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ÖZET

Bruselloz hastalar›nda %30’lara ulaflan oranlarda de¤iflik sistemik komplikasyonlar ortaya ç›kmakla birlik-
te santral sinir sistemi tutulumu bunlar›n yaln›zca %2-5’ini oluflturmaktad›r. Servisimizde 1990-2004 y›llar› ara-
s›nda takip edilen 86 bruselloz olgusundan üçünde nörobruselloz tespit edilmifltir. Bu olgular›n her üçünde de
kranial sinir tutulumu bulgular› saptanm›flt›r. Olgular›n tan›lar› patolojik beyin omurilik s›v›s› (BOS) bulgular›
ve serum ile BOS’ta brusella spesifik antikorlar›n varl›¤› (Rose-Bengal ve standart tüp aglutinasyon testleri) ile
konulmufltur. Hastal›k alt› ay süreyle uygulanan doksisiklin, rifampisin ve trimetoprim-sülfametoksazol kom-
bine antibiyotik tedavilerini takiben üç olguda da flifa ile sonuçlanm›flt›r. Spesifik bulgusu olmayan nörobrusel-
lozun, ülkemiz gibi brusellozun endemik oldu¤u bölgelerde tan› konulamayan menenjit olgular›nda mutlaka
ak›lda bulundurulmas› gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Nörobruselloz, Tan›, Tedavi

SUMMARY
Neurobrucellosis; Three Case Reports

Various systematic complications occur in up to 30% of patients with brucellosis however brucellosis
may involve central nervous system in only 2-5% of patients. In this study, the clinical and laboratory charac-
teristics and therapeutic approach of three cases of neurobrucellosis (in a case series of 86 brucellosis pati-
ents) followed in our clinic between 1990-2004 were evaluated retrospectively. Cranial nerve involvement
was present in all of these cases. Diagnosis was made based on the clinical features and pathological cereb-
rospinal fluid (CSF) findings and presence of the specific brucellosis antibodies in CSF. Rose-Bengal tests and
Wright agglutination tests were positive in all cases. Three cases of neurobrucellosis treated with a combi-
nation of rifampicin, doxycycline and trimetoprim-sulphametoxazole for a period of six months and they be-
come disease free, completely. As a conclusion, neurobrucellosis should be considered especially in the dif-
ferential diagnosis of meningitis of undetermined origin where brucellosis is endemic like Turkey and other
Mediterranean basin countries.
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# Bu olgu sunumu, KLİMİK 2005 Kongresi’nde poster olarak sunulmuştur.

Olgu Sunumu/Case Report



Bruselloz Brucella türü mikroorganizmaların ne-
den olduğu, çoğu hastalığa özgü olmayan ateş, hal-
sizlik, kilo kaybı, baş ağrısı gibi semptom ve bulgu-
larla seyreden zoonotik bir infeksiyondur.

Bruselloz ciltteki kesi ya da sıyrıklardan direkt te-
mas, pastörize edilmemiş süt ve süt ürünlerinin tüke-
tilmesi veya aerosollerin inhalasyonu yoluyla infekte
hayvanlardan insanlara geçmektedir. Başlıca retikü-
loendotelyal sistemi etkileyen brusellozda olağan dı-
şı tutulumlar da görülebilir[1]. Bruselloz hemen her
sistem ve organı tutabilmekle birlikte sıklıkla etkile-
nen bölgeler; osteoartiküler tutulum (%10-80), he-
patosplenomegali (%20-30), genitoüriner tutulum
(%2-40), santral sinir sistemi (SSS) tutulumu (%2-5)
olarak izlenmektedir[2]. Brusellozda SSS tutulumu
sıklıkla; menenjit, meningoensefalit, beyin apsesi,
epidural apse, miyelit, radikülit ve demiyelinizan ve-
ya meningovasküler sendromlar şeklinde gözlen-
mektedir[3,4]. Bazı hastalarda nörolojik bulgular or-
taya çıkar ancak sistemik bulgular veya semptomlar
görülmez[5]. Bu çalışmada, hastanemizde 1990-
2004 yılları arasında saptanan üç nörobruselloz ol-
gusu sunularak irdelenmiş ve ülkemizde prevalansı
yüksek olan brusellozun bu nadir görülen komplikas-
yonunun hatırlatılması amaçlanmıştır.

