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Nadir bir inme nedeni: Brusella Vaskuliti

A RARE STROKE CAUSE: BRUCELLA VASCULITIS

Refik KUNT?, Behice Bircan KURSUN?, ihsan Siikrii SENGUN?

L Aydin Devlet Hastanesi, Néroloji Klinigi, Aydin

2 Dokuz Eyliil Universitesi, Tip Fakiiltesi, Néroloji Anabilim Dall, [zmir

Refik KUNT

Aydin Devlet Hastanesi
Noroloji Klinigi

AYDIN

orcid.org/

oz

Bruselloz gelismekte olan tilkelerde siklikla rastlanan ve multisistem tutulum ile
karakterize olan zoonotik bir hastaliktir. Sinir sistemi tutulumu nadirdir ve
insidanst %4-11 arasindadir. Kranial sinir patolojileri, optik staz, menenjit,
myelit, radikulopati, periferik noropati ve vaskiilopati en sik goriilen
norobruselloz bulgularidir ve klinik tablo degisik kombinasyonlarda kendini
gosterebilmektedir. Bruselloza bagl serebral vaskiilopati cok nadir goriilmekte
olup literatiirde birkag olgu sunumu ile ifade edilmistir. Bu yazida derin serebral
penetran damarlarin vaskiilitik tutulumu neticesinde inme gelisen 60 yasinda
erkek bir nérobruselloz olgusunun sunulmasi ve literatiir esliginde tartisiimasi
amaclanmistir.

Anahtar Kelimeler: Norobruselloz, Vaskiilit, Inme

ABSTRACT

Brucellosis is a zoonotic disease characterized by multisystem involvement and
is frequently encountered in developing countries. Nervous system involvement
is rare, with a reported incidence of 4-11%. Cranial nerve pathologies, optic
stasis, meningitis, myelitis, radiculopathy, peripheral neuropathy and
vasculopathy are the most common findings of neurobrucellosis and the clinical
picture may show itself in various combinations. Cerebral vasculopathy due to
brucellosis is a very rare entity, with only a few cases reported in the literature.
In this article, it is aimed to present a case of a 60-year-old male neurobrucellosis
who developed stroke due to vasculitic involvement of deep cerebral penetrating
vessels and to discuss it in the light of the literature.
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Bruselloz tiim diinya genelinde ve 6zellikle iilkemiz
gibi Akdeniz ve Orta Dogu iilkelerinde endemik olarak
goriilen Gnemli bir zoonotik bir hastaliktir. insanlara bulag
enfekte hayvanlarin ¢ig et siit, siit driinleri ve
sekresyonlariyla rastlantisal olarak olmaktadir. Etken
mikroorganizma tiim organ ve sistemleri tutabildiginden
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klinik tablo ¢esitlilik gosterebilir. Brusellozda santral sinir
sistemi tutulumu nadirdir. Siklig1 degisik calismalarda
farkli olmakla birlikte erigkinlerde %4-11 oranindadir (1).
Etiyolojide yer alan 6nemli faktorlerden biri brusellozun
vaskiilit yapic1 etkisidir. Vaskiilite bagl tutulum deri,
ekstremite, aort ve serebral vaskiiler sistemde goriilebilir
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(2). Bu yazida progresif kognitif yikima ek olarak, solda
okuler - motor bulgular ile bilateral piramidal sistem
tutulumlu norobruselloza bagh gelisen vaskiilit olarak
degerlendirilen olgudan bahsedecegiz.

