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Ozet

Bruselloz; brusella cinsi bakterilerle olusan bir
zoonozdur. Cocukluk ¢agi sistemik brusella enfeksiyonlarinin
%1’den azinda santral sinir sistemi tutulumu olabilir. Klinik
olarak ndorobruselloz’u, santral sinir sistemini tutan diger
kronik progresif hastaliklardan ayirmak gilic olabilir.
Ensefalomiyelit seklinde seyreden olgularin multipl skleroz ve
akut dissemine ensefalomiyelitten ayrilmasi prognoz ve tedavi
acisindan onemlidir.

Kusma, havale gegirme ve suur bulaniklig: sikayetleri ile
getirilen ve ¢ig siitten yapilmis peynir yeme hikayesi olan 10
yasinda erkek hastanin, fizik muayenesinde; suuru uykuya
meyilli, ense sertligi mevcut, kernig ve brudzinski miisbet idi.
BOS incelemesinde 20/mm’ pargall, 200/mm’ lenfosit izlendi,
protein 112 mg/dl, glukoz 48 mg/dl bulundu ve BOS kiiltiiriin-
de tireme olmadi. Brusella wright agliitinasyon testi serumda
1/320 titrede, BOS’da 1/80 titrede pozitif bulundu ve kan
kiiltiiriinde brusella {iiredi. Kraniyal MRI incelemesinde
periventrikiiler ve subkortikal bolgelerde yaygin demiyelinize
patoloji saptandi. Sekiz haftalik brusella tedavisi ile klinik ve
laboratuvar bulgular1 tam olarak diizelen hastanin kontrol
kraniyal MRI incelemesinde demiyelinize patolojinin de dii-
zeldigi gozlendi.

Cocukluk caginda santral sinir sistemi demiyelinizas-
yonuna neden olan hastaliklarin ayirici tanisinda nadir goriil-
mekle birlikte nérobrusellozun da diisiiniilmesi gerektigi vur-
gulanmak istendi.

Anahtar Kelimeler: Cocukluk ¢agi, Norobrusellozis
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Summary

Brucellosis; is an infection caused by brucella type bacte-
ria. Central nervous system involvement may occur at less
than 1 percent of childhood systemic brucella infections. It is
important for treatment to distinguish cases with encephalo-
myelitis from those with multiple sclerosis and acut dissemi-
nated encephalomyelitis.

In the physical examination of 10 years old boy who was
brought with the complaints of vomitting, seizure and uncon-
sciousnes and a story of eating cheese made of not cooked
milk, we found that his counsciousness had a tendency to
sleep, he had neck stiffness. Kernig and brudzinsky were
positive. In BOS examination 200/mm® lymphocyte with
20/mm® neutrophyl was found, protein was 112 mg/dl, and
glucose 48 mg/dl and there was no growth in BOS culture.
Brucella wright agglutination test was found positive at 1/320
titration in serum and 1/80 titration in BOS and brucella repro-
duced in blood culture. In cranial MRI examination, wide-
spread demyelinizated patology was found.

It was observed that the patient’s clinical and laboratory
findings were fully improved after an 8 months of brucella
treatment and demiyelinizated pathology was also improved in
control cranial MRI examination.

We want to emphasize that in the differentiating diagno-
sis of diseases which cause central nervous system demiyelini-
zation in childhood, although rarely, neurobrucellosis, should
be included, too.
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Bruselloz; brusella cinsi bakterilerle olusan,
koyun, ke¢i, sigir, manda ve domuz gibi
hayvanlarin etleri, siit, idrar gibi viicut sivilari,
infekte sit ile hazirlanan siit triinleri, infekte

