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OZET: Ates, bel agnsi, kilo kaybi ile bagvuran 70 yaginda erkek hastada pansitopeni ve karaciger enzimlerinde yikseklik saptand. Kemik iligi biopsisinde granillomatoz
lezyonlar tespit edildi. Serolojik olarak bruselloz tanisi kondu, hemokiiltiirde brusella Gredi. Streptomisin ve doksisiklin tedavisi ile hasta tamamen diizeldi. Pansitope-
niye neden olan kemik iligi lezyonlan arasinda, bruselozun graniilomatdz lezyonlari da hatirlanmalidir.
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SUMMARY: A CASE OF BRUCELLOSIS WITH BONE MARROW INVOMENT: A male patient had been admitted to the hospital because of fever, low back pain, and we-
ight loss. Peripheral blood reveals pancylopenia and liver enzymes were elevated. On the bone marrow biopsy, granulomatous lesions had been detected The diag-
nosis had been established as brucellosis via serological tests. Cultures of blood were positive. Following streptomycin and doxycycline treatment, the patient had be-
en recovered completely. As a result, granulomatous lesions of brucellosis in the bone marrow should be considered among the reasons of pancytopenia.
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GIRIS

Brusellozlu hastalarda hematolojik belirtiler genellikle 6n
planda yer almazlar. Bununla birlikte bu hastalarda anemi,
I6kopeni, lenfositoz, trombositopeni, pansitopeni, eritrosit se-
dimentasyon hizi yikseklidi, yaygin damar igi pthtilagsmasi
gibi degisik hematolojik bulgulara rastlanabilmektedir. Hasta-
hgin endemik oldugu (ilkelerde blyiik hasta sayilari igeren
yayinlarda hematolojik bulgularin yelpazesi ve sikligi degis-
mektedir (1,2). Buna karsilik retikiiloendotelyal sistemin en
biiyik organi olan karaciger hemen her zaman tutulur (3).
Konstitisyonel semptomlarin 6n planda oldugu, serolojik
olarak ve hemokidiltiirde iiretilerek bruselloz tanisi konulan bir
hastamizda kemik iliginde graniilomatoz tutulum saptanmis-
tir. Karaciger enzimlerinin de yiiksek olmasindan dolayi, be-
raberinde karaciger tutulumu da diisiiniilmektedir. Ulkemiz-
de halen énemli bir toplum saghgi sorunu olmaya devam
eden brusellozda, kemik iligi tutulumunun nadir rastianmasi
nedeniyle bu olguyu sunmaktayiz.

OLGU

Yetmis yasinda erkek hasta halsizlik, istahsizlik, kilo kay-
bi, bel agrisi, gece terlemesi sikayetleriyle bagvurdu. Aralik
1996'da istahsizlik, halsizlikle birlikte belinde istirahatte olan
ve geceleri de devam eden agrilar baglamis. Bu yakinmala-
r izleyerek geceleri asin terleme ve titremeyle yikselen
atesleri olmus. iki aylik siirede 7-8 kg kaybetmis. Bu sikayet-
lerle basvurdugu hastanede hepatosplenomegali, anemi
trombositopeni saptanan hasta hastanemize sevkedilmis.
Hasta Erzincan'l olup ¢iftgilik yapmaktaydi.

Muayenesinde zayif olup, aksiller atesi 39.5 °C idi. Has-
ta soluk goérinusliydii, akciger bazallerinde krepitan raller
aliniyordu. Sagda kot yayini 4-5 cm gegen agrisiz, sert he-
patomegali, solda kot yayini 3 cm gegen, orta sertlikte sple-
nomegali mevcuttu Lokosit 2700/mm3, lenfosit 600/mm3,
granilosit 1900/mm3, hemoglobin 9.4 g/dl, hematokrit
%28.5, ortalama eritrosit hacmi 82 fl, trombosit 100.00/mm3,
eritrosit sedimentasyon hizi 58 mm/sa idi. Alkalen fosfataz
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253 U/L, AST 67 U/L, AST 68 U/L, LDH 226 U/L, g-GT 202
U/L, bulundu. Wright testi 1/320 titrede (+++) idi. Periferik
yayma normal olarak degerlendirildi. Kemik iligi aspirasyo-
nunda eritroid ve myeloid seri elemanlari normal olup, mega-
karyositlerde artis goriildi. Kemik iligi biyopsisinde fokal ha-
fif sayica artig gdsteren megakaryositler, matiirasyonlu erit-
roid ve graniilositik seri hiicreleri, bazilan paratrabekiler, ba-
zilar intertrabekdiler yer yer lenfositlerden olusmus, histiyosi-
tik mikrogranilomlar igeren normoselliiler ilik dokusu tespit
edildi (Resim 1,2). Kemik iligi kiltirii ve hemokdiltir alindi.
Hemokiiltiirde brusella spp. Uredi. Trombositopenik olmasi
nedeniyle karaciger biopsisi alinmadi.

Hastada pansitopeni, kemik iliginde mikrogranilomlar
gorulmesi ve karaciger enzimlerinin yiiksek olmasi nedeniy-
le bruselloza baglh kemik iligi ve karaciger tutulumu distnl-
dii. Hastanin 3 hafta streptomisin 1g/g, 6 hafta doksisillin 200
mg/g tedavisi almasina karar verildi.

Tedavi sonrasi, 5. giin kisa sireli ates yiikselmesi disin-
da atesi normal seyretti. Hastanin gece terlemeleri ve istah-
sizligi azalmaya basladi. Tedavinin 2. haftasinda l6kosit

Resim 1. Normoselliiler gériiniimdeki ilikte, epiteloid histiyositlerden
olugan graniilomatiz odak (H.E x310).
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Resim 2. Epiteloid histivositlerden olugan graniilomatéz odak (H.E x500).