OLGU

Yaklasik on ay once sag gozde hiperemi ve bulanik
gorme sikayeti baslayan 60 yasinda erkek hasta, 4 ay siire
ile goz hastaliklar1 polikliniklerinde takip edilmis. Sol
gozde pitoz sikayetinin eklenmesi tizerine basvurdugu
merkezde yatarak bir ay tetkik edilerek santral sinir sistemi
(SSS) vaskiiliti n tanistyla oral prednizolon ile tedavisi
diizenlenerek taburcu edilmis. iki aydir ataklar seklinde
seyreden ilerleyici biling bulanikligina ek olarak birkag
gilindiir solda okuler - motor ve bilateral piramidal sistem
tutulumu olmasi nedeniyle poliklinikte degerlendirildi.
Ozgecmisinde sag gozde kornea dekolmani nedeni ile 10 ay
once operasyon oOykiisii vardi. Soy ge¢misinde ozellik
yoktu. Meslegi hayvancilik olan hastanin, 10 ay once
hayvanlariin bruselloz nedeniyle telef oldugu 6grenildi.
Fizik muayenesi normal olan hastanin néorolojik
degerlendirmesinde; biling acik, kooperasyon siurli, yer
zaman oryantasyonu yok, kisi oryantasyonu sinirli, sag
pupil fiks dilate (operasyona sekonder sekel) solda pitoz,
konusmas: dizartrik, alt ekstremitelerde kas giicii bilateral
2/5, asil ve patella refleksleri azalmis, bilateral alt
ekstremitelerde patolojik refleksleri pozitifti. Meninks
irritasyon kanitlar1 negatifti. Laboratuvar tetkiklerinden
hemograminda I6kositozu vardi. Sedimentasyon (20mm/h;
referans aralik 0-15mm/h) ve CRP (16,7 mg/l; referans
aralik: 0,1-8,2mg/1
Vaskiilit

biyokimyasal parametrelerinde anlamli bulgu yoktu.

birimleri) degerlerinde yiikseklik

saptandi. markerleri negatifti ve diger
TORCH enfeksiyon parametreleri, sifiliz taramas1 ve
Salmonella antijenleri negatif saptandi. Serum Rose Bengal
testi pozitif, Brusella tiip agliitinasyon (Wright) testi pozitif
(1/160), 2ME-Wright testi pozitif (1/80) saptandi. Lomber
ponksiyon (LP) yapildi. Beyin omurilik sivist (BOS)'nin
acilis basina yiiksek (312 mmH20), goriintimii berrakti.
Lokosit sayist yiiksekti (320/mm3) ve % 90 lenfosit
hakimiyeti vardi. BOS parametrelerinde glukoz azalmis (36
mg/dl, es zamanli kan glukozu 146mg/dl), protein yiiksek
(71 mg/dl), sodyum:130 mmol/l, klor:110 mmol/l saptandi.

BOS Adenovirus, Enterovirus, Varicella zoster ve Herpes

simpleks viriisleri i¢in yapilan PCR incelemesi negatifti.
BOS

sitolojisinde saptanan artmis sayida dejenere goriintimlii

Kan ve BOS kiiltiiriinde Brucella spp. tiredi.

polimorf niiveli I6kositler, mononiikleer hiicreler ile
makrofajlar SSS enfeksiyonu ile uyumluydu. Beyin ve
diftizyon agirlikli manyetik rezonans goriintiilerde (MRG)
da normalden genis lateral ventrikiiller ve 3. ventrikiiler,
transepandimal BOS rezorbsizyonu, periventrikiiler beyaz
cevherde kronik iskemik degisiklikler, T1 agirlikli seride
sag bazal 6n beyinde hiperintens odaklar, milimetrik
diffiizyon kisitlanmasi alanlar1 ve kontrastlanan milimetrik
infarkt alanlar1 saptandi (Resim 1). Beyin MRG anjiografi
normaldi. Hastada klinik, laboratuvar ve radyolojik
bulgularla noérobruselloz diisiiniildii ve enfeksiyon
hastaliklar1 Onerisiyle seftriakson, doksisiklin rifampisin
Tedavi

saptanmadi ve klinik durumunda regresyon gozlendi.

tedavisi baslandi. siiresince ates yiiksekligi
Ayrica daha once izlendigi merkezde baslanan oral
kortikoterapi birka¢ kez tedricen azaltilarak kesilmeye
calisild1 ancak her seferinde tabloda konfiizyon ve biling
bulanikli$1 seklinde koétiilesme oldu. Kortizon dozunun
tablo her diizeldi.

