, tzellikle Hodgkin hasta- -

liginda ileri siiriilmigtilr,

Lénfoproliferatif hastaliklaran lenfoid dokular-’
dan kken aldigr, bu dokularin da baglica gﬁreviniﬁ konakgl
igin yabenci antijeni tanimak ve bunlara uygun yanitlar ver-
mek oldufu animsanirsa, lenfoproliferatif hastaliklarla immun’

sistem arasindaki yakin i1ligkl kendiliginden ortaya gikar,

- 15 -



Lenfoid sistemin fonksiyon bakimindan en tnemli

hilcresi lenfositlerdir. Son yillarda lenfositlerin alt erup-

lara ve fonksiyonlara Onemli bUlglide agiklik kazanmigtir. Buna
gore, B-lenfosit alt grubu konakgida degigik immunoglobulin

siniflarini sentez ederek humoral immiiniteden, T lenfosit alt

grubu ise selliiler immiiniteden sorumludur. Bir antijenin, im-

mun bitiinlugi olaﬁ konakgida hangl lenfosit alt grubunu etki-

leyecegi, antijenin kimyasal yapisi ve konak¢inin genetik tzel-

1igl ile ilgilidir.

tyi aragtirilan insan tiimbrlerinde ve bu arada
‘malign lenfoproliferatif hastaliklarda da tiimbre iligkin anti-
jenler saptanmigtir. Timdre iligkin antijenlerin bilyiik goZun-
luZu hiimoral immiinite ve gelliiler immiiniteyi etkileyébilmekte-
dir., ILenfoproliferatif hastaliklarda siklikla rastlanan immun
bozukluklarin bir b8limil timSriln lenfoid dokulara istilasina
baglanabilirse de tnemli bir bBlimil tiimdre iligkin &ntijenlere

kargl konakgida oitaya ¢ikan yanitlarla ilgilidir (10).

Hédgkin hastalifinde ise goZukez ortaya ¢ikari-
lan T-lenfositlerdeki sayica ve fonksiyonca disiiklik bazi se-
rum fakttrleri ile agiklapnmak istenmigtir (16)., Bazir arasti-
ricilar ise Hodgkin hastallélnda gbrillen T-lenfosit fonksiyon ~
bozuklugunu ferritin, C-reaktif protein, lipidler, antijen an-
tikor kompleksi, dolagimdaki monositler gibi farkla bir takim

fakttr ve hiicrelerle agiklamaya galigmiglardir,
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Hodgkin hastalifinda hiimoral immiinite ile. ilgili
bozukluklar da saptanmigtir. Kemik 11liZinde plazmosit hiicre
oraninda yiikselme, in vitro killtiirde dalak B-lenfositlerinin
yiksek oranda immunoglobulin sentez etmesi, béz1 hastaliklarda
serum immunoglobulin dﬁzeyinin‘yﬁkselmesi, bu gibi hastaliklar-
da rastlanan bazi B-lenfosit bozukluklarina Srneklerdir (17).
Ayrica dolasgimda imﬁun komplekslere yol agan spesifik antikor
yapimi bildirilmigtir. Bu antikorlarin hig olmazsa bir boliimii

Hodgkin hastaliZina dzgl tiimdre iligkin antijenlere ytneliktir,

Hodgkin hastelifinin laboratuvar bulgularindan
kan tablosu patognomonik degildir. Anemi normokrom ya da hi-
pokrom tiptedir. Orta derecede 1l0kositoz, ilerlemig olgularda
l6kopeni goriiliir. Kan sedimentasyonunda hizlanma, protein elek-
troforezinde serum albuminde azalma, alfas ve gama'globulinde
artma, C-reaktif proteinde, serum bakir ve ginkosunda, ltkosit
alkalen fosfatazinda, haptoglobulinde, serum urik asidinde,se-
rum alkalen fosfatazlnda, plazma fibrinojeninde artma vardir
(1,15). HastaliZin baslangicinda gama globulinler IgM ve IgA

tipindedir (9),

Bu galigmamizda lenfoma grubu maiign lenfopro-
liferatif hastaliklarle brusellozun klinik ve laboratuvar bul-
gulari bakiminden benzemesi nedeniyle bu hastaliklarda brucel-
la antijenlerine kargi antikor titresini agliitinasyon ytntemiy-

le aragtirmayi amaglamigtike. Incelenen 100 lenfoma ve 15kozlu
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hasta serumundan, 34 lenfomali hastanin 5'inde (% 14.70) 66
16kozlu hastanin 1ltinde (% 1l.51) olumlu gonug alinmigtir, .

