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  هاي اپيدميولوژيك، باليني و آزمايشگاهي بيماران مبتلا به  بررسي ويژگي

 سيناي كرمانشاهبيمارستان هاي عفوني  مننژيت بروسلايي بستري در بخش بيماري

1حسين حاتمي
  4االله منصوري  فيض؛4عليرضا جانبخش؛ 3 حميد سوري؛2 مريم حاتمي؛*

  چكيده
ترين مننژيت مونونوكلئري را نوع سلي و  زيادي برخوردار است هرچند بدخيمكه بروسلوز از شيوع  در كشورهايي: زمينه

  . باشد هاي بروسلايي مي ها شامل مننژيت پذيرترين آن دهند ولي درمان ها را انواع ويروسي تشكيل مي ترين آن فراوان

 . انجام شد1367-84هاي  ر طي سال د بيمار بستري در بيمارستان سيناي كرمانشاه39مقطعي روي -اين مطالعه توصيفي: ها روش

هاي سرمي و مايع نخاعي محرز بود و اطلاعات  تشخيص مننژيت بروسلايي با آزمون رايت يا كومبس رايت مثبت در نمونه

  . هاي مربوطه گرديد ليست بيماران وارد چك

ترتيب فراواني، شامل  ايات بيماران بهشك. ند مذكر بود درصد34نث و ؤ آنان م درصد64 سال، 9/26 ميانگين سني افراد :ها يافته

ه بود%) 13( آرترآلژي  و%)15(، اختلالات حركتي %)15(، سرفه %)15(، ميالژي %)39(، ضعف %)77(، استفراغ %)95(سردرد 

تست . بود%) 39(، برودزينسكي %)41(، كرنيگ %)49(، اسپلنومگالي %)74(هاي باليني عمده، شامل سختي گردن  يافته. است

 در سرم كليه بيماران، تست رايت يا كمبس رايت مايع نخاع در نيمي از آنان و كشت خون، مغز 1:1280 تا 1:160 با عيار رايت

  . مثبت بوده است،%)60( نفر 10 نفر از 6 در CSFاستخوان يا 

لوز سيستميك بوده ولي  شبيه به بروسفصلي آن تقريباً هاي اپيدميولوژيك و از جمله توزيع سني، جنسي و  ويژگي:گيري نتيجه

 توزيع جنسي بيماران، با اغلب مطالعات ديگر متفاوت بود و توزيع فصلي بيماري نيز از توزيع فصلي بروسلوز ، حاضرهدر مطالع

 با افزودن داروي ريفامپين و بعضاً+پاسخ قاطع، بدون عارضه و بدون عود بعدي با كوتريموكسازول. كرد سيستميك، تبعيت نمي

عنوان رژيم  كند و به توجه مي  روز در اين مطالعه بيش از اغلب مطالعات ديگر جلب45-60مدت   استرپتومايسين، بهسومي نظير

  . گردد درماني انتخابي، توصيه مي

      رايت، كرمانشاه، مننژيت بروسلايي، نروبروسلوز:ها واژهكليد

 »11/12/1388 :پذيرش  18/7/1388  :دريافت« 

  شهيد بهشتي، دانشگاه علوم پزشكيدانشكده بهداشت،  عموميآموزشي بهداشتگروه  .1

   دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيمركز بهداشتي درماني فيروزكوه، .2

   علوم پزشكي شهيد بهشتي، دانشگاه دانشكده بهداشت،اپيدميولوژيگروه  .3

  دانشگاه علوم پزشكي كرمانشاههاي عفوني، دانشكده پزشكي،  گروه بيماري .4

  021-22432046، 22432036: تلفن،  تهران، اوين، خيابان تابناك، بولوار دانشجو، دانشگاه شهيد بهشتي، دانشكده بهداشت:دار مكاتبات هدهع *

Email: hatami@hbi.ir
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  مقدمه
 بروسلوز ،طبق برآورد كارشناسان سازمان جهاني بهداشت

