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 گزارش یک مورد هیدروسفالی ناشی از مننژیت بروسلایی
  

  5حسن کوشا, 4 ، علی محمدي*3، مه زاد ارمی2، سعید بنایی1رضا رزاقی

  

  استادیار، متخصص عفونی، گروه عفونی، دانشگاه  علوم پزشکی کاشان، کاشان، ایران -1
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  کارشناس علوم آزمایشگاهی، دانشگاه علوم پزشکی کاشان، کاشان، ایران -4
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 7/10/90 ، تاریخ پذیرش 25/7/90تاریخ دریافت 

 چکیده 
درگیري نورولوژیک سیستم اعصاب مرکزي در بیماران مبتلا . باشد  بروسلوز بیماري عفونی آندمیک در ایران می:مقدمه

  . درصد است5 تا 3به بروسلوز 
بود، سردرد شدید، سرگیجه، اختلال در حالی و آرترالژي   ساله افغانی که از یک سال پیش دچار ضعف، بی25 آقاي :مورد

سی تی اسکن مغزي انجام شده حاکی از هیدروسفالی ارتباطی چهـار  . تعادل، استفراغ، سرفه و خلط به آن اضافه شده بود       
تواند منجربه  بطنی بود، با توجه به ایدیوپاتیک بودن هیدروسفالی و شیوع بالاي توبرکولوزیس در مهاجرین افغانی که می         

فشار مایع مغزي نخاعی افزایش داشت و ظاهر آن کدر . سفالی گردد جهت بیمارشنت ونتریکولو پریتونئال تعبیه شد     هیدرو
افزایش )  گرم بر دسی لیتر میلی724(ولی پروتئین آن ) گرم بر دسی لیتر  میلی35(بود، میزان قند مایع مغزي نخاعی کاهش 

 درصـد  20 درصد نوتروفیـل و  80با تفکیک و تمایز  متر مکعب ر میلی عدد در ه10هاي سفید  تعداد گلبول. داد نشان می
گر مننژیت تحت حاد بروسلایی بود که به دلیل تاخیر در  کشت مثبت مایع مغزي نخاعی از نظر بروسلا بیان. لنفوسیت بود

ز با درمان دارویی  رو10بیمار تحت درمان بروسلوز قرار گرفت و پس از . تشخیص و درمان منجربه هیدروسفالی شده بود
  .خوراکی از بیمارستان ترخیص گردید

شود در مناطق آندمیک بروسلا، بیماران با   با توجه به شناسایی این مورد و سایر مطالعات، توصیه می:نتیجه گیري
  . تظاهرات نورولوژیک از جمله هیدروسفالی از نظر بروسلوز نیز مورد بررسی قرار گیرند

  نوروبروسلوز، الی، مننژیتهیدروسف: واژگان کلیدي
  
  
  
  
  
  

  
  
   کاشان،بلوار قطب راوندي، بیمارستان شهید بهشتی :نویسنده مسئول*
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  مقدمه
هاي مشترك  ترین بیماري بروسلوز یکی از شایع

 .)2، 1(باشد بین انسان و حیوان است که در ایران آندمیک می
هاي گرم منفی داخل  بیماري بروسلوز به وسیله باکتري

انتقال بیماري از حیوان  .شود سلولی جنس بروسلا ایجاد می
ورده و محصولات دامی آبه انسان در اثر تماس شغلی با فر

درگیري  .دهد  پاستوریزه رخ می غیریا مصرف مواد لبنی
 -Central Nervous System)سیستم اعصاب مرکزي 

CNS) 3(باشد  درصد می5 تا 3 در بیماران مبتلا به بروسلوز ،
 علائم عصبی در بیماري بروسلوز ناشی از رسد به نظر می. )4

باشد که در دو  اثر توکسین بروسلا بر دستگاه عصبی مرکزي 
سوم بیماران مبتلا به بروسلوز وجود دارد ولی تظاهرات 
درگیري و گرفتاري عصبی ناشی از تهاجم مستقیم بروسلا به 

د از بیماران مبتلا به  درص5سیستم اعصاب مرکزي در 
دهد که شامل مننژیت، آنسفالیت،  بروسلوز رخ می

مننگوآنسفالیت، عوارض مننگوواسکولار و اختلال 
عملکردي پارانشیمال، سایکوز، نوروپاتی محیطی و 

  .)5(باشد رادیکولوپاتی می
ترین عارضه عصبی، مننژیت حاد یا مزمن  شایع

علامت از بیماري تواند به عنوان اولین  باشد که می می
بروسلوز باشد یا در سیر مزمن بیماري به صورت عارضه 