OLGU SUNUMU

Olgu 1

Yirmi bir yaşında erkek hasta, servisimize yatırılı-
şından 10 gün kadar önce başlayan baş ağrısı, bulan-
tı, kusma, halsizlik ve çift görme yakınmaları ile mü-

racaat etti. Çocukluğunda geçirilmiş akut romatizmal
ateş ve apendektomi dışında özgeçmişi ve soygeçmi-
şinde önemli bir özellik bulunmayıp, şoför olarak ça-
lışmakta idi. İlk olarak nöroloji servisine müracaat
eden hastanın fizik muayenesinde; iki taraflı lateral
bakışta kuvvet kaybı ve bilateral papil ödemi saptan-
dı. Hemogram ve rutin biyokimyasal incelemeleri
normal olarak saptanan hastanın kontrastlı beyin spi-
ral bilgisayarlı tomografi ve beyin manyetik rezonans
görüntüleme (MRG)’sinde patoloji tespit edilmemesi
üzerine hastaya “psödotümör serebri” tanısı ile dek-
sametazon (16 mg/gün) tedavisi başlandı. Tedavinin
10. gününde şikayetleri artan, ateşi 39°C olan ve en-
se sertliği gelişen hastaya lomber ponksiyon (LP) ya-
pıldı. Beyin omurilik sıvısı (BOS) örneğinin incelen-
mesinde protein 1107 mg/dL, glukoz 29 mg/dL,
hücre; lenfosit 65/mm3 ve pandy; (2+) olarak bulun-
du, bakteri izole edilemedi. Çekilen kontrol MRG’de
sağ hemisferde belirgin bilateral pariyetal meningeal
yapılarda ve tentorium serebellide postkontrast ince-
lemede yoğun sinyal artımı tespit edildi. Serum rose-
bengal testi pozitif olarak saptanan hastada serum
brusella standart tüp aglutinasyon (STA) 1/320,
BOS STA 1/320, BOS ve serumda Brusella-ELISA
IgG pozitifliklerinin saptanması üzerine nörobruselloz
tanısı konularak rifampisin (1 x 600 mg/gün), trime-
toprim-sülfametoksazol (TMP-SMZ) (2 x 160/800
mg/gün) ve doksisiklin (2 x 100 mg/gün) tedavileri
başlandı (Tablo 1,2). Tedavinin ikinci gününden itiba-
ren klinik düzelme izlenen hasta tedavisinin birinci
ayında taburcu edilerek takibe alındı.
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Tablo 1. Nörobruselloz olgularının BOS bulguları

Olgu Görünüm Protein (mg/dL) Glukoz (mg/dL) Hücre (lenfosit/mm3) Pandy Kültür

1 Berrak 1107 29 65 ++ -

2 Bulanık 910 32 160 ++ +

3 Berrak 3191 11 480 +++ -

BOS: Beyin omurilik sıvısı.

Tablo 2. Nörobruselloz olgularının serolojik bulguları

Serum BOS Serum BOS Serum/BOS
Olgu STA STA ELISA ile Brusella IgG ELISA ile Brusella IgG Rose Bengal

1 1/320 1/320 + + +

2 1/1280 1/320 Bakılamadı Bakılamadı +

3 1/320 1/80 Bakılamadı Bakılamadı +

STA: Standart tüp aglutinasyonu, BOS: Beyin omurilik sıvısı.



Olgu 2

Yirmi iki yaşında erkek hasta yaklaşık beş gün
kadar önce başlamış olan ateş, sol gözde yanma, çift
görme, gözlerde sağa lateralizasyon güçlüğü, diz ve
bel ağrıları ile servisimize müracaat etti. Hasta hay-
vancılıkla uğraşmakta olup özgeçmişinde ve soygeç-
mişinde önemli bir özellik mevcut değildi. Hastanın
fizik muayenesinde ateş 38.2°C, derin tendon ref-
leksleri hipoaktif, TCR bilateral fleksör saptandı, di-
ğer sistem bulguları normal olarak bulundu. Kont-
rastlı kranial MRG bulguları normal olarak değerlen-
dirildi. Elektroensefalografi incelemesinde şüpheli
anormal istirahat ve aktivasyon dalgaları saptandı.
Yapılan LP’de BOS bulanık görünümde olup pandy;
(+2) pozitif, protein; 910 mg/dL, glukoz; 32
mg/dL, hücre; 170/mm3 (160 lenfosit, 10 parçalı)
olarak saptandı. Serum STA 1/1280, BOS STA ise
1/320 olarak saptandı. BOS kültüründe de Brucel-
la spp. üremesi üzerine hastaya rifampisin (1 x 600
mg/gün), TMP-SMZ (2 x 160/800 mg/gün) ve
doksisiklin (2 x 100 mg/gün) tedavileri başlandı
(Tablo 1,2). Tedavinin başlangıcından beş ay sonra
yapılan kontrol LP’de tüm bulgular normal olarak
saptandı.