Antibiyoterapinin 10. giiniinde somnolansi olmasi, klinik

ylikseltilmesi ile bu seferinde
progresyon gozlenmesi ve kortikoterapi tedavisi ile
belirgin klinik diizelme olmasi tizerine bruselloza sekonder
ve/veya ek olabilecek nedenleri arastirmak igin tekrar
yapilan beyin MRG’da sol talamusta yeni gelisen
hiperintens lezyonun (Resim 2b) yani sira beyin MRG
anjiografide 10 giin dnce yapilan incelemede gozlenmeyen
bilateral posterior serebral arterler (PCA)’in P1 pargasinin
okliide oldugu saptandi. Vaskiilite sekonder olabilecegi
diistintildii. Ayiricr tami igin yapilan dijital substrakt
anjiografide (DSA) sol PCA ve sol serebellar arterlerde
saptanan vaskiiler kontur diizensizlikleri, stenoz ve
vaskiiler kesilme isaretlerinin vaskiilit ile uyumlu oldugu
belirtildi (Resim 3). Norobruselloza bagh gelisen vaskiilite
sekonder inme olarak degerlendirilen olguya uygulanan
antibiyoterapiye ek olarak 1gr/giin IV kortikoterapi 10 giin
diizeldi. Yatak ici

fizyoterapi programi ve oral kortikoterapi (Img/kg/giin) ile

uygulandiktan sonra somnolansi

yaklasik iki ay siiren hospitalizasyon sonrasi tek tarafl
destekle mobilize sekilde antibiyotik tedavisine devam

edilmesi Onerilerek taburcu edildi.
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Resim 1. Diffiizyon agirlikli gériintiilemede (1.a) sag kaudakt niikleus ve eksternal kapsiilde milimetrik diffiizyon kisitlanma
alanlar1 ve ADC hartasindaki karsiligi (1.b) ile beraber Aksial T1 agirlikli sekansta (1.c) infarkt alanina uyan kisimlarda
kontrastlanma saptanmast vaskiiliti destekler niteliktedir.

Resim 2. Beyin MRG’da aksial kesitlerde T2 ve FLAIR agirlikli goriintiilerde 6nceki incelemede (2.a) izlenmeyen sol
talamusta yeni gelisen hiperintens lezyonun goriintiisii (2.b).

Resim 3. DSA’da sol posterior serebral arter (PCA) P1 parcas: daralmakta ve tikanmaktadir (3.a-b). Sol superior serebellar
arter gtkiminda da diffiiz bir daralma saptandi (3.c).
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TARTISMA

Brucella basili viicuda girdikten sonra ilk {iremesini
retikiiloendotelyal sistemde yapar ve hematojen yayilimla
SSS'ne girer, meninkslere yerlesir ve latent kalip daha sonra
komsu sinir yapilarina yayilarak norobruselloza yol
agabilir (1-6). Noropsikiyatrik degisiklikler, kranial sinir
patolojileri, optik staz, menenjit (akut, subakut veya kronik
formda), myelit, radikulopati, periferik noropati ve
vaskiilopati en sik goriilen nérobruselloz bulgularidir ve
klinik tablo degisik kombinasyonlarda kendini gosterebilse
de norobrusellozun patofizyolojisi halen daha belirsizligini
korumaktadir. One cikan hipotezlerden ilki bakterinin
SSS'ne dogrudan invazyonudur ve akut dénemde toksik
etkiye bagh olarak goriilen bas agris1 ve noropsikiyatrik
belirtiler seklindeki nonspesifik bulgular verir. Ikincisi ise
endotoksinler, sitokinler, alerjik reaksiyonlar veya antijen
benzerlikleri gibi otoimmun mekanizmalara bagh gelisen

alevli klinik tablolardir (7).