 درصد 3 تا 2 بروسلوز درمان نشده با .)4(دیررس ظاهر گردد
  ولی با درمان آنتی باکتریال مرگ وبودهمرگ و میر همراه 

  .)5(باشد میر نادر می
مسدود شدن راه جریان و جذب مایع مغز و نخاع 

گردد  هاي طرفی مغز می بطنرا که موجب بزرگ شدن 
در سنین بالا بسته بودن جریان مایع . نامند هیدروسفالی می

مغز و نخاع در ناحیه فضاي ساب آراکنوئید بوده و موجب 
ها و  ها و افزایش فشار مایع در بطن بزرگتر شدن همه بطن

این نوع هیدروسفالی را نوع . گردد اطراف مغز و نخاع می
در بیمار معرفی شده  .نامند  می(Communicating)مرتبط

 Four)  در این گزارش هیدروسفالی ارتباطی چهار بطنی

Ventricular) به عنوان یکی از عوارض عصبی بسیار نادر ،
شود، از آنجا که عوارض  بیماري بروسلوز شرح داده می

ناشی از هیدروسفالی مانند اختلال در راه رفتن و حافظه 
ند طبیعی زندگی بیماران وارد صدمات جبران ناپذیر در رو

  . باشد کند لذا ذکر این مورد قابل توجه می می
  

  مورد 
 ساله افغانی، کشاورز و ساکن شهر 25بیمار آقاي 

بادرود بود، او مصرف لبنیات محلی را در شرح حال خود 
حالی  کرد و از یک سال پیش دچار ضعف و بی ذکر می

دودیت حرکت در شده بود و هنگام کار کردن از درد و مح
 روز قبل از مراجعه، این علائم تشدید 2 .برد مفاصل رنج می

یافته و سردرد شدید، سرگیجه، اختلال در تعادل، استفراغ، 
 به دلیل سردرد شدید،  وسرفه و خلط به آن اضافه شده بود

 در بیمارستان 4/12/88سرگیجه، تهوع واستفراغ در تاریخ 
در زمان بستري به شرح زیر علائم حیاتی بیمار . بستري شد

سر . 100/130 و فشار خون 75، تعداد نبض 16 تنفس .بود
گیجه بیمار واقعی بود که منجربه تهوع واستفراغ در وي 

 سردرد شدید در ناحیه فرونتو اکسی پیتال و ضربان .شد می
بیمار تب خفیف، . دار بود و الگوي خاص زمانی نداشت

ا داشت به طوري که ده  کاهش اشته وحالی، کاهش وزن بی
روز قبل از بستري قادر به انجام فعالیت شغلی معمول خویش 

اي نرمال و در معاینه اعصاب کرانیال  معاینات مخچه. نبود
ردور، کرنیگ و برودزنسکی . شد ادم پاپی خفیف دیده می

گر  سی تی اسکن مغزي با کنتراست وریدي بیان .منفی بود
نی، بدون ضایعه فضاگیر و هیدروسفالی ارتباطی چهار بط
  . کلسیفیکاسیون پاتولوژیک بود

که بیمار به استازولامید خوراکی  به دلیل این
با توجه به ایدیوپاتیک بودن  پاسخ بالینی مناسبی نداشت و

هیدروسفالی و شیوع بالاي توبرکولوزیس در مهاجرین 
افغانی، احتمال هیدروسفالی ثانویه به توبرکولوز در ایشان 

 بود و چون در هیدروسفالی ناشی از مننژیت زیاد
 توان شنت ونتریکولو پریتونئال تعبیه نمود، توبرکولوزي می

شنت گذاري انجام و مایع مغزي نخاعی جهت   بیماربراي
بیوشیمی به  بررسی میکروب شناسی، سیتولوژي و

  .آزمایشگاه ارسال شد
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فشار مایع مغزي نخاعی بالا و رنگ آن گزانتو 
 35( ، میزان قند مایع مغزي نخاعی کاهش مختصرکروم بود

میلی گرم بر  724(ولی پروتئین آن ) گرم بر دسی لیتر میلی
شمارش  .داد به طور قابل ملاحظه افزایش نشان می) دسی لیتر

 10گلبول قرمز و  عدد 100سلولی مایع مغزي نخاعی شامل 
با تفکیک و تمایز  متر مکعب عدد گلبول سفید در هر میلی

