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Immun Baskilanmig Durumu Olmayan
Bir Olguda Norolisteriyozis

Neurolisteriosis in an Immunocompetent Case

OZET Elli yasindaki kadin hasta yutma giigliigii, kol ve bacaklarda giigsiizliik nedeniyle bagvurdu.
Yatisindan bir ay 6nce baslayan basagrisi, bagdonmesi, bulanti ve kusmay: takiben ortaya ¢ikan ¢ift
gorme ve yutma gii¢ligii tamimlamaktaydi. Nérolojik muayenede subfebril atesin yanisira konfiiz-
yon ve letarji, alt kraniyal sinir tutulum bulgulari, kuadriparezi ve bilateral serebellar bulgular sap-
tand1. Serebral Manyetik Rezonans (MR)’da bulbomediiller bileskede yerlesik, kraniyale, posterior
ponsa ve mezensefalona dogru uzanan plak benzeri bir lezyon ve bulber lezyon i¢inde fokal
kontrast tutulumu izlenmekteydi. Yatisindan bir hafta sonra olgunun kan ve beyin-omurilik s1vis1
(BOS) kiiltiirlerinde Listeria monocytogenes (LM) tiremesi tizerine nérolisteriosis olarak tanilanda.
Yapilan incelemelerinde immun baskilayici bir durum saptanmadi. Ampisilin ve gentamisin teda-
visi sonrasinda tekrarlanan BOS ve kan kiiltiirlerinde LM iireme olmadi, ancak spinal-serebral
MR’da beyin sap1 lezyonlarinin tamamen geriledigi, bununla birlikte kaudakraniyal tutulum ve
menenjiti diisindiiren kontrast tutulumu ile dural kalinlasma gelistigi gozlendi. MR’da yeni
lezyonlarin goriilmesi nedeniyle antibiyotik degistirildi. Tedavi sonrasinda olgunun nérolojik tab-
losunda anlaml diizelme olmadi. Listeria monocytogenes 6zellikle immun baskilayic1 olgularda
6nemli bir menenjit etkeni olarak bilinmektedir. Olgumuz aracilig: ile SSS listeriozisinin klinik
prezentasyonunun olduk¢a degiskenlik gosterdigi, predispozan faktérlere sahip olgularin diginda
da gelisebilecegi, bu nedenle steril kan ve BOS bulgular ile seyreden tiim SSS enfeksiyonlarinda ak-
la gelmesi gerektigi vurgulanmusgtir.

Anahtar Kelimeler: Listeria monocytogenes; beyin; manyetik rezonans gériintiileme;
santral sinir sistemi, immun sistem

ABSTRACT A fifty years old woman admitted with dysphagia and weakness in the limbs. She had
headache, vertigo, nausea and vomiting a month ago, followed by diplopia and dysphagia. During
hospitalization, subfebrile fever, confusion and lethargy, lower cranial nerve signs, quadriparesis and
bilateral cerebellar signs were detected. Cerebral MR imaging at admittance showed a plaque-like
lesion in the bulbomedullary junction extending cranially into the posterior pons and mesencep-
halon. Focal enhancement was seen in the bulbar lesion with contrast. Serum and cerebrospinal flu-
id culture at the end of the week of hospitalization revealed Listeria monocytogenes. Her clinical
status worsened and coma developed. Serum and cerebrospinal fluid culture revealed Listeria mo-
nocytogenes. Ampicilline and gentamycine were administered for listeriosis. Control spinal and
cerebral MR showed progression of previous lesions into both basal ganglia and thalami. An expan-
ding diffuse lesion in the cervical cord was also detected. At the end of the third week of antibiot-
herapy, control MR was performed. Brainstem lesions were almost completely regressed, whereas
multiple microabscesses in both basal ganglia and centrum semiovale appeared. Dural thickening
with contrast enhancement suggesting meningitis were also detected. However, due to new lesions
on MR, antiobiotic regimen was changed. The patient is still hospitalized in deep and prolonged co-
ma status. Listeria monocytogenes is known as an important agent of meningitis in especially im-
munosupressed cases. Our case emphasizes that CNS listeriosis does not only occur in
immunosupressed patients and may present with variable clinical features. It should also be consi-
dered in every CNS infection having a clinical course with sterile blood and CSF findings.