36

hayvanlarin gebelik materyali araciligi ile insanlara
bulasabilen; titreme ile yiikselen ates, kas ve bliylik
eklem agrilart ile seyreden bir zoonozdur.
Yerlestigi baslica organlar; karaciger, dalak, kemik
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iligi, bobrek, santral sinir sistemi, endokard, testis
ve overlerdir (1). Cocukluk ¢agi sistemik brusella
enfeksiyonlarinin  %1°’den azinda santral sinir
sistemi tutulumu olabilecegi bildirilmektedir (2).
Santral sinir sistemi tutulumu menenjit, ensefalit,
meningoensefalit, demiyelinizan patoloji, bilateral
8. sinir tutulumu, meningovaskiiler bruselloz,
radikiilit, ensefalomiyelit ve norit seklinde olmakla
birlikte en sik meningial tutulumu seklinde
seyrettigi  bildirilmektedir (3,4). Klinik olarak
ndrobruselloz’u, santral sinir sistemini tutan diger
kronik progresif hastaliklardan ayirmak gii¢
olabilir (5,6). Ensefalomiyelit seklinde seyreden
olgularin; multipl skleroz ve akut dissemine
ensefalomiyelitten ayrilmasi prognoz ve tedavi
acisindan 6nemlidir.

Bu makalede; menenjit klinigi ile bagvuran,
kraniyal MRI incelemesinde periventrikiiler ve
subkortikal bolgede demiyelinize alanlar1 olan bir
norobruselloz (NB) olgusu; nadir goriilmesi ve
norobrusellozun multipl skleroz, kollajen doku
hastaliklari, akut dissemine ensefalomiyelit ve
lyme gibi demiyelinize patolojilerle ayirici
tanisinin ~ yapilmast  gerektigini  vurgulamak
amaciyla sunulmustur.

Olgu Sunumu

On yasinda erkek hasta; kusma, havale
gecirme ve suur bulamikligi yakinmalariyla
getirildi. Opykiisiinden bir ay once ates ve
dizlerinde agn sikayetlerinin oldugu ve yapilan
tetkiklerinde brusella enfeksiyonu tesbit edildigi ve
15 giin siireyle sadece streptomisin tedavisi
verildigi O6grenildi. Onbesinci gilinde bilincinin
kapanmasi ve bes dakika siire ile biitiin viicudunun
kasilmasi seklinde havale gegiren hastanin BOS
incelemesinde 20/mm’ pargali, 200/mm’® lenfosit
goriilmesi, BOS’da protein 112 mg/dl, glukoz 48
mg/dl saptanmasi sonucu piiriilan menenjit tanist
konulup yedi giin seftriakson ve kloramfenikol
tedavisi verildigi, bu siire zarfinda hastanin klinik
olarak yeterli diizelmemesi, atesinin devam etmesi

ve suurunun tam  ac¢imamasi  nedeniyle
hastanemize sevk edildigi 6grenildi.
Ozgecmis  ve soygecmisinde  Gzellik

saptanmadi.
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Fizik incelemesinde; viicut 1si1s1 38°C, nabiz
120/dk, kan basinct 110/70 mmHg, solunum sayisi
38/dk, viicut agirligi 32 kg (25-50 persentil), boy
137 cm (25-50 persentil) idi. Genel durumu orta,
suuru uykuya meyilli, pupiller izokorik, IR +/+,
derin tendon refleksleri azalmig, babinsky +/+,
ense sertligi mevcut, Kernig ve Brudzinski miisbet
idi. Diger sistem muayene bulgular1 normal olarak
degerlendirildi.

