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OZET

Toksik noérobruselloza badli iki ergen hastada gorulen psikotik atak

Birgok organi etkileyebilen ve cesitli klinik tablolarla seyredebilen Bruselloz enfeksiyonu santral sinir sistemini
direkt ya da indirekt yollarla etkileyebilir. Sitotoksik T hucre aracili ve mikroglia aktivasyonu gibi bazi
immunopatolojik mekanizmalar nérobrusellozda rol oynayabilir. Toksik nérobruselloz tanisi herhangi bir beyin
omirilik sivisi (BOS) bulgusu olmamasina ragmen kan kultirinde etkenin Uretilmesi veya serolojik olarak pozitif
bulunmas! ile dogrulanir. Nérobrusellozun manyetik rezonans gérintilemesinde inflamasyon, beyaz cevher
dedisiklikleri ve damar tutulumlan gibi nérolojik hastaliklari, diger enfeksiyéz ve enflamatuvar durumlar taklit
eden dedgisik bulgular goérulebilir. Nérobrusellozda menenjit, meningoensefalit, myelit ve psikiyatrik
bozukluklar seklinde farkli klinik tablolar tanimlanmistir. Vaka ¢alismalarinda nérobrusellozun psikotik tablolara
yol agabilecegi bildirilmistir. Bu galismada toksik ndrobruselloza bagl iki ergen hastada gorilen psikotik ataklar
sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Ergen hasta, psikotik nébet, toksik nérobruselloz

ABSTRACT

Psychotic attacks due to toxic neurobrucellosis in two adolescent patients
Brucellosis is a multisystem disease which can present with a broad spectrum of clinical manifestations and
complications and affect the central nervous system directly or indirectly. Immunopathologic mechanisms
like T-cell mediated cytotoxicity and microglia activation are suggested to play a role in neurobrucellosis.
The diagnosis of toxic neurobrucellosis is confirmed by isolation of Brucella organism from blood cultures
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and/or positive Coombs Wright test and the Standard agglutination test (SAT) in serum when there are no
cerebrospinal fluid (CSF) findings. The magnetic resonance imaging (MRI) of brain in patients with
neurobrusellosis may show different findings mimicking such neurological diseases as inflammation, white
matter changes and vascular involvements and other infectious and inflammatory conditions. Different
clinical manifestations of neurobrucellosis have been described including meningitis, meningoencephalitis,
myelitis, and psychiatric disorders. It has been indicated in case studies that neurobrucellosis may lead to
psychotic disorders. In this study, we present two adolescents who presented with psychotic symptoms
due to toxic neurobrucellosis.
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GIRIS

Brusella koyun, keci, domuz, képek ve deve gibi
enfekte hayvanlarin idrar, feges, tiikriik, kan gibi
vicut swvilar ile temas sonrasi deri yoluyla ya da bu

hayvanlarn et veya ¢zellikle taze ve yeterince pasto-
rize edilmemis siit ve peynir gibi stt tirtinlerinin tiike-
timi sonucu insanlara gegebilen, bir ¢ok organi tutabi-
len ve ates, gece terlemesi, bag agris1 ve eklem agrilar
sikayetleri bagta olmak tizere ¢ok farkli klinik
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gorlinim ve komplikasyonlar: sergileyebildigi i¢in
birgok hastalig: taklit edebilen, bu nedenle tanis: geci-
kebilen bir enfeksiyon tablosudur (1-3). Bu enfeksiyo-
nun etkenleri mononikleer fagositik sistem hiicreleri
icinde yagsadig1 ve ¢ogalabildigi i¢in hastalik basta reti-
kiloendotelyal sistem olmak tizere iskelet kas sistemi,
gastrointestinal, kardiyopulmoner, genitotiriner ve
santral sinir sistemi olmak tizere pek ¢ok sistemi tuta-
bilir (4-6).

Brusellanin nérobruselloz olarak adlandirilan santral
sinir sistemi tizerindeki etkisi direkt invazyon ile olabi-
lecegi gibi toksin araciligiile de olabilmektedir (7). Klinik
goriiniimii menenjit, meningoensefalit, meningovaskii-
ler komplikasyonlar, beyaz cevher hastalig1 ve gesitli
psikiyatrik semptomlar seklinde olabilir (2,8,9).
Nérobrusellozun sinsi psikiyatrik hastaliklari taklit ede-
bilecegi ve psikotik tablolar olusturabilecegi bildirilmis-
tir (2,6,9). Tani genellikle klinik 6zellikler, beyin omirilik
stvist (BOS)'nda bakterinin tiretilmesi, antikor titresinin
gosterilmesi ve BOS bulgularn (lenfosit hakimiyeti, gli-
kozda azalma ve proteinde artma) ile konur (2,6). Kiiltiir
pozitifliginin %25 vakadan daha az olmasinin yaninda
serum ve BOS serolojisi negatif olan vakalarin da bildi-
rilmesi bazi hastalarda tani koymanin zor olabilecegini
distindirmektedir (3,10,11). Bu yazida brusella serolo-
jisi kanda pozitif fakat BOS’da negatif olan toksik nérob-
ruselloza bagli iki ergen vakada goriilen psikotik tablo

