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   بيمار مبتلا به كرونگزارش يك مورد نوكارديوز مغزي در
  
  
  

 Iدكتر علي زارع ميرزايي

 Iفر دكتر نسرين شايان
  II دكتر احمد استاد علي مخملباف*

  چكيده
نوكارديوز مغزي از عوارض نادر در بيماران تحـت درمـان بـا داروهـاي تـضعيف كننـده سيـستم ايمنـي،                     :زمينه

  . ي، ايدز و همچنين افراد پيوندي استبيماران مبتلا به بدخيم
پردازيم كـه تحـت درمـان بـا داروهـاي        ما در اين مقاله به معرفي يك مورد بيمار مبتلا به كرون مي    :معرفي بيمار 

پردنيزولون، سالازين و آزاتيوپرين بوده است كه بطور ناگهـاني دچـار كـاهش سـطح هوشـياري و علايـم لوكـاليزه          
ات تصوير برداري براي بيمار تشخيص آبسه مغزي مطرح شده و بيمار تحت عمل جراحي               در مطالع . گردد  مغزي مي 

هاي ميكروبي و مطالعات بافت شناسي بيانگر نوكارديوز مغزي بوده اسـت كـه    نتايج كشت. گيرد تخليه آبسه قرار مي  
  .يابد ي بيمار بهبود ميبيوتيك پس از درمان آنتي

اولين مورد گزارش شده از نوكارديوز مغزي در بيمار مبـتلا بـه كـرون تحـت                  بنابر اطلاعات ما، اين      :گيري نتيجه
  .باشد درمان با سالازين، پردنيزولون و آزاتيوپرين در مقالات انگليسي زبان مي

  
  آبس مغزي -3كرون       -2نوكارديوز مغزي       -1 :ها يدواژهكل

  
  2/2/88: تاريخ پذيرش ، 25/6/87: تاريخ دريافت

  
  مقدمه

هاي گرم مثبت اغلب با نماي بيـد          نوكاردياها اكتينوميست 
 و كاتالاز مثبـت  Partially acid fastخورده به شدت هوازي 

ساكن آب و خاك بوده از طريق استنـشاق يـا تلقـيح             . هستند
فـاكتور مـستعد كننـده در       . كننـد   تروماتيك فرد را آلوده مـي     

بـسياري  ميزبان اختلال عملكرد ايمني سلولي است، هر چنـد          
از افراد آلوده به نوكارديا نقص ايمني هومـورال يـا سـلولي              

 البته دوره عفونـت در ميزبـان بـا نقـص            )1(.مشخصي ندارند 
از بيماران با ايمني سلولي نرمـال       تر    تر و طولاني    ايمني شديد 

ترين تظاهر نوكـارديوزيس بيمـاري ريـوي           شايع )2(.باشد  مي
سرفه، تنگي نفـس و     اشتهايي، كاهش وزن،      است كه باعث بي   

 در افرادي كـه     )3(.شود  درد پلورتيك قفسه سينه مشخص مي     
توانـد سـبب عفونـت        داراي نقص ايمني هستند نوكارديا مـي      

تـرين    شايع. ريوي مهاجم شده و از طريق خون منتشر شود        
هاي درگير در عفونت منتشر بـه ترتيـب مغـز، پوسـت،               محل

ني درگيركننـده   انتـشار خـو   . كليه، كبد و غدد لنفاوي هـستند      
CNS   بيماران به صورت آبسه منفرد يـا متعـدد رخ          % 30 در
ــي ــد م ــشت  )1(.ده ــمير و ك ــون اس ــط در  چ ــان فق ــا همزم   ه

  

3
هاي متعددي براي كـشت بايـد         هستند، نمونه   موارد مثبت  1

هـا بـا      آزمـايش ميكروسـكوپي مـستقيم نمونـه       . گرفته شوند 
.  را در تـشخيص دارنـد      آميـزي گـرم بيـشترين اهميـت         رنگ

ــيط ــتفاده    مح ــورد اس ــشت م ــاي ك ، sheep blood agarه
chocolate agar، sabouraud dextrose agar ،Potato dextrose 

agar ،brain-heart infusion agar انكوباسـيون  )3و1(.باشـند   مـي 
ممكن است در . دهد رشد را افزايش مي% CO2 10در حضور 

ي قابل رؤيت باشـند ولـي       هاي باكتر    ساعت كلوني  48عرض  
 rugose روز به صورت اشكال      5-20بطور تيپيك در عرض     

مخملي يا مومي ناهموار اغلب با رنگدانه زرد تا نارنجي ظاهر 
 16S DNA sequencingهاي مولكولي ماننـد   تست. شوند مي
 براي PCR-restriction enzyme pattern analysis (PRA)يا 

  )3(.ها لازمند تشخيص صحيح گونه
  

  رفي بيمارمع
 9كـرون از     ساله مورد شناخته شده بيمـاري        42مرد  

 ماه قبل كه تحت درمان با داروهاي سالازين، پردنيزولـون و          
  

(I،تهران، ايران   استاديار پاتولوژي، بيمارستان حضرت رسول اكرم، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني ايران  
(II تهران، ايران ستان حضرت رسول اكرم، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني ايران،دستيار پاتولوژي، بيمار) ولؤنويسنده مس(  
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باشد كه به طور ناگهاني دچار كـاهش سـطح            آزاتيوپرين مي 
هوشياري و آتوني شده، در نهايت بـا علايـم بـاليني اخـتلال         

در . شـود  تكلم و موتيسم كامـل در بيمارسـتان بـستري مـي         
 بوده و علايم لوكاليزه مغـزي       oC38اينات بيمار داراي تب     مع

هـاي    بـه همـراه تـست     ) همي پلـژي و هيپررفلكـسي راسـت       (