Laboratuvar incelemesinde; tam idrar tetkiki
normal, hemoglobin 13.9 g/dl, lokosit sayisi
13500/mm’,  trombosit sayist 312000/rnrn3,
sedimentasyon 50 mm/saat ve periferik yaymada
%80  notrofil, %20  lenfosit  saptandi.
Posteroanterior akciger grafisi normal idi. PPD,
aclik mide suyu ve BOS ARB, serum tiiberkiiloz
immiinoglobulin G ve M incelemesi menfi idi.
Serum brusella wright agliitinasyon testi 1/320 ve
kontrolde 1/160 titrede pozitif bulundu. Anti
niikleer antikor, anti diiz kas antikor ve lyme
serolojisi menfi idi. BOS incelemesinde; goriiniim
berrak, basin¢ normal, mikroskobik incelemede
10/mm’ nétrofil ve 40/mm’ lenfosit izlendi.
BOS’da protein 81 mg/dl, glukoz 49 mg/dl ve kan
glukozu 113 mg/dl idi. BOS’da lateksle
mikroorganizma goériillmedi. BOS’da brusella
wright agliitinasyon titresi 1/80 titrede pozitif
bulundu ve BOS Kkiiltiiriinde lireme olmadi. Serum
ve BOS’da laktat ve pirlivat degerleri normal
bulundu. Kanda brusella kiiltiiri miisbet idi.
BOS’da IgG 3.1 mg/dl, oligoklonal bant menfi,
brusella kiiltliri menfi idi. Doku gruplart HLA
DR7, HLA DR10, HLA DR53, DQ3 seklinde idi.
Kraniyal BT goriintilemede lateral ventrikiiler
basik, minimal beyin 6demi bulgular1 vardi (Sekil
1). Kraniyal MRI incelemesinde periventrikiiler ve
subkortikal bolgelerde yaygin demiyelinize alanlar
mevcut idi (Sekil 2,3,4). Elektroensefalografik
inceleme, fundoskopik muayene ve gorsel
uyarilma potansiyeli (VER) normal bulundu. Isitsel
uyarilma  potansiyelleri ~ (ERA)  tetkikinde
sensOrindral tipte isitme kaybi tesbit edildi.

Meningoensefalit ve/veya norobruselloz 6n
tanilaryla takibe alinan hastaya sefotaksim 200
mg/kg’dan, gentamisin 6 mg/kg’dan intravendz
olarak baslandi. Ugiincii giin brusella wright
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Sekil 1. Kraniyal BT goriintillemede minimal beyin ddemi
bulgulari.

agliitinasyon  testinin  1/320 titrede pozitif
bulunmasi  iizerine norobruselloz  diisiiniiliip
tedavisi ilk bes giin doksisiklin (5 mg/kg/giin),
rifampisin (20 mg/kg/giin), gentamisin (5
mg/kg/giin) seklinde diizenlendi. Genel durumu
diizelen, konviilziyonlar1 tekrarlamayan ve ategleri
kontrol altina alian hastanin tedavisinden altinci
giinde gentamisin ¢ikartilarak tedaviye rifampisin
ve doksisiklin ile devam edildi. ki hafta sonra
yapilan kraniyal MRI gériintiileme bu bulgularinda
belirgin diizelme oldugu gozlendi (Sekil 5,6,7). 1ki
hafta sonra yapilan kontrol BOS incelemesinde;
10/mm’ lenfosit gozlendi ve protein 64 mg/dl,
glukoz 82 mg/dl, Cl 114 mg/dl idi. Sekiz haftalik
tedavi sonunda BOS ve kraniyal MRI bulgulari
diizelen hastanin kanda brusella titresi 1/80’in
altina diistli ve herhangi bir sekel kalmadan iyilesti.

Tartisma

Brusella infeksiyonu akut, subakut, kronik ve
lokalize formlarda goriilebilir (2). Brusella
fagositler iginde intraselliller olarak uzun siire
yasayabilir ve BOS’a gegerek baslangicta
asemptomatik olabilen kronik meningoensefalite
yol agabilir. Konak¢r immiinitesinin azaldig
durumlarda ortaya ¢ikar (1,7). Norolojik
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semptomlar sik goriilmekle birlikte hastaligin
herhangi bir periyodunda goriilebilen santral sinir
sistemi tutulumu ¢ocuklarda nadir olarak izlendigi
bildirilmektedir (3,8-12).