sunulmustur.
VAKA 1

A, 15 yasinda erkek, 6grenci, Van merkeze bagli bir
koyde yastyor. Daha once psikiyatrik 6ykisti olmayan
hastanin poliklinik bagvurusundan yaklasik 1 ay 6nce
anlamsiz konugmalar, hayaller gorme, kendi kendine
giilme, etrafa zarar verici davraniglar, uykusuzluk ve
istahsizlik sikayetleri baglamis. Son gilinlerde elbisele-
rini cakmakla yakma, evin éntindeki odunlar amagsiz-
ca farkli yerlere tagima, aile bireylerinin konugmalarina
izin vermeme, onlarla ayni yerde bulunmak istememe,
yemek yerken tabaklar kirma, ¢atallari egme, kardegle-
rini dovme, stirekli hareket etme gibi davraniglar sergi-
lemeye baglamig. Kendisini tehdit eden ve “abini 6ld-
recegiz, babani o6ldirecegiz” seklinde sesler
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duydugunu, babasini ve amcasini hayal seklinde etra-
finda gordiigiini, tanimadigi insanlarin kendisi nereye
gitse oraya geldiklerini, ellerinde silah oldugunu, ken-
disini 6ldureceklerini soyledigini belirtiyordu.
Premorbidinde sessiz, ige dontik, az sayida arkadaglar
olan, biytiklerine saygil, verilen gorevleri yerine geti-
ren, ders bagarisi orta diizeyde olan bir yapidaymuis.
Fizik muayenesinde sol kalga ekleminde hareket ettir-
mekle artan, ylurimede aksamaya neden olan agri ve
hassasiyeti vardi. Madde kullanim 6ykiisii yoktu. Soy
ge¢miginde aile tiyelerinde bruselloz tani ve tedavi
6ykist vardi, ancak psikoz, sizofreni veya diger her-
hangi bir psikiyatrik hastalik 6ykiisii yoktu. Oz gecmi-
sinde iki ay kadar once sol uyluk ve kalga bélgesinde
agri olmasi tGzerine doktora bagvurdugu, bruselloz
tanist konularak tedavi aldigi 6grenildi. Akut psikotik
atak ve organik psikotik bozukluk 6n tanilari ile psiki-
yatri klinigine yatig yapilan olgunun ruhsal durum
muayenesi; 6z bakimi azalmig, gériigmeye ve cevreye
ilgisizdi, iletisime girilmekte ve sorulara amaca yonelik
cevaplar alinmakta gii¢lik cekiliyordu, dikkat azalmis-
t1, algida gorsel ve igitsel halisinasyonlar vardi, diigtin-
ce igerigi fakir ve persekiisyon hezeyanlari vardi.
Duygulanim kisitli, davranista psikomotor huzursuz-
lugu ve agresyonu oluyordu, i¢goriisti yoktu, uykusu
ve igtahi azalmigti.

Laboratuvar incelemelerinde; kan beyaz kiire sayisi
7700/mm? (%54.5 polimorfniiveli 16kosit), hemoglu-
bin 15.5g/dL ve trombosit sayis1 303000/mm? olarak
saptand1. Karaciger, bébrek ve tiroid fonksiyon testleri
ile B12, folik asit ve Elektroensefalografi (EEG) normal
aralikta raporlandi. Brusella tiip aglitinasyonu testi
Wright 1/160 titrede pozitif olarak tespit edildi.
Yapilan lomber ponksiyon (LP) ile alinan BOS incele-
mesinde; protein 0.8mg/dL, glikoz 53mg/dL idi ve
hiicre gorilmedi. BOS'nda Wright tiip agliitinasyon
testi negatif (-), BOS Brusella IgM ve IgG negatif olarak
raporlandi. Bruselloz tedavisine tekrar baglandi. Beyin
Manyetik Rezonans (MR) gériintiilemede; her iki
serebral hemisiferde peri-supraventikiiler beyaz cev-
herde l6koensefalopatik degisiklikler izlendi (Sekil 1).
Kal¢a MR gorintilemede asetabular ¢ati inferiorda
fokal milimetrik boyutta 6dem ile uyumlu olabilecek
sinyal degisiklikleri saptandi.
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Sekil 1: Kranial MR’da her iki serebral hemisiferde peri-supraventikiiler beyaz cevherde aksiyel Flair (A) ve sagital
T2 (B) agirlikls serilerde 16koensefalopatik degisiklikler izlenmektedir.