هاي مشترك بين حيوانات و  ترين بيماري يكي از شايع

عنوان يك بيماري  است كه در بسياري از مناطق بهانسان 

ها تا  در انسان اين بيماري) 1(باشد  بازپديد، مطرح مي

 موجب كاهش ،مدتي باعث ناكارايي و در حيوانات مبتلا

در بيماري  اين .شود  مي...و توليد شير، گوشت، پشم 

 ،هاي جهاني كشورهاي صنعتي، با توجه به مسافرت

 شايع وارده توسط هاي نسبتاً ماريامروزه در زمره بي

  ).2( مسافران قرار گرفته است

 ميلادي از 2003بيشترين موارد بيماري در سال 

و )  مورد17765(، ايران )مورد 23297(كشورهاي سوريه 

ولي كل موارد ) 3(گزارش شده است ) 14435(تركيه 

 سالانه از  معمولاً،شده به سازمان جهاني بهداشت گزارش

كه واقعيت ) 4( كند  مورد، تجاوز نمي500000حدود 

 كل موارد را تشكيل  درصد4نداشته و فقط حدود 

  . دهد مي

 ،هاي باليني دليل تنوع چهره هرچند سيفيليس را به

اند ولي در كشورهايي كه  عنوان مقلد بزرگ، ناميده به

  بروسلوز از شيوع زيادي برخوردار است بدون شك 

م و عوارض ييل تقليد از علادل بايد اين بيماري را به

هاي عفوني و غيرعفوني، مقلد بزرگ  بسياري از بيماري

  ). 5(ناميد 

لوژيك در اين بيماري شامل مننژيت، روهاي نو سندرم

آنسفاليت، ميليت، راديكولونوريت، آبسه مغزي، آبسه 

رسان به غشاء  هاي آسيب دورال، گرانولوم و سندروم اپي

هاي  يكي از چهره). 6 (استميلين و آسيب عروق مغزي 

دهد كه از نظر   تشكيل ميمننژيتباليني اين بيماري را 

هاي  ، شباهت زيادي به ساير مننژيتآزمايشگاهيباليني و 

هاي اپيدميولوژيك از  مونونوكلئري دارد و از نظر ويژگي

ترين  هرچند بدخيم). 2(كند مي  بروسلوز سيستميك، تبعيت

ها  ترين آن ا نوع سلي و فراوان مونونوكلئري رهاي مننژيت

پذيرترين  دهند ولي درمان را انواع ويروسي تشكيل مي

  ). 7 (استهاي بروسلايي  ها شامل مننژيت آن

در مطالعات مختلف، يكسان اين بيماري ميزان بروز 

 كل موارد بروسلوز  درصد5-7نبوده و در حدود 

   ).8 و 2(دهد  ها را تشكيل مي شده در بيمارستان بستري

بروسلوز در نقاط مختلف كشور ايران يافت  دنو

شمار،  صورت مطالعه موردي يا موارد انگشت گرديده و به

 موردي و بيشتر 20هاي  گزارش شده است ولي مجموعه

، همدان )10(،  آذربايجان )9(تا كنون فقط از كرمانشاه 

، گزارش )12(و بيمارستان امام خميني تهران ) 11(

اي از  كه موارد مزبور، آميخته ه به اينگرديده و با توج

هاي باليني  مننژيت، مننگوآنسفاليت و ساير چهره

 موردي  مطالعه 39مجموعه ) 2(نروبروسلوز بوده است 

حاضر، در واقع بيشترين موارد مننژيت بروسلايي را 

  . دهد تشكيل مي

ثير مستقيم أبروز اين سندروم ممكن است ناشي از ت

باشد ولي موارد مزمن را به ستم عصبي  سيها بر ارگانيسم

ها و تشكيل كمپلكس  مدت ميكروارگانيسم تداوم طولاني

  ).13(اند  ايمني و تخريب غشاء ميلين، نسبت داده

رفتاري اعصاب محيطي، درگيري مستقيم نخاع و گ

  ليه سياتيك، عوارض نادري محسوب وگرفتاري ا

  گردد و نوعي مننژيت كه باعث گرفتاري مي
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باشد نيز  د و ثانويه به اسپونديليت، ميشو مي 1مدولا 