Norobruselloz; aseptik menenjit klinigi ile
seyrettiginde kronik  lenfositik  menenjit,
meningoensefalit ile seyrettiginde ise tiiberkiiloz
menenjit ile ayiric1 tanisinin yapilmasi gereklidir.
Olgumuzda; BOS incelemesinde 200/mm’® lenfosit
bulunmasi, BOS proteininde artma ve glukozda
diisme saptandi. BOS bulgulan kronik lenfositik
menenjit veya tiiberkiiloz menenjiti destekler
nitelikte idi. Aile hikayesinin olmamasi, akciger
grafisinin normal, PPD, ac¢lik mide suyu ve
BOS’da ARB, serum tiiberkiiloz immiinoglobulin
G ve M’nin menfi olmasi, kraniyal BT
goriintiilemede ventrikiillerde genigleme

goriilmemesi ile tiiberkiiloz menenjit diistiniilmedi.
BOS’da hem brusella, hem de tiiberkiiloz basilini
izole etmek son derece zordur. Olgumuzda; ¢ig

Sekil 2. Kraniyal MRI incelemesinde T1 sekansinda
periventrikiiler ve subkortikal bolgelerde yaygin demiyelinize
alanlar.
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Sekil 3,4. Kraniyal MRI incelemesinde T2 sekanslarda periventrikiiler ve subkortikal bélgelerde yaygin demiyelinize alanlar.

siitten yapilmis peynir yeme hikayesinin olmasi,
kanda ve BOS’da brusella titrelerinin yiiksek
olmasi, kraniyal MRI incelemesinde demiyelinize
patolojilerinin ~ saptanmasi, ERA  tetkikinde
sensorindral isitme kaybinin olmasi ve brusella
tedavisine cevabin iyi olmasi ile norobruselloz
tanis1 konuldu. Brusellanin BOS’da tiretilememesi
ise, teknik olarak zor {iremesi yaninda,
bagvurmadan oOnce almis oldugu streptomisin
tedavisine bagli olabilecegi diisliniildii.

Lyme ve kollajen doku hastaligi yoniinden aile
hikayesinin ve klinik bulgularinin olmamasi, lyme
serolojisi, ANA ve anti dsDNA tetkiklerinin
normal ¢ikmasi ve brusella tedavisine iyi cevap
almmmasi ile bu tanilardan uzaklagildi.

Meningoensefalit c¢ogunlukla mikroorganiz-
manin  direk etkisiyle olusmasina ragmen,
endotoksinlerin etkisi ile de olusabilir. Uykuya
meyil, konfiizyon ve koma bulgular ile karsimiza
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cikabilir. Meningial irritasyon bulgular1 her
olguda bulunmayabilir. Kraniyal BT bulgulan
normal olabildigi gibi beyin 6demi bulgularn da
saptanabilir (3,7,12-14).

Meningovaskiiler bruselloz; tiiberkiiloz ya da
sifilizdeki gibi panarteritis’e bagli gelisebilmekte
ve transient iskemik atak bulgularnn ile
basvurduklart bildirilmektedir (7,15). Olgumuzda
transient iskemik atagi diisiindiiren bulguya
rastlanmadi.

Akut dissemine ensefalomiyelitin bazi viral
enfeksiyonlar sonrasinda goriildiigii, subkortikal
beyaz cevher, bazal ganglionlar ve serebellumu
tutabilecegi bilinmektedir. Brusella ile birlikteligi
rapor edilmistir (16). BOS’da oligoklonal bant’in
menfi olmasi, agilama hikayesinin olmamasi,
etiyolojide baska bir viral etkenin saptanmamasi,
kan ve BOS’da brusella agliitinasyonunun pozitif
olmasi, kan kiiltiiriinde brusellanin {iretilmesi ve
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Sekil 5. T1 sekansinda izlenen demiyelinize alanlarda iki
haftalik tedavi ile belirgin diizelme.

brusella tedavisi ile hastanin klinik ve radyolojik
bulgularinin  diizelmesiyle etiolojide  viral
enfeksiyon diigiiniilmedi.

Multipl skleroz (MS) ¢ocukluk yas grubunda
nadir gorilen ve genellikle serebellar ve
ckstraokiiler bulgularla baslayip daha sonra miyelit
bulgular ile seyreden bir patoloji olup daha ¢ok
15-20 yaslar arasinda gozlenen, etiyolojisinden
viral enfeksiyonlarin tetikledigi otoimmiinite ve
genetigin -~ sorumlu  oldugu  iddia  edilen
demiyelinizan bir hastaliktir. On yasin altinda
%2.2 oraninda goriildiigii bildirilmektedir (17,18).
Bussone ve arkadaslari (19) kraniyal MRI
goriintiilemede demiyelinize plaklar goriilmesiyle
baslangigta MS tanis1 alan, daha sonra hikaye ve
BOS bulgular ile NB diisiiniiliip spesifik tedavi ile
tam diizelme saglanan bir olgu bildirmisler ve
demiyelinizasyonun vaskiilitik orijinli
olabilecegini rapor etmislerdir. Al Deep ve
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arkadaslar1 (7), 13 NB’lu vakanin ikisinde ataksi,
quadriparezi ve periventrikiiler beyaz cevher
lezyonlar tariflemisler, ancak diger bulgularinin
uymamasi nedeniyle MS tanisindan uzaklastik-
larin1 bildirmislerdir. Norobrusellozdaki demiye-
linizasyonun mikroorganizmanin persistan intrasel-
liler etkilerine ya da enfeksiyonla tetiklenen bir
immiin mekanizmaya bagli olabilecegi bildiril-
mektedir (14). BOS’da oligoklonal bant’in menfi
olmasi, fundoskopik inceleme ve VER bulgularinin
normal bulunmasi, kraniyal MRI goriintiilemede
daha cok subkortikal beyaz cevherde ve bazal
ganglionlarda demiyelinizasyonun saptanmasi,
kallozal  demiyelinizasyonun  olmamasit  ve
demiyelinize palklarin oval olmayip yaygin olmasi
ve brusella tedavisi sonrasinda plaklarin tamamen
diizelmesiyle vakamizda MS diisiiniilmedi.

Norobrusellozun  tedavisinde  kullanilacak
rejimler hakkinda goriis birligi yoktur. Cogu
aragtirmact tarafindan igerisinde doksisiklinin
bulundugu  ikili, cogunlukla  da gl
kombinasyonlarin  uygulanmas1  6nerilmektedir.
Doksisiklin kan-beyin bariyerini, diger
tetrasiklinlere gore daha iyi geger ve trimetoprim
siilfometaksazol ya da rifampisin ile kombine
edilerek verilebilir. Cocuklarda bes giinliik
gentamisin (5 mg/kg/giin) tedavisinin iki haftalik
streptomisin tedavisine esdeger oldugu g¢esitli
calismalarda gosterilmistir (1,4,10,20,21).
Olgumuza ilk bes giin doksisiklin, rifampisin ve
gentamisinden olusan gl tedavi protokolii
baslandi ve altinci giinden itibaren tedaviden
gentamisin ¢ikartilarak rifampisin ve doksisiklin
ile sekiz haftaya tamamlandi. Cocukluk ¢ag1
norobruselloz olgularinda 8-12 haftalik tedavi ile
¢ogunlukla tam diizelme saglandig1 ve prognozun
genellikle iyi oldugu bildirilmektedir (11).
Olgumuzda sekiz haftalik tedavi ile tam iyilesme
saglandi.

Sonug olarak; bu olu nedeniyle, g¢ocuklarda
nadir goriilen ve spesifik tedavi ile sekelsiz olarak
iyilesebilen NB’un santral sinir sisteminin
demiyelinizan hastaliklarindan ayirict tanisinin
yapilmasi, erken tanmi konulmasinin, hastaligin
prognozu ve tedavisinin planlanmasi agisindan
O6nemi vurgunlanmak istendi.
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Sekil 6,7. 1ki haftalik tedavi sonrasinda T2 sekansinda ayni kesitlerde izlenen diizelme.
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