Key Words: Listeria monocytogenes; brain; magnetic resonance imaging;
central nervous system; immune system
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isteria monocytogenes (LM), Gram pozitif bir
Lbasil olup, fakiiltatif anaerob bir mikroorga-

nizmadir.® Genellikle sporadik seyreder.*®
Santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonu olarak en sik
menenjite veya meningoensefalite neden olur.!
Ozellikle yaghlarda, yenidoganlarda ve immiinsup-
rese kigilerde 6nemli bir menenjit sebebidir.? Her
ne sekilde olursa olsun, mortalite ve morbiditesi

yuiksektir.2*

Bu makalede ilerleyici 6zellikte, ¢ift gorme,
yutmada ve ekstremitelerinde giigsiizliik nedeniy-
le klinigimize bagvuran ve ates, konfiizyon, letarji,
kuadriparezi ve serebellar bulgular saptanan, im-
mun baskilanmig olmayan olgu, ilerleyici klinik ve
norogoriintiilleme 6zellikleri nedeniyle sunulmak-
tadar.

IOLGU SUNUMU

Elli yasinda kadin hasta, klinigimize bagvurusun-
dan yaklagik bir ay 6nce baglayan basdénmesi, bo-
yun agrisi, halsizlik, nezle-grip hali, ardindan bir
hafta sonrasinda gelisen basagrisi, bulanti, kusma
ve yutma giicliigi, ikinci haftada ortaya ¢ikan cift
gorme, ticiincii haftada baglayan kol ve bacaklarda
giigsiizliik nedeniyle bagvurdu. Oz ve soy gecmi-
sinde 6zellik yoktu. Yatig1 sirasinda subfebril ates,
konfiizyon, fasiyal dipleji, hipofonik konusma, pli-
ka, boyun ve dil hareketlerinde kisithilik, 6glirme
refleksinde kay1p, asimetrik solda belirgin proksi-
mal egemen 3-4/5 diizeyinde kuadriparezi ve bila-
teral serebellar sendrom bulgular saptandi. Oykii
ve norolojik bulgular: nedeniyle olguda 6ncelikle
santral sinir sistemi enfeksiyonlari, demiyelinizan
hastaliklar, kollagen doku hastaliklar: ve yer kapla-
yan kitle lezyonlar: aragtirildi. FLAIR (fluid atte-
sekansli MR
incelemesinde bulbomediiller bileskede yerlesmis,

nuated inversion recovery)
kraniale, posterior ponsa ve mezensefalona dogru
uzanan bir lezyon ve bulber lezyon i¢inde fokal
kontrast tutulumu izlendi (Resim 1). Es zamanl ya-
pilan lomber ponksiyonda BOS bulanik ve biyo-
(52 g/dl),

graniilositik pleositoz (her sahada 50 1okosit) sap-

kimyasinda protein yiiksekligi
tandi. Atesli donemde kan kiiltiir 6rnekleri adult
BACTEC kan kiiltiir sigselerine (Bactec plus + aero-

bic/F, Becton Dickinson, ABD) alindi. BOS 6rnegi
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RESIM 1: FLAIR (fluid attenuated inversion recovery) sekansli MR incele-
mede bulbomediiller bileskede, posterior ponsa ve mezensefalona dogru
uzanan plak benzeri lezyonlar (ok baslari).

koyun kanli agar ve Mac Conkey besiyerleri ile bir-
likte, Haemophilus influenzae i¢in basitrasinli-at
kanl besiyerine; Neisseria meningitidis gibi gii¢
ireyen mikroorganizmalar icin cikolata besiyeri-
ne; mantar i¢in Sabouraud-Dekstroz besiyerine ve
anaerob bakteriler i¢in thioglikolat besiyerlerine
ekim yapildi. LM tanisi, klasik yontemler (Gram
boyama, katalaz testi) ve identifikasyon kiti Cory-
ne API test (Biomerieux, Fransa) kullanilarak ko-
nuldu (Resim 2). BOS ve serum Orneginde,
Toxoplasma gondii, Mycobacterium tuberculosis,
Cytomegalovirus, Rubella, Rubeola IgG ve IgM ve
Herpes simplex virus tip-1 ve tip 2 IgM antikorla-
r1; serumunda Hepatitis B virus, Hepatitis C virus
serolojik markerleri ve HIV 1/2 antikorlar1 tespit