گزارش شده است كه خود در اثر آبسه اپيدورال، ايجاد 

 شامل پارستزي و گاهي اختلال حسي، معمولاً. شود مي

اختلالات شناختي و اغلب ناشي از تحت فشار قرار 

   ).14( گرفتن و التهاب نخاع است

كلئري هاي مونونو  مننژيتءمننژيت بروسلايي جز

هاي  شود و در تشخيص افتراقي مننژيت بندي مي طبقه

گيرد و تشخيص  سلي، قارچي و ويروسي قرار مي

 نياز به ادامه ،از يك طرفمننژيت بروسلايي زودرس 

قيمت مرتبط با بعضي از  اقدامات تشخيصي گران

هاي افتراقي را مرتفع و از سوي ديگر درمان  تشخيص

و از عوارض كند  ميميسر زودرس و به موقع بيماري را 

شد سعي اين مطالعه  در .كاهد ناشي از درمان ديررس، مي

آوري اطلاعات مربوط به اين مجموعه و انتشار  تا با جمع

 قدمي در راه ارتقاء دانش و نگرش ،تجربيات حاصله

مندان به  ههاي پزشكي و علاق پژوهان رشته خود و دانش

 پژوهش حاضر  ابراين بن،شته شوداپيدميولوژي باليني بردا

هاي باليني و آزمايشگاهي،  م و يافتهيبررسي علابا هدف 

آگهي بيماران مبتلا به مننژيت  پاسخ درماني و پيش

هاي عفوني بيمارستان   بستري در بخش بيماريبروسلايي

  . سيناي كرمانشاه انجام شد

  
  ها مواد و روش

 ليست و گيري از ابزار چك ها با بهره آوري داده جمع

هاي بيماران بستري  آوري اطلاعات مندرج در پرونده جمع

-توصيفيروش   و بهپذيرفتدر بيمارستان سينا صورت 

با  به اين ترتيب كه .مورد مطالعه قرار گرفت مقطعي

 1367-84 هاي سال كه طي هاي بيماراني مراجعه به پرونده

  درماني سيناي كرمانشاه بستري شده در مركز آموزشي

 ،بررسي موارد ابتلا به مننژيت بروسلايياي برو بودند 

ها استخراج و وارد  اطلاعات مورد نظر از اين پرونده

  به عبارت ديگر با. هاي مربوطه گرديد ليست چك

 مراجعه به بايگاني مركز آموزشي درماني سينا و دفاتر 

هاي مبتلايان به مننژيت بروسلايي كه به  مربوطه، پرونده

ت أعضو هيو هاي عفوني  يماريييد نهايي متخصص بأت

  علمي دانشگاه مربوطه رسيده است را مورد بررسي 

  .قرار داديم

بيماران مبتلا به مننژيت مونونوكلئري با آزمون رايت 

 تست هاي سرمي و بعضاً يا كمبس رايت مثبت نمونه

 كشت رايت يا كمبس رايت مثبت مايع نخاع و ندرتاً

 تشخيص داده ،اعمثبت خون، مغز استخوان و مايع نخ

  .شده بودند

  
  ها يافته
 نفر با تشخيص يكي 793 تعداد 1367-84هاي  ال سطي

كه اند  شدهها در مركز مورد اشاره بستري  از انواع مننژيت

 70. اند آنان دچار مننژيت بروسلايي بوده%) 5( نفر 39

 سالگي رخ 40تر از   موارد بيماري در سنين كمدرصد

،  سال9/26±4/2  بيماران ميانگين سني. بودداده

 ساله بود 71ترين آنان   ساله و مسن5ها  ترين آن سن كم

 در فصل  درصد25نث، ؤمبيماران   درصد64، )1 نمودار(

  لـ در فص درصد33ل تابستان، ـ در فص درصد21ار، ـبه
 
1. Medulla 
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  .ند بود در فصل زمستان بستري شدهبقيه پاييز و 

فراواني، شامل سردرد ترتيب  شكايات بيماران به

  ، %)15(، ميالژي %)39(، ضعف %)77(استفراغ  ،%)95(

، %)13(، آرترآلژي %)15(، اختلالات حركتي %)15( سرفه

نمودار (بوده است %) 5(و آفازي %) 13(آلودگي  خواب

2.( 

 

  

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

   توزيع سني بيماران-1نمودار 

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  ماران مبتلا به مننژيت بروسلايي بر حسب نوع شكايات آنان توزيع بي-2نمودار 
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، %)74(هاي باليني عمده، شامل سختي گردن  يافته