Norobruselloz tanisi igin klinik tablonun bagka bir
hastalik ile agiklanamiyor olmasi yani sira norolojik
semptom ve bulgularin varhiginda yapilan lomber
ponksiyonda BOS’da lenfosit hakimiyetinin 6n planda
oldugu hiicre ve protein artist ile birlikte glukoz
seviyesinde azalma vardir. BOS'da Brucella tiirlerinin
izolasyonu ve/veya anti-Brucella antikorlarmin
gosterilmesi ile de tani konulabilir. Tamida altin standart

etkenin kiiltiirde tiretilmesidir (4).

Ayirict tanida norogoriintiileme mutlaka olmalidir.
Norobruselloz olgularinda SSS tutulumu MRG’da tig farklh
sekilde goriilebilir: inflamasyon, ak madde degisiklikleri ve
vaskiiler tutulum. inﬂamasyon; meninksler, perivaskiiler
bosluklar ve lomber sinir koklerinin etkilenimi seklindedir
(2,8). Ak madde degisiklikleri; multipl skleroz, akut
dissemine ensefalomiyelit veya Lyme hastaligi andirir
sekilde

etkilenimine baglidir ve immun mekanizmalara bagh

periventrikiiler bolge veya arkuat liflerin

gelistigi diistiniilmektedir (2,8). Vaskiiler tutulum ise esas

olarak iki mekanizma ile agiklanmaktadir. Birinci
mekanizma muhtemelen embolik fenomenin bir sonucu
olan bir mikotik anevrizma riiptiiriine bagh gelisen

hemorajidir. Diger mekanizma ise lakiiner infarktlar,

kiiciik kanamalar veya vendz trombozlarla sonuglanan bir
panarterit tablosudur (9). Bu patolojik nedenin vazospazm
ya da inflamatuar vaskiilit mi oldugu konusu heniiz
tartismalidir. Ancak brusellozun vaskiilit nedeni oldugu iyi
bilinmektedir. Bu vaskiilitte hem arteriyel hem de venoz
tutulum olabilir (2,9). Bu hastalikta vaskiiler yapinin
boyutu ya da lokalizasyonu hastaligin tutulumu igin tercih
(10).

tutulumunda ayrica DSA tanida oldukca Onemli yer

farkliligi  olusturmaz Brusellozun  vaskiiler
tutmaktadir. Segmental stenoz, kiiciik-orta gapli arterlerin
anevrizmal goriiniimii seklindeki diizensizliklerin ve
damarin kesikmis gibi goriinmesi ya da etkilenen
bolgedeki kan akiminda azalma goriilmesi DSA'nin tipik

bulgularindandir.

Norobruselloz tedavisi icin yapilmis kontrolli,
randomize bir ¢alisma olmasa da hiicrei¢i yerlesen
bakterinin daha etkin tedavi edilerek relaps olasiliginin
azaltilmak istenmesi nedeniyle monoterapi onerilmez.
Genel kabul

doksisiklin ile birlikte kan-beyin bariyerini gecebilen iki ya

goren kombinasyon tedavi protokolii;

da ti¢ ilacin (rifampisin, trimetoprim-siilfametoksazol,
seftriakson gibi) birlikte birkag ay (3-12 ay) uygulanmasidir
an).

Olgumuz klinik, laboratuar ve radyolojik bulgulariyla
norobruselloz olarak degerlendirilmistir. Olgumuzda
antibiyoterapiye ragmen progresyon sonrasi saptanan
bulgularin ayrintili inceleme sonrasi derin serebral
penetran damarlarin vaskiilitik tutulumuna sekonder inme
nedeniyle oldugu saptanmis ve vaskiilit tedavisi sonrasi
klinik

bruselloza bagli sinir sistemi tutulumunda c¢ok farkl

tablosu belirgin diizelmistir. Sonug olarak,
norolojik tablolar da ortaya g¢ikabilmektedir ve endemik
bolgelerde olan
hastalarda

diistiniilmelidir. Eger bu hastalarda standart tedaviye

agiklanmayan norolojik  bulgular:

norobruselloz ~ ayirici  tanida  mutlaka

ragmen klinik progresyon saptanirsa, bruselloza sekonder
gelisen SSS vaskiiliti ayirici tanida her zaman akilda
tutulmalidar.
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