Hastaya ilk yatisindan itibaren 10mg/giin olanzapin
tedavisi basglanarak 20mg/gtin dozuna kadar ¢ikildi.
Hastanin takibinde gikayetlerde belirgin gerileme oldu;
uykusuzluk, istahsizlik, isitsel ve gorsel haltisinasyon-
lar, hezeyanlar, ajitasyonu ve dezorganize davraniglar
kayboldu. Ancak 6 aylik takibinde durgunluk, konugma
miktarinin azalmast, isteksizlik gibi sikayetlerinin devam
ettigi gozlendi.

VAKA 2

B, 14 yasinda bekar bayan, Agri’'nin Patnos ilgesin-
den bagvurdu. Ortaokulu birinci siniftan terk etmis,
sekiz kardesin ikincisi, herhangi bir iste ¢aligmiyor ve
daha 6nce psikiyatri bagvurusu yok. Hasta poliklinigi-
mize son bir aydir i¢e kapanma ve sonrasinda baglayan
sagma konugmalar, kendi kendine konugma, uykusuz-
luk, sinirlilik, kendisini ¢agiran sesler duyma, evden
cikip gitme, esyalar kirma, cevresindekilere yumruk
atma, evi yakmaya kalkma, tizerindekileri yirtip ¢ikarma
gibi davraniglar, beyaz giysili bir adam, iki kiz ve iki
kopek gibi olmayan seyleri gérme ve bunlarla konugtu-
gunu séyleme, hareketliliginde ve konugma miktarinda
artig sikayetleri ile yakinlari tarafindan getirildi.
Ozgecmiginde 6zellik yoktu. Soygegmiginde aile tiyele-
rinde psikoz, sizofreni veya diger herhangi bir psikiyat-
rik hastalik 6ykiisti yoktu. Premorbidinde ders bagarist

orta diizeyde olan, ailesi ile sik tartigan ve diga doniik bir
ergenmis. Madde kullanimi 6ykiisii yoktu ve herhangi
bir ilag almryordu. Ruhsal durum muayenesinde; yasin-
da gortinimde, goz iligkisi kisitli, 6zbakimi azalmas,
giyim kusam sosyokiiltiirel diizeyinden beklenenin
altinda, goriigmeye ilgisi az, biling agik, yer ve zaman
oryantasyonu kismen bozulmusg, kisi oryantasyonu
tam, dikkat daginikligi, odaklanma gii¢liigh ve dikkatte
celinebilirlik mevcuttu, anlik ve yakin bellek fonksiyon-
lart bozulmus, basit gorsel ve isitsel haltsinasyonlar
mevcut, haltsinasyonlar hakkinda iggériisii yok, diigiin-
ce streci ve akiginda ¢agrnigimlarda daginiklik, perseve-
rasyonlari vardi. Diglince igeriginde; kendisinin Allah
oldugu, peygamber oldugu, evli oldugu ve ¢ocuklarinin
oldugu, annesinin kendi annesi olmadigi, bazi yakinla-
rinin seytan oldugu, komgularinin kendisi hakkinda
konustugu seklinde grandiy6z, persekiisyon ve referans
sanrilart vardi. Duygulanim kisitli, degisken ve uygun-
suzdu. Duygudurum; genelde ilgisiz, zaman zaman dis-
forik ve tagkindi. Davranis; psikomotor aktivite artigi,
zaman zaman agresyonlari oluyordu. Uyku miktar
azalmig ve igtaht normaldi. Olgu akut psikotik atak,
organik psikotik bozukluk 6n tanilar ile psikiyatri klini-
gine yatirildi. Ketiapin 200mg ve risperidon 2mg/giin
dozunda baglanarak birincisi 400mg/gin ve ikincisi
6 mg/giin dozlarina kadar ytkseltildi. Organik etiyoloji
acisindan cekilen Beyin MR’da sagda korona radaita
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Sekil 2: Kranial MR‘da sagda korona radaita diizeyinde aksiyel Flair (A) ve solda lateral ventrikiil atrium komsulugunda
aksiyel Flair (B) gorintiilerde beyaz cevherde sinyal artislar1 izlenmektedir.