2400/mm3, lenfosit 900/mm3, graniilosit 1400/mm3, hemog-
lobin 9.3 g/dl, hematokrit %28, trombosit 136000/mm3, alka-
len fosfataz 128 U/L, AST28 U/L, ALT 32 U/L, LDH 194 UI/L,
g-GT 100 U/L idi. Dérdiinci haftada ise I6kosit 5000/mma3,
hemoglobin 11 g/dl, hematokrit %33, trombosit 179000/
mm3, alkalen fosfataz 109 U/L, AST 26 U/L, ALT 33 U/, g-
GT 67 U/L bulundu. Hepatosplenomegali kaybolmustu, rad-
yografik tetkikler sonucu lomber spondilartrite bagh oldugu
disgtlniilen bel agrisi disinda sikayeti yoktu.

TARTISMA

Bruselloz tanisi serolojik ve hemokiiltiirde Brusella spp.
tremesi ile kanitlanmis olan hastada hepatosplenomegali ve
pansitopeni mevcuttu. Yapilan kemik iligi aspirasyonunda
eritroid ve myeloid serinin normal megakaryositlerin artmis
olmasi ve kemik iligi biyopsisinin mikrogranilomlar igeren
normoselliler karakterde olmasi nedeniyle pansitopeninin
oncelikle hipersplenizme baglh oldugu, ancak kemik iligi tutu-
lumunun da katkisi oldugu diigiiniildi. Ancak tedavinin 2.
haftasinda karaciger enzimlerinin normale dénmesi ve 4.
haftada hepatosplenomegalinin kaybolmasi taniyi dogrulu-
yordu.

Brusellozda periferik sitopenilerin olusmasinda en ¢ok
suglanan faktor hipersplenizmdir. Biiyiimiis dalak, hiicrelerin
yikimina ve daakta tutulmasina sebep olmaktadir. Bu vaka-
larda kemik iligi genellikle hiperselliilerdir, ancak hastalarin
bir kisminda kemik iligi tutulumu da oldugundan hipersple-
nizmin roliind ayirmak zor olabilir. Bu konuda periferik yay-
ma yardimei degildir. Hipersplenizmin roltinii kanitlamak igin

hastanin kendi kari 51Cr ile isaretlenip dalak etrafinda rad-
yoaktivitenin arttigi gosterilebilir. Bruselloza baglh hipersple-
nizm genellikle antibiyotik tedavisinin 2-4. haftasinda diizelir
(1).

Brusellozda kemik iligi genellikle normoselliilerdir. Ancak
hipo veya hiperselliiler de olabilir. Hastaligin tanimlandigr ilk
yillarda Eyre (1908) brusellozlu hastalarin uzun kemik ve
kostalarinin medullalarinda bakteriler bulundugunu géster-
mistir. Ik kez 1932'de Wohiwhill brusellozlu hastalarin kemik
iliginde epiteloid nodiillerin varligini gdstermistir. Daha sonra
pek cok arastirmaci (Meyer 1943, Fisher 1951, Sundberg ve
Spink 1952) kemik iliklerinde graniilomlar gdstermistir.
1954'te Hamiltonun yaptigi bir galismada 18 brusellozlu has-
tanin 17'sinde kemik iliginde grantlomlara rastlanmistir (4).
Graniilomlar epiteloid hiicreler, retikulum hiicreleri, glikopro-
tein yapida ince fibrillerden ve lipid birikimlerden olusur. Gra-
nilom merkezinde epiteloid hiicreler yer alir. Etrafinda lenfo-
sitler, plazma hiicreleri, retikulum hiicreleri ve normoblastlar-
dan olusan bir hiicre infiltrasyonu vardir. Dev hiicre formas-
yonlari goriilebilir. Ancak kazeifikasyon nekrozu bulunmaz.

Crosby ve ark. tarafindan yapilan prospektif bir galigma-
da, 38 brusellozlu hastanin %74'inde anemi, %45'inde 16ko-
peni, %39.5'inde trombositopeni ve 9 hastada (%23) pansi-
topeni bulunmustur. Bu hastalann %7'sinde splenomegali ol-
dugu bildirilmisgtir (5).

Garcia ve ark., 35 brusellozlu hastanin %28'inde kemik

iliginde graniilom saptadiklarini bildirmislerdir; graniilomlar

ile hastaligin siddeti arasinda bir iliski olmadigini ileri siir-
mektedirler (6).

Brusellozlularda konstitlisyonel semptomlar fizik- muaye-
ne bulgularindaki anormalliklere nazaran daha belirgindir.
Ates %95 hastada siklikla 39 °C'yi agar, Ggime, titreme, ge-
ce terlemesi, istahsizlik, halsizlik, miyalji ve kilo kaybi gérii-
ltr. Splenomegali vakalarin 920-40'inda goriilirken hepato-
megali daha seyrektir. Hemokdiltiir subakut brusellozlu vaka-
larin %20-40'inda pozitiftir. Pansitopeni subakut veya akut
brusellozlu hastalarda genellikle hipersplenizme bagh géri-
ltr (7). Karaciger biyopsisi érneklerinde nonkazefiye grani-
lomlar gérilebilir fakat karaciger doku kiltiirleri genellikle ne-
gatiftir.

Ulkemizde halen toplum saghg agisindan énemli bir so-
run olarak duran bruselloz, zengin ve degisik sistemleri etki-
leyen semptomatolojisi ile zaman zaman tanida gugliiklere
yol agmaktadir. Sunulan olgunun da gdsterdigi gibi, pansito-
penisi olan hastalarda bruselloza bagh kemik iligi tutulumu
da akla gelmelidir.
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