RESIM 2: BOS kiltiiriinde koyun kanli besiyerinde Listeria monocytoge-
nes.
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edilmedi. Hasta serumunda, tiip agliitinasyon yon-
temi ile, 2 hafta ara ile 2 kez caligilan; Listeria 1 O
antikoru negatif ve Listeria 4b O antikoru 1/640 di-
liissyonda pozitif, Salmonella ve Brucella antikor-
lar1 negatif bulundu. Antibiyotik duyarlilik
testinde izolat penisilin, vankomisin, eritromisin,
tetrasiklin, trimetoprim-sulfametoksazol i¢in du-
yarli bulundu. Ampisilin ve gentamisin (1x300
mg/giin, Ampisillin 6x2 g/giin) ile tedavi yonlendi-
rildi. Etkin doz uygulamasina karsin, 2 haftalik iz-
lem sonrasinda olgunun klinik tablosu kétiilegerek
derin koma tablosu gelisti. Tekrarlanan kan kiiltiir-
lerinde de iireme saptanmadi. BOS incelemesi yi-
nelendi ve kiiltiirde ireme olmadi. Kontrasth T1
agirlikli MR incelemede ise beyin sap1 lezyonlari-
nin hemen tamamiyla geriledigi, buna kargin bila-
teral bazal ganglionlarda ve sentrum semiovalede
multipl mikroabselerin ortaya ciktigi gozlendi (Re-
sim 3a ve 3b). Ayrica menenjiti diisiindiiren kont-
rast tutulumu ve dural kalinlagma saptandi.

Klinik ve radyolojik ilerleme nedeniyle, teda-
vi protokoliine trimetoprim-sulfametoksazol (8
mg/kg) eklendi. Yeni tedavi protokolii ile birlikte 6
hafta antibioterapi aldi. Olguda immunsupresyona
yol agabilecek tiim nedenler arastirildi, bu amacla,
tam kan sayimi, periferik yayma, tiroid fonksiyon
testleri, batin ve toraks tomografisi, tiroid, batin,
pelvik meme ultrasonografisi, tiroid ve kemik sin-

RESIM 3a: Kontrastli T1 agirlikli Mr incelemede beyin sapi lezyonlarinin
kayboldugu gértlmusttr.
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RESIM 3b: Kontrastii T1 agirlikli MR incelemede bilateral bazal ganglion-
larda ve sentrum semiovalede multipl mikroabseler (okbaslari).

tigrafi yapildi, ancak sistemik ya da neoplastik her-
hangi bir neden saptanamadi. EEG’de diffiiz yavas
dalga aktivitesi saptandi. Daha sonra {i¢iincii kez
tekrarlanan BOS ve kan kiiltiirlerinde LM iireme-
yen olgunun noérolojik tablosunda anlaml diizel-
me olmadi; olgu stasyoner bir siirece girdi.
Beslenmesinin evde saglanmasi i¢in perkiitan en-
doskopik gastrostomi (PEG) uygulanarak, yatiginin
56. giiniinde taburcu edildi. Son nérolojik muaye-
nesinde; gozler acik, uyku ve uyaniklik siklusu ko-
runmus, emirlere uymuyor ve aktif motor hareket
gozlenmiyordu (vejetatif durum).

I TARTISMA

LM, Gram pozitif, sporsuz, fakiiltatif anaerop, f8
hemoliz yapan, hareketli bir basildir.!"® Saglikli
kisilerin %5’inde digkida izole edilen mikroorga-
nizma, genellikle fekal- oral yolla, ¢ig veya iyi
pismemis gidalarla bulagsmaktadir.> LM, ézellikle
hiicresel immiinitesi bozulmus, yenidogan, gebe,
60 yasin istiindeki olgularda; malign tiimdral du-
rumlarda; immiin sistemi baskilanmis hastalarda;
steroid tedavisi alan ve diyabet, kalp, bobrek, ka-
raciger hastaligi olanlarda enfeksiyona neden ol-
maktadir.??>78
saglikli kisilerde goriilebilmektedir;® tim yas

Sadece rhombensefalit formu

gruplar1 bir biitlin olarak ele alindiginda menen-
jite %55-75, bakteriyemiye %25, endokardite
%?7.5, nonmenenjitik serebrit, meningoensefalit
ve rhombensefalite ise %6.5 oraninda yol agmak-
tadir.® Serebellar abse simdiye dek sadece 3 olgu-
da saptanmugtir.’
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Hematojen yolla yayilan mikroorganizma,
bakteriyemiye neden olarak SSS’ne ulagmaktadir.??
Hayvan deneylerinde bakterinin rhombensefalit s1-
rasinda intraaksonal yayilimi ile SSS’ne ulasabildi-
gi de gosterilmigtir.* LM, SSS’ne tropizmi olan bir
mikroorganizmadir, 6zellikle beyin sap1 ve me-
ninkslerde yerlesmektedir.