diizeyinde ve solda lateral ventrikil atrium komgulu-
gunda beyaz cevherde sinyal artiglan izlendi (Sekil 2).
Cocuk norolojisi doktoru olmadigi igin erigkin néroloji
bolimi tarafindan degerlendirilen ve muayenesinde
6zellik tespit edilmeyen hastaya lomber ponksiyon (LP)
yapildi. BOS incelemesinde; protein 49mg/dL, glikoz
35mg/dL (es zamanl kan glikozu 80mg/dL) ve beyaz
kire sayist 20/mm? olarak normal aralikta tespit edildi.
BOS ve serumda Brusella Wright agliitinasyon testleri
negatif geldi. Klinik takibinde subfebril diizeyde atesi
olmasi tizerine enfeksiyon hastaliklar ile konstilte edildi
ve ates oldugu sirada kan kiltiirti génderildi. Kan kilti-
rinde Brusella tiredi. Alinan hikayesinden kisa bir stire
6nce koyde oturan amcasinin evinde birkag giin misafir
olarak kaldig1 ve bu siire igerisinde peynir yedigi ogre-
nildi. Olguya enfeksiyon hastaliklar tarafindan brusel-
loz tanist ile doksisiklin 200mg/giin ve trimetoprim/sul-
fometoksazol 800/160mg/giin dozunda baglandi. Bu
doéneme kadar olan takiplerinde hastanin psikiyatrik
belirtilerinin kontrol altina alinmasinda gtgliik ¢ekildi,
gorsel ve isitsel halisinasyonlart devam ediyordu, servis
icinde ilk glinlerde olan ajite davraniglart olmuyor, tize-
rini gikarip dolagma seklindeki dezorganize davraniglar
zaman zaman tekrar ediyordu. Kendi kendine konusu-
yor, cinlerden geytanlardan bahsediyor, askerler gordu-

gint soyliyordu. Psikomotor huzursuzlugu devam

ediyordu. Hastada daha sonra baglanan bruselloz teda-
visi ile psikiyatri klinigine yatiginin 3. ayinda belirgin
diizelme goruldi, ketiapin dozu tedricen azalularak
kesildi. Risperidon 3mg/gtin tedavisi ile taburcu edilen
hastanin takiplerinde uygunsuz sayilabilecek giilmeleri-
nin devam ettigi, kendi bakimini ablasinin uyarmasiyla
yapabildigi, premorbid islevselligine tam dénmedigi
goruldu.

TARTISMA

Brusellozun noropsikiyatrik komplikasyonlari ya
akut toksik etkiye bagli ya da enfeksiyon etkenin santral
sinir sistemine direkt yerlesmesi durumunda goriilebil-
mektedir. Klasik nérobrusellozda etkenin BOS'nda tire-
tilmesi, antikorlarinin tespit edilmesi veya lenfosit
hékimiyeti ile beraber protein oranlarinin artmast ve
seker diizeyinin digmesi ile tani konurken; toksik
norobrusellozda BOS bulgularinin normal olmasina
ragmen brusella kanda kiltiir veya serolojik olarak tes-
pit edilebilmektedir (7). Ayrica klinik tablonun bagka bir
hastalik ile agiklanamiyor olmasi, daha 6nce gegirilmis
bruselloz hikayesinin olmasi nérobruselloz tanisi igin
yol gosterici olabilir (9). BOS bulgularinin negatif olma-
sina ragmen birinci vakada ¢ok yakin zamanda brusel-

loz tanist olmasi, kanda antikorlarin saptanmasi ve
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beyin gorintileme bulgularnyla beraber sistemik tutu-
luma igaret eden eklem bulgularinin olmas; ikinci vaka-
da taze peynir yeme hikayesinin olmasi, agiklanamayan
beyin MR bulgularini ve atesinin olmasi ve kan kalti-
rinde etkenin tespit edilmesi kirsal bolgelerden gelen
hastalardaki mevcut atipik belirtilerle seyreden psikotik
tablolarin nérobruselloza bagh oldugunu desteklemek-
tedir.

Radyolojik gortuntilemenin nérobruselloz tanisina
yardimci olabilecegi, vakalarin neredeyse yarisinda
cesitli bulgulann saptandigi, inflamasyon, vaskiiler ve
beyaz madde degisiklikleri, demiyelinizan gériniim ve
yine beyaz maddenin l6koensefalopatiye benzeyen
yaygin tutulumu gibi ¢esitli bulgularin gortlebilecegi,
bulgularin bazi vakalarda yeterli tedavi ile geriye done-
bilecegi, ancak diger bazi vakalarda da klinik ve BOS
bulgularinin normale dénmesine ragmen MR takiple-
rinde beyaz madde degisikliklerinin diizelmedigi 6nceki
caligmalarda bildirilmistir (1,2,8,10-12). Birinci vaka-
mizda MR’da l6koensefapatik alanlarin, ikinci olguda
da demiyelinizan benzeri odaklarin tespit edilmesi lite-
ratiirle uyumlu olarak nérobruselloz tanisini destekle-
mektedir.

Nérobrusellozda beyin goriintiilenmesinde tespit
edilen degisikliklerin nedeni tam olarak bilinmese de
immunopatolojik streglerle iliskili olabilecegi, genel-
likle faydali olmasina ragmen otoimmun ya da asiri
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