  . درصد لنفوسیت بود20 درصد نوتروفیل و 80
هاي بسیار ریز سر سوزنی در محیط  تظاهر کلنی

 روز انکوباسیون، حاکی از 5بلاد و شکلات آگار بعد از 
هاي مذکور  کشت مثبت مایع مغزي نخاعی بود، از کلنی

 وجود  واسمیر تهیه و به روش گرم رنگ آمیزي شد
ماي لام هاي گرم منفی کوچک در ن کوکوباسیل

در . کرد میکروسکوپی احتمال تشخیص بروسلا را مطرح 
هاي مذکور تست اوره آز و تولید سولفید هیدروژن  باکتري

چنین آزمایش بررسی آگلوتیناسیون با آنتی سرم  هم و
 بنابراین تشخیص بروسلا محرز ،اختصاصی بروسلا مثبت بود

 بیمار جهت درمان در تاریخ ،با کسب این نتایج. شد
در آن هنگام .  به بخش عفونی منتقل گردید12/12/88

سردرد، تهوع واستفراغ کمی بهبود پیدا کرده بود ولی 
چنان رنجور به نظر  حالی وضعف بیمار ادامه داشت و هم بی
 70/110گراد و فشار خون   درجه سانتی3/38 تب .رسید می

 مثبت، تیتر آزمایشات CRP 3، 17سدیمان . داشت
 2 مار شامل رایت، کومبس رایت وسرولوژي خون بی

  . گزارش شد320/1 و640/1 ،320/1مرکاپتواتانول به ترتیب 
 Mو G هاي  گیري تیتر ایمونوگلوبولین اندازه

 8/1 و 5/349 بروسلا به روش الیزا انجام شد که به ترتیب
هاي خون، ادرار و  آنالیز ادرار بیمار نرمال و کشت. بود

مایع مغزي نخاعی از نظر کشت  .مدفوع منفی گزارش شد
 بیمار منفی و سایر آزمایشات بیمار PPDباسیل سل و تست 

  .نیز نرمال بود
در سی تی اسکن مجدد، ادم مختصر در 

ها، کاهش هیدروسفالی و محل مناسب شنت بدون  نیمکره
  .شد ضایعه فضا گیر و هموراژي رویت می

با توجه به نتایج آزمایشات و سی تی اسکن، 
یی در مورد بیمار مننژیت تحت حاد بروسلائی تشخیص نها

به هیدروسفالی  که به دلیل تاخیر در تشخیص و درمان منجر
  .شده بود، تعیین گردید

 روز تحت درمان سه دارویی با 8بیمار به مدت 
داکسی سیکلین، ریفامپین و کوتریماکسازول به همراه رژیم 

بستري، در روزهاي پایانی  .غذایی پر پروتئین قرار گرفت
نتایج حاصل از آزمایشات نرمال و بیمار با بهبودي نسبی از 

گیري چهار هفته بعد  در پی .بیمارستان ترخیص گردید
علائم بیمار شامل تهوع، سردرد و استفراغ بهبودي کامل 

ضعف، فعالیت معمول شغلی  حالی و داشت و با کاهش بی
  .خود را شروع کرده بود

  
  بحث

 مشترك بین انسان و بروسلوز بیماري عفونی
هاي  حیوانات است، اگرچه این بیماري در بسیاري از قسمت

جهان ریشه کن شده اما در کشورهاي در حال توسعه از 
  .باشد چنان آندمیک می جمله ایران هم

اشکال بالینی این بیماري بسیار مختلف و متغیر 
باشد و اکثر اوقات پزشک را از تشخیص صحیح دور  می
ا آشنایی با این بیماري و توجه به اشکال بالینی و لذ. سازد می

تشخیص  .عوارض آن از اهمیت خاصی برخوردار است
ابتلا و سریع و به موقع و درمان آنتی میکروبیال باعث کاهش 

هاي  گاهی اوقات یافته.  ناشی از آن خواهد شدمرگ و میر
  .)6-8(نورولوژیک ممکن است تنها علائم بروسلوز باشند

هاي داده شده بروز عوارض عصبی  رشطبق گزا
. )4، 3(باشد  درصد می5 تا 3در بیماران مبتلا به بروسلوز 

باشد زیرا انواع  تشخیص بالینی نوروبروسلوز بسیار مشکل می
اشکال بالینی بروسلوز که سیستم اعصاب مرکزي را تحت 

دهد گزارش شده که شامل مننژیت،  تاثیر قرار می
. )10، 9، 3(و رادیکولیت استمننگوآنسفالیت، میلیت 