Ege Universitesi Bilgisayar‘Arast;rma ve Uygulama BSliimiince
lenfomala grupté bulunan % 14.70 olan bu istatistiksel dege-
rin significant (anlamli) oldufu bildirilmistir, O halde bru-
cella bakteri antijeni ile malign lenfoproliferatif hastalik-
lardan lenfomalardaki tlimdre il?gkin antijen arasinda kimya-

gal yapi bakimindan bir benzerlik oldugu dilgiinilebilir,

JAVIER P, ZUAZU ve arkadaglari 1979 da bir has-
taya 4 haftalik ates yakinmasi, hepatospleromegali, kan tab-
losunda pansitopeni varligir ve biopsi sonucu ile malign his-
tiositoz tanisi koymuglardir. Ancak hastanin serumunda bru-
cella antijeni ile 1/640 titrede olumlu agliitinasyon sonucu
alip, hemokiiltiirde brucella bakterilerini lireterek bruselloz
tanisinil gergeklestirmiglerdir. Uygun antibiyotik safaltima
ile ategin dilgtiigiinii ve kan deferlerinin 6 haftada normnle d¥in-

dtigiinit kaydetmiglerdir (8).

Ayrica S, MARTIN - MORENO ve arkadaslari ise
1983 de yaptiklari 88 olguluk galigmanin 4' iinde hemofagosi-
toz saptamiglardir, Intracellﬁier {ireme aligkanliginda olan
mikroorganizmalarin hemofagésitQZ, lenf bezlerinde biiylime ve
hepatosplenomegaliye neden olabilecefinl ve bu tip hastalik-
larda malignite kriteri koymadan btnce tﬁberkﬁloz, bruselloz,

tifo ve bazi viral enfeksiyonlarin diiglintilmesinde yarar ola-
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cefini vurgulayarak brusellozun sik goriildiigli coZrafi bilpeler-
de bu tip bulgular kargisinda brusellozun da diigliniilme sl geregi

{izerinde durmuglardir (12).

Bu iki KkKaynak bilgisi bizim varsayimimizin aksi-
ni anlatiyorsa da yine bruselloz ile malign lenfoproliferatif

hastaliklarin karigabilecegine deéinmektedir;

Aragtirmamizan ters yinds savunucusu olan ! vl
gulary da gozonline alarak biz, klinige bagvuran ateg, hepato-
splenomegali, lenfadenopatili hastalarda gstandart Wright testi-
nin olumlu g¢ikmasi halinde, eger safaltimdan yamit alinamazsa,
diger hastaliklar yaninda malign lenfomalarin da diigliniilmesinin,
prognozu kotil olan bu hastaliklarin sagaltimina erken baglama

agisindan gerekli oldugu kanisindayilz.




OZET®T

¢aligmamizda 100 normal ve 100 lenfoma ve 15-
kozlu hasta grubunde agliitinasyon yontemiyle brucella anti-
kor titresl aragtirilmigtir, 100 normal serumda hig olum-
lu sonug alinmazken, 34 lenfomali hastanin 5' inde (% 14.70)

've 66 1tkozlu hastanin 1' inde (% 1l.51) olumlu sonug alinmig-
tir. Ienfoma grubunda bulunan bu % 14,70' lik olumlu sonu-

cun istatistiksel agidan anlamli oldufu bulunmugtur,

Sonug olarak serolojik bruselloz tanisi konan
‘hagtalarda bzellikle sagaltimdan iyl sonug alinmadigi zaman
diger hastaliklar yaninda malign lenfomalarain da diigiiniilme-

g1 gerektifl kanisine varilmigtir.
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