  و%)41(گ ـرنيـ، ك%)41(ب ـ، ت%)49(الي ـگـلنومـاسپ

نشان  3 ها در نمودار بود و ساير يافته%) 39(برودزينسكي 

  .داده شده است

، د درص18تغييرات آزمايشگاهي، شامل لكوپني 

هاي  و طبيعي بودن تعداد گلبول درصد 20لكوسيتوز 

لنفوسيتوز نسبي در .  است موارد بوده درصد62در سفيد 

 بيماران،  درصد16بيش از نيمي از موارد و آنمي در 

هاي  همچنين سرعت رسوب گلبول. دونم جلب توجه مي

 21 موارد در محدوده طبيعي، در  درصد71قرمز در 

 ، موارد درصد8متوسط و در  افزايش ، موارددرصد

  وضعيت تست .  شديدي را نشان داده استافزايش نسبتاً

  

  

  . منعكس گرديده است1رايت نيز در جدول 

هاي موجود در اين   و درصد لنفوسيتWBCتعداد 

توان در جدول  مايع را همراه با وضعيت پروتئيني آن مي

  . ملاحظه نمود2

يت بروسلايي برحسب عيار  توزيع بيماران مبتلا به مننژ-1جدول 

  تست رايت

 درصد تعداد عيار تست رايت

1:80 1 6/2 

1:160 4 3/10 

1:320 13 3/33 

1:640 11 2/28 

1:1280 10 7/25 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

  هاي باليني توزيع بيماران مبتلا به مننژيت بروسلايي بر حسب يافته -3نمودار 
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  لايان به مننژيت بروسلاييخصوصيات مايع نخاع در مبت- 2جدول 