از نظر علائم بالینی که باشد  مننژیت می ترین عارضه، شایع
هاي میکروبی  توان این بیماري را از سایر مننژیت کمتر می

 موارد دیده  درصد50سفتی گردن در کمتر از  .تشخیص داد
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 و بودهترین علامت  سر درد در این بیماران شایع. شود می
موقت، پیشرونده یا تواند  یز نظر زمانی ممعمولاً شدید و ا

  .)4، 2(اي باشد دوره
هاي موجود در  بر اساس مطالعات انجام شده یافته

مایع مغزي نخاعی بیماران مبتلا به نروبروسلوز به شرح زیر 
رنگ مایع ممکن است کدر، چرکی، خونی یا : باشد می

مایع مغزي نخاعی خونی یا گزانتوکرومی  .شفاف باشد
 است ناشی از خونریزي ساب آراکنوئید در نتیجه ممکن

از نظر سلول معمولاً یک . پارگی آنوریسم میکوتیک باشد
مقدار پروتئین مایع . شود پلئوسیتوز با غلبه لنفوسیتی دیده می

مغزي نخاعی معمولاً افزایش یافته و مقدار گلوکز نرمال یا 
 و  در بیمار ما نیز ظاهر مایع کدر.یابد کمی کاهش می

گزانتوکروم بود و پروتئین افزایش و گلوکز کمی کاهش 
 مننژیت .)4(داشت ولی پلئوسیتوز لنفوسیتی رخ نداده بود

تحت حاد تظاهر بالینی نوروبروسلوز در بیمار ما بود که به 
  .علت تاخیر در درمان منجربه هیدروسفالی گردید

در این بیمار مثبت شدن کشت مایع مغزي نخاعی 
لا ما را در تشخیص نوروبروسلوز رهنمون از نظر بروس

که مطالعات حاکی از آن است که کشت  ساخت در حالی
 درصد موارد 50 تا 30مایع مغزي نخاعی از نظر بروسلا در 

  .)4، 3(شود مثبت می
مطالعات مختلف تست آگلوتیناسیون مایع مغزي 

، 80/1، بیشتر یا مساوي 160/1نخاعی با عیار بیشتر یا مساوي 
 و حتی فقط مثبت شدن تست رایت 128/1تر یا مساوي بیش
که زمانی   اما در بیمار ما به علت این.)11(دانند با ارزش میرا 

که کشت مایع مغزي نخاعی مثبت شد و تشخیص 
نوروبروسلوز داده شد دسترسی به نمونه وجود نداشت 

  . متاسفانه امکان انجام این تست نبود
 نوروبروسلوز با مطالعاتی که در آنها تظاهرات

مورد گزارش شده ما از نظر بالینی تشابه دارند بسیار اندك 
  .پردازیم باشد که در ذیل به شرح بعضی از آنها می می

 ساله با 10مورد مشابه از کشور ترکیه، دختر بچه 
بیمار تب، سردرد، تهوع و  .هیدروسفالی گزارش شده است

ایع مغزي استفراغ داشت و باکتري بروسلا از خون و م

که کشت خون بیمار ما منفی  نخاعی اوجدا گردید در حالی
انجام شده هیدروسفالی  در سی تی اسکن مغزي. بود

ارتباطی به عنوان عارضه نوروبروسلوز مشهود بود در نهایت، 
بیمار با درناژ اکسترنال ونتریکولار و درمان آنتی بیوتیکی 

ه طور موفقیت آمیز سه گانه همراه با استروئید و کاتتر بطنی ب
درمان گردید و نیاز به شنت گذاري ونتریکولو پریتونئال پیدا 
نکرد اما درمورد بیمار ما، بعد از مثبت شدن کشت مایع 
مغزي نخاعی درمان سه دارویی با داکسی سیلین، ریفامپین 
وکوتریماکسازول که داراي نفوذ خوب داخل سلولی و 

گردید ولی به دلیل باشند شروع  سیستم اعصاب مرکزي می
که قبل از اثبات نوروبروسلوز، صرفاً به دلیل  این

هیدروسفالی شدید و ترس از عوارض مرگبار هیدروسفالی 
پیشرونده شنت ونتریکولو پریتونئال گذاشته شده بود، نیاز به 
درمان کمکی استروئید جهت کنترل عوارض ایمونولوژیک 

 شروع درمان علائم ناشی از درمان نشد و بعد از یک هفته از
  .)12(اي پیدا کرد بیمار بهبودي قابل ملاحظه