Olgu 3

Yirmi beş yaşında erkek hasta servisimize yatışın-
dan üç gün kadar önce baş ağrısı yakınmasıyla nöro-
loji servisine başvurmuştu. Daha sonra şuur bulanık-
lığı ve ateş yakınmaları ortaya çıkan hastanın özgeç-
mişinde altı aydır devam eden bel ağrısı yakınması
mevcuttu. Elektrikçilikle uğraşan hastanın ailesi hay-
vancılıkla geçinmekteydi. Fizik muayenede ateş
38.8°C, şuuru açık ancak oryantasyon ve kooperas-
yonu bozuk, minimal dışa bakış kısıtlılığı ve hepato-
megali saptandı. BOS örneği berrak görünümde ve
renksizdi. BOS incelemelerinde pandy; (+3) pozitif,
protein; 3191 mg/dL, glukoz; 11 mg/dL, hücre;
480 lenfosit/mm3 olarak saptandı. Serum STA
1/320, BOS STA 1/80 olarak ölçüldü. BOS kültü-
ründe bakteri izole edilemedi (Tablo 1,2). Kranial bil-
gisayarlı tomografi (BT) normal olarak sonuçlandı.
Hastaya rifampisin (1 x 600 mg/gün), TMP-SMZ (2
x 160/800 mg/gün) ve doksisiklin (2 x 100
mg/gün) tedavileri başlandı. Tedaviye başlandıktan
altı ay sonra yapılan kontrol LP’de tüm bulgular nor-
mal olarak saptandı.

TARTIŞMA

Bruselloz Akdeniz ve Ortadoğu ülkeleri dahil ol-
mak üzere, dünyanın birçok bölgesinde görülmekte-
dir. Tüm dünyada her yıl yaklaşık 500.000 yeni bru-

selloz olgusu ortaya çıkmaktadır. Çeşitli tarihlerde
yapılan çalışmalarda ülkemizde bruselloz için sero-
pozitiflik %2-6 olarak bildirilmiş olup Sağlık Bakan-
lığı verilerine göre 2004 yılı vaka sayısı 18.264’tür. 

Nörobruselloz brusellozun nadir fakat en ciddi
komplikasyonlarından birisidir. Sinir sistemi üzerine
etkisi beyin, meninks, spinal kord, periferal sinirlere
endotoksinler veya sitokinler aracılığıyla ya da basil-
lerin direkt etkisiyle ortaya çıkabilir[6]. Nörobrusello-
zun klinik belirtileri brusella bakterilerinin meninksle-
re olan afinitesi nedeniyle oldukça değişkendir. Bak-
teri hastalığın ilk evrelerinde BOS’a hematojen yayı-
lımla ulaşır, daha sonra mikroorganizmanın sinir do-
kusunda yayılımı ile latent ya da klinik menenjit tab-
losu gelişir. 

Nörobruselloz tanısı;

1. Nörolojik disfonksiyon (başka bir nörolojik
hastalık ile açıklanamayan),

2. Lenfosit pleositozu ve protein yüksekliği gös-
teren anormal BOS bulguları,

3. Brucella için pozitif BOS kültürü veya kan ya
da BOS’ta Brucella IgG aglutinasyon titresi,

4. Spesifik kemoterapi ile BOS lenfosit sayısı ve
protein konsantrasyonunda önemli düzeyde düşme-
nin gösterilmesiyle konulabilir[7,8]. 

Biz olgularımızda nörobruselloz tanısı için her-
hangi bir anormal BOS bulgusu ile birlikte aşağıdaki
kriterlerden birisinin bulunması koşulunu aradık:
BOS’ta Brucella’ya karşı oluşmuş aglutinan veya
nonaglutinan antikorların gösterilmesi ve/veya
BOS’ta Brucella izolasyonu. Nörobruselloz vakala-
rında yapılan BOS incelemesinde lenfositik pleosi-
toz, düşük/normal glukoz, protein seviyesinde yük-
selme saptanır. BOS’ta IgG titreleri de yükselmiş bu-
lunmakla birlikte genellikle serum titresine göre da-
ha düşük düzeyde saptanır[4,6,9]. BOS’ta antikor tit-
resi serumda olduğu gibi tedavi ile geriler.

Brusellozun tanısı hasta serumunda brusella
STA titresinde pozitiflik tespiti ve/veya kan veya
doku kültür pozitifliği ile birlikte klinik özelliklerin
varlığına bağlıdır. Çoğu yazar endemik olmayan böl-
gelerde semptomatik bir hastada STA titresinin
1/160 veya üzerinde olmasının önemli olacağını
düşünür, ancak ülkemiz gibi endemik bölgelerde
1/320’den 1/640’a kadar veya daha yüksek titre-
ler önemli kabul edilir[10]. Bununla birlikte hiç spe-
sifik tedavi almamış olan bir hastada var olan bru-
sella STA pozitifliği çok düşük titrelerde de olsa göz
ardı edilmemeli ve dikkatli yorumlanmalıdır. Etkenin
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kültürde üreme zorluğu, gerekli sürenin dört-altı
haftadan fazla olması, kan ya da kemik iliği kültür
pozitifliğinin yalnızca %50-70 hastada saptanması
brusellozun tanısında başka seçeneklerin aranması-
na yol açmıştır. ELISA yöntemi bu amaçla kullanı-
ma girmiştir[7]. Olgularımızın sadece bir tanesinde
BOS’ta Brucella kültürü pozitif olarak saptandı.
ELISA yöntemi daha duyarlı bir test olmakla birlik-
te sadece bir hastamızda inceleme yapılabilmiş ve
pozitif olarak saptanmıştır.