  هاي سفيد مايع نخاع وضعيت گلبول

 درصد بيماران  متر مكعب در ميلي ها تعداد گلبول

200 < 36 

399-200 23 

599-400 15 

799-600 13 

999-800 3 

1999 -1000  7 

3999 -3000 3 

 هاي مايع نخاع وضعيت لنفوسيت

 راندرصد بيما متر مكعب درصد لفنوسيتها در ميلي

24-0 18 

49-25 5 

74-50 18 

100-75 59 

 وضعيت پروئين مايع نخاع

 درصد بيماران گرم در دسي ليتر ميلي

14-0 10 

45-15 33 

100-46 31 

280-101 26 

  
  بحث
هاي  عنوان يكي از چهره جا كه مننژيت بروسلايي به از آن

هاي  ويژگي است، باليني بروسلوز سيستميك، مطرح

جمله توزيع سني، جنسي و فصلي آن  ژيك و ازاپيدميولو

 شبيه به بروسلوز سيستميك بوده و در اغلب تقريباً

 هرچند .)15(اي با يكديگر ندارند  مطالعات، تفاوت عمده

بر روي   در كشور تركيه2006اي كه در سال   مطالعهدر

 60 ، مورد مننژيت بروسلايي انجام شده است20تعداد 

و ) 16(اند  بودهنث ؤ م درصد40 و  بيماران، مذكردرصد

  درصد70شده از تبريز نيز  در موارد گزارشهمچنين 

 گزارش شده از ، در موارد)10(نث ؤ م درصد30مذكر و 

و در ) 11(نث ؤ م درصد40 مذكر و  درصد60 ،همدان

نث ؤ آنان م درصد39 مذكر و  درصد61مواردي از تهران 

 بيماران را درصد 64 ،ولي در مطالعه حاضر) 12(اند  بوده

 آنان را مردان تشكيل داده كه  درصد36زنان و فقط 

شده در   موارد بستري.توجيه خاصي براي آن وجود ندارد

 برخلاف . استير فصول سال بودهفصل پاييز، بيش از سا

انتظار، بيشترين موارد بيماري در فصل بهار و تابستان رخ 

  تقريباً،سالنداده و غير از فصل پاييز در سه فصل ديگر 

تواند ناشي   كه مي استاز فراواني يكساني برخوردار بوده

گيري تدريجي مننژيت   بيماري و شكلهاز سير آهست

  ،بودن آن در اغلب موارد باشد 1بروسلايي و تحت حاد

شده در فصول پاييز و  بستريكه موارد به اين ترتيب 

ن زمستان، همان مواردي باشد كه در فصل بهار و تابستا

علامت، آغاز گرديده و سرانجام در دو فصل  صورت كم به

عنوان مننژيت بروسلايي   تشديد يافته و به،بعدي سال

  .تشخيص داده شده است

 42اي در  رچند سردرد و علايم مننژه، طي مطالعهه

  و در مطالعه ديگري ) 13( مبتلايان به نروبروسلوز درصد
 
1. Sub-acute
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 95يافت شده است ولي در ) 14( درصد آنان 33در 

نموده كه حتي از بيماران   بيماران ما جلب توجه ميدرصد

ترتيب  كه به) 10-12(تبريز، همدان و امام خميني تهران 

تر بوده  اند نيز افزون  را نشان داده درصد55 و 75، 70

 يافت گرديده بيماران  درصد49 اسپلنومگالي، در .است

اي  نومگالي، نظير مطالعهكه از نظر ميزان فراواني اسپل

  .) 17(است كه در كشور كويت انجام شده است 

ر بروسلوز كه تاكنون گزارش  دCNSاير تظاهرات س

اي،  ست از آراكنوئيديت، سندروم مخچه اشده عبارت

پارگي آنوريسم بازيلر، همي پاركينسونيسم، كره، ميليت 

بعضي از باره و تظاهرات  قدامي، سندروم گيلن

ولي در ). 14(هاي مربوط به جراحي اعصاب  بيماري

يك از اين تظاهرات، وجود نداشته و فقط  بيماران ما هيچ

دختر (م خونريزي ساب آراكنوئيد، در اولين بيمار يعلا

، وجود داشت كه به پارگي آنوريسم مايكوتيك )  ساله13

شده مننژيت بروسلايي است  كه يكي از عوارض شناخته

  . بهبود يافتو با درمان دارويي، كاملاً) 9( داده شد نسبت

 بروسلا Castanedaeبا استفاده از محيط كشت 

 6مليتنسيس از خون محيطي، مغز استخوان يا مايع نخاع 

كه  توضيح اين. نفر از ده نمونه مورد مطالعه، جدا گرديد

ديده شايعي نيست ولي  پ،CSFها در  افتن بروسلاي

نژيت بروسلايي از منطقه مديترانه كه بيشترين موارد من

دهد گزارش  بروسلا مليتنسيس، گونه برتر را تشكيل مي

لفين، تركيب تتراسيكلين يا ؤبرخي از م). 14(شده است 

 ، براي درمانسيكلين به اضافه ريفامپيسين را داكسي

هاي نسل  ها نيز سفالوسپورين اند و بعضي مناسب دانسته

ثير قاطع أ ولي با توجه به تاند سوم را پيشنهاد كرده

 كوتريموكسازول به اضافه ريفامپين در كرمانشاه و تبريز

هاي احتمالي،  و عدم شكست درماني، عود و داغ) 10(