چنین محسن پور و همکاران در گزارشی سکته  هم
مغزي را به عنوان عارضه نوروبروسلوز معرفی کردند، بیمار 

 ساله بود که سرولوژي خون ومایع مغزي نخاعی از 42مرد 
 ،نظر بروسلوز مثبت بود و در سی تی اسکن مغزي

درمان دارویی سه گانه شامل . فالی قابل رویت بودهیدروس
بیمار  داکسی سیکلین، ریفامپین و کوتریماکسازول انجام و

خوشبختانه در بیمار ما با وجود . کامل بهبود یافتبه طور 
  .)13(هیدروسفالی نسبتاً شدید عارضه مشابه اتفاق نیفتاد

هاي آزمایشگاهی و  اي یافته پورحسن در مطالعه
 بیمار مبتلا به بروسلوز مورد بررسی قرار 43 را در کلینیکی

 9/64 نتایج، حاکی از تظاهرات نورولوژیک شامل .داد
 درصد 6/11  درصد مننگوآنسفالیت،6/11 درصد مننژیت،

 درصد 4/2 درصد آبسه مغزي و 4/2نوروپلژي کرانیال، 
اما در هیچ کدام از این موارد هیدروسفالی . میلیت بود

  .)14(گزارش نشد
هاي  در عربستان صعودي به بررسی سندرم

 بیمار پرداختند و نتایج 11نورولوژیک ناشی از بروسلا در 
نشان داد پس از درمان آنتی بیوتیکی کافی بیشتر بیماران به 
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سرعت بهبود یافتند و موارد مزمن به درمان پاسخ ضعیف 
دادند با این وجود در هیچ یک هیدروسفالی ناشی از مننژیت 

  .)15(سلایی مشابه بیمار ما اتفاق نیفتادبرو
 تضعیف سیستم ایمنی به عنوان ،اي در مطالعه

براي نوروبروسلوز ذکر شده است و خطر  عامل
نوروبروسلوز به عنوان عارضه نادر در بیماران پیوند کلیه 

در مورد بیمار ما استرس مهاجرت و رسد  به نظر می. باشد می
درگیري عصبی ناشی از کار سنگین روزانه زمینه ساز 

  .)16(بروسلوز بود
یک مورد بروسلوز با عوارض توام قلبی عروقی و 
سیستم اعصاب مرکزي در بخش عفونی بیمارستان رازي 

که در بیمار ما هیچ عارضه قلبی  اهواز گزارش شد در حالی
  .)4(ناشی از بروسلا یافت نشد

با توجه به مورد ما و سایر مطالعات انجام شده، 
شود در مناطق آندمیک بروسلا، بیماران با  ه میتوصی

تظاهرات نورولوژیک از جمله هیدروسفالی از نظر بروسلوز 
  . مورد بررسی قرار گیرند

در مورد تشخیص آزمایشگاهی بروسلا، از آنجا 
که باکتري بروسلا به زمان زیادي جهت رشد و جداسازي از 
کشت خون نیاز دارد، این آزمایش جهت تشخیص 

که  در این بیمار با وجود این .باشد وبروسلوز مفید نمینور
انجام و به ) BACTEC(کشت خون روي محیط بک تک

علت دیر رشد بودن باکتري بروسلا در طولانی مدت 
  .)17(نگهداري شد، این آزمایش منفی بود

 که به مورد گزارش شده فوق و این توجه با
 و بوده بروسلوز در جدي عارضه یک عصبی گرفتاري

 دارویی درمان به پاسخ اولیه مراحل در بیماري این چنین هم
 بیماري این سریع درمان و موقع به تشخیص لذا خواهد داد،

 تمامی مورد است در لازم بنابراین. باشد اهمیت می با بسیار
 وجود نوروبروسلوز احتمال تشخیص  آنهابراي که بیمارانی

ي مایع مغزي هاي میکروب شناسی و سرولوژ دارد، بررسی
 یا سی  MRIاز خون از نظر وجود بروسلا انجام و نخاعی و

 مغزي ضایعات وجود عدم وجود یا بررسی تی اسکن جهت
  .شود گرفته بهره نیز

هاي تشخیصی میکروب  امروزه با پیشرفت روش
شناسی و مولکولی استفاده از محیط هاي کشت بک تک و 

 حساسیت و با حداکثر) PCR(واکنش زنجیره اي پلیمراز
هایی مثل مایع مغزي  خصوص در مورد نمونهه ویژگی ب

  .شود نخاعی توصیه می
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