Nörobruselloz baş ağrısı ve nöropsikiyatrik bul-
gularla giden ateşli hastalık şeklinde ya da direkt SSS
invazyonu biçiminde ortaya çıkabilir. Brusellozdaki
nörolojik komplikasyonlar; subakut veya kronik me-
ningoensefalit, akustik sinir tutulumu en yaygın ol-
makla birlikte kranial sinir tutulumu, hemiparkinso-
nizm, korea, intrakranial hipertansiyon, miyozit, be-
yin apsesi, mikotik anevrizma ve spinal kord komp-
resyonu sendromu gibi değişik klinik tablolarla ken-
dini gösterebilir[11]. Nörobruselloz olgularında sıklık-
la görülen nörolojik semptomlar baş ağrısı, ateş, me-
ninks irritasyon bulguları, kranial sinir tutulumu bul-
guları, ataksi, tremor, psödotümör serebri, psikiyat-
rik semptomlar, depresyon, amnezi, psikoz, ajitas-
yon, kişilik değişiklikleri, öfori olarak daha önceki
çalışmalarda bildirilmiştir[7,8]. 

Nörobruselloz direkt SSS invazyonu olarak de-
ğerlendirildiğinde insidans %2-5 olarak görülmekte-
dir. Bizim üç olgumuzda da SSS tutulumunu göste-
ren bulgular tespit edilmiştir. Meninks irritasyon bul-
guları daha sık saptanmakla birlikte sadece bir olgu-
da ense sertliği saptadık, ancak her üç olguda da
kranial sinir tutulumunu tespit ettik[12]. Nörobrusel-
lozun kranial BT ve MRG bulguları tamamen normal
olabilir ya da spesifik MRG ve BT bulguları olma-
makla birlikte kortikal atrofi, minimal genişlemiş
ventriküller, meningeal tutulum, granülomatöz infla-
masyon, beyaz cevherde değişiklikler, vasküler bul-
gular, kontrast tutmayan hipodens alanlar izlenebil-
mektedir[13]. Bizim olgularımızdan birisinde meninks
tutulumuna ait görüntüler tespit edildi, diğer iki olgu-
muzun kranial MRG incelemesi normal olarak de-
ğerlendirildi.

Brusellozun tedavisinde Dünya Sağlık Örgütü
altın standart olarak doksisiklin (200 mg/gün) + ri-
fampisin (600 mg/gün) altı hafta veya doksisiklin
(200 mg/gün) altı hafta + streptomisin (1 g/gün
intramusküler) üç hafta olarak önermektedir[14].
Nörobruselloz tedavisinin süresi ve içeriği konusun-
da tam bir görüş birliği olmamakla birlikte doksisik-

lin + rifampisin + TMP-SMZ veya seftriakson kom-
binasyonlarından bir tanesinin üç ile altı ay arasın-
da kullanılabileceği yönünde bilgiler bulunmakta-
dır[2,3,12,15]. Biz olgularımıza altı ay süreyle doksi-
siklin, rifampisin ve TMP-SMZ kombinasyonu te-
davisini uyguladık. Hastalar aylık olarak kontrole
çağrıldı ve altıncı ayın sonunda tedavi başarı ile
sonlandırıldı.

Ülkemiz gibi bruselloz açısından endemik bölge-
lerde bile nörobruselloz nadir bir tablo olması nede-
niyle kolaylıkla gözden kaçabilmektedir. Nörobrusel-
loz, nörolojik semptomlarının çeşitliliği nedeniyle an-
cak anamnezden yakalanan ipuçları ile ön tanılar
arasında yer alabilir. BOS incelemesi, alınan kültür
sonuçları ve seroloji tanı koymada yardımcı olabilir-
ken bazı olgularda hiçbir pozitif bulgu olmamasına
rağmen uygulanan tedaviye yanıt alınması tanıya gö-
türebilir. Sekelsiz iyileşmenin yüksek oranda gerçek-
leştiği nörobruselloz olgularının, endemik bölgelerde
özellikle tanı konulamayan menenjit olgularında
mutlaka araştırılması gerekmektedir.
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