رسد رژيم انتخابي، شامل اين دو دارو و مدت  نظر مي به

هاي حاصله از همين مطالعه،  درمان نيز بر اساس تجربه

ست ا و اين در حالي) 2 ( بيش از دو ماه بوده استندرتاً

 درمان براي ،كه رژيم انتخابي سازمان جهاني بهداشت

  ). 8(باشد  نروبروسلوز نيز همين دو دارو مي

 موردي كه در كويت بررسي شده 19وره درماني در د

اند كه پاسخ   هفته يا بيشتر بوده و يادآور شده8است 

 1-2در تمام مبتلايان به مننگوآنسفاليت در عرض  درماني

 ،هفته مشاهده گرديده و نقايص نرولوژيك پايداري

هايي كه دچار حملات صرعي  عارض نشده است و آن

اند تا چند ماه داروي ضدتشنج، دريافت كرده و  بوده

اند ولي كساني كه دچار گرفتاري  سرانجام بهبود يافته

اند پاسخ كُندي به درمان داده و  اعصاب محيطي بوده

ها ادامه يافته است و   مبتلاي آنضعف خفيفي در اندام

 آگهي  پيش،CNSبالاخره مبتلايان به گرفتاري منتشر 

اپتيك و   آتروفي،  در مطالعه ديگري.)13(اند  بدتري داشته

آسيب اعصاب كرانيال، پس از درمان نيز همچنان به قوت 

اي كه در  همچنين در مطالعه). 18(خود باقي مانده است 

ست درمان بيماري تا طبيعي شدن اسپانيا صورت گرفته ا

 و 100تر از  قند مايع نخاع و كاهش سلول آن به كم

بادي، ادامه يافته و براين اساس، دوره  كاهش عيار آنتي

طور  متوسط درماني در هفت بيمار مبتلا به نروبروسلوز، به

 ماه ذكر شده و دو نفر از آنان با عود بيماري، 5/8متوسط 

 موردي كه از 17ولي در ). 14(اند  مواجه گرديده

هاي   در سومين كنگره بيماري1370كرمانشاه در سال 
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 موردي كه در 20و ) 9( عفوني و گرمسيري در سمنان

توسط ) 19( در اولين كنگره بروسلوز شهركرد 1371سال 

يك از اين معضلات،  نگارنده، گزارش گرديده است، هيچ

 يعني وجود نداشته و با همان رژيم انتخابي كشوري

 بهبودي كاملي حاصل ،كوتريموكسازول و ريفامپين

 39از ( مورد باقيمانده 19به همين دليل در . گرديده است

 شد نيز از همان رژيم درماني استفاده ) مورد مطالعه فعلي

به استثناي سه مورد كه به علت عدم تحمل گوارشي،  و

صورت تزريق   به،كوتريموكسازول را با همان دوز رايج

 دو داروي ،خل وريدي تجويز نموديم در بقيه موارددا

مورد اشاره را با موفقيت كامل تا پايان دوره درماني، 

ل و و بيست مورد اهادامه داده و طي پيگيري چندسال

مدت بقيه موارد، حتي با يك مورد شكست  پيگيري كوتاه

  . درماني يا عود بيماري مواجه نگرديديم

نوكلئري عفوني و هاي مونو رچند همه مننژيته

غيرعفوني، در تشخيص افتراقي مننژيت بروسلايي، مطرح 

هاي  ها را مننژيت ترين آن شوند ولي در كشور ما شايع مي

 .دهد ترين آنان را مننژيت سلي، تشكيل مي ويروسي و مهم

 بايد ،لذا در بالين افراد مشكوك به مننژيت بروسلايي

اقداماتي و فته مننژيت سلي و ويروسي را نيز در نظر گر

عمل آوريم و از نظر باليني به  ها به  اثبات يا نفي آنبراي

 وجود يا عدم وجود تب ، طول دوره بيماري، جنس،سن

و اسپلنومگالي و از نظر آزمايشگاهي به لنفوسيتوز نسبي 

  وCSF ميزان تغييرات قند و پروتئين ،در خون محيطي

يشتري هاي سرولوژيك تشخيصي بروسلوز، توجه ب تست

هاي ويروسي در سنين جواني و  اغلب مننژيت .بنماييم

سير سريعي دارند و بيمار را در و كودكي، عارض شده 

كه  كشانند درحالي عرض چند روز نزد پزشك مي

در و هاي سلي و بروسلايي، سير كندتري داشته  مننژيت

 از اين گذشته شدت .هر سني ممكن است عارض شوند

 احتمال و شدت كاهش  وCSFئين و احتمال افزايش پروت

قند اين مايع در مننژيت سلي و بروسلايي، بيشتر از 

هاي سرولوژيك  هاي ويروسي است و تست مننژيت

بروسلوز، در اغلب موارد، به افتراق اين سه بيماري، 

   ).7  و2(نمايد  كمك مي

  
  گيري نتيجه

هاي اين مطالعه و ازجمله  در مجموع، بسياري از يافته

 شباهت ،درماني قاطع و عدم عود بعدي بيماريپاسخ 

كه ) 20(زيادي به مطالعات كشور كويت داشته است 

هاي مولد بيماري در اين  تواند ناشي از شباهت سويه مي

موقع در اين دو  و تشخيص زودرس و درمان به منطقه

  .مطالعه باشد
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