SSS listeriyozisinde, ndrolojik tabloda biling
bozukluklari, daha az siklikta ise tremor, miyok-
lonus ve ataksi gibi hareket bozukluklari, epilep-
tik nobetler ve kraniyal sinir tutulumu
goriilmektedir.>? Bifazik olarak ates, bagagrisi,
bulanti, kusma gibi nonspesifik bir prodromal do6-
nemin ardindan, progresif asimetrik kraniyal si-
diplopi,
bulgular, hemiparezi ve/veya hemihipoestezi, bi-

nir paralizisi, dizartri, serebellar
ling¢ bozuklugu ve %41 olguda solunum yetmez-
ligi gelisebilmektedir.'®!! 922

mortalite orani ile mortalitesi en yiliksek menen-

civarindaki

jittir.3 Beyin sap1 yerlesimli abseler nedeni ile, te-
%90,
edilenlerde %30-51 oraninda mortalite goriiliir-

davi edilmeyen vakalarda tedavi

ken, hayatta kalanlarda ise ciddi nérolojik sekel-
L0 Olgumuzda LM
sonrasinda agir norolojik sekeller gézlenmis ve

lere yol agmaktadir.

vejetatif durum tablosu gelismistir.

LM tanisinda, mikroorganizmanin steril kli-
nik 6rneklerden izolasyonu ve standart mikrobi-
yolojik tekniklerle identifikasyonu gerekmektedir.?
SSS tutulumu olanlarin kan kiltiira %60-75, buna
kargin BOS kiiltiirti %100 pozitiftir.'® BOS mikros-
kopisinde monosit hakimiyeti izlenir. BOS'un wet
mount incelemesinde hareketli basiller goriilebi-
lir.3

LM siklikla intermittan olarak ve az sayida
orneklere ¢ikabilir ve sirkiile eden listerik orga-
nizmalar mononiikleer hiicrelerin i¢ine yerlesmek
suretiyle, antibioterapiye ragmen hem yayilim
gosterip hem de steril kiiltiirlere neden olabilir-

16

IMMUN BASKILANMIS DURUMU OLMAYAN BiR OLGUDA NOROLISTERIYOZIS

ler. Kiiltiir negatifligi, olgumuzda oldugu gibi, Iis-
teria enfeksiyonlarinda beklenmeyen bir durum
degildir.12-14

MR, yiiksek yumusak doku rezoliisyonu nede-
niyle, beyin sap1 tutulumunda hem tani hem de te-
davinin takibi i¢in, BT’ye gore oldukg¢a tistiindiir.
Olgumuzda yinelenen kontrasthh MR’dan tani ve
takipte faydalanilmis ve kaudakraniyal seyir bu se-

kilde ortaya konabilmistir.!>1

Tedavide menenjit vakalarinda 21 giin, bakte-
riyemide 14 giin, beyin absesinde en az 6 hafta,
ampisilin+gentamisin veya trimetoprim-siilfame-
toksazol kombinasyonlar1 kullanilmaktadir Ampi-
silini tolere edilemeyen olgularda linezolidinin iyi
bir tedavi alternatifi olabilecegi bildirilmektedir."”
Beyin absesinde risk durumuna gére absenin dre-
naj1 da onerilmektedir."** Olgumuzda abse proto-
kolti uygulanmigtir.

Cone ve ark.nin 2003 yilinda yaptiklar: derle-
mede, 40 olguda LM”e bagh beyin absesi bildiril-
mis ve olgularin dokuzunda multiple abse
saptanmisg, 5 tanesinde hi¢bir immiin baskilayici
durum tanimlanmamistir.’® Diger olgularda kan-
ser Oykiisii, organ transplantasyonu, kronik hasta-
lik (astim, diabetes mellitus, siroz, hepatit, vaskiilit
gibi) ve AIDS belirlenmistir. Tiirkiye’den pnémo-
ni tedavisi almakta iken gelisen LM’e baglh serebral
abse olusumu Midi ve ark. tarafindan bildirilmis-
tir."” Olgumuzda immun sistemi baskilayici durum
tesbit edilmemistir.

Sonug olarak; SSS listeriozisinin sadece pre-
dispozan faktorlere sahip kisileri etkilemedigine
ve klinik prezentasyonunun oldukca degisken ola-
bilecegine, bu nedenle steril kan ve BOS bulgula-
11 ile seyreden her tiirlii SSS enfeksiyonlarinda
akla gelmesi gerektigine vurgu yapmak dogru ola-
caktir. MR, bu olgularin takibinde 6nemli bir ta-
n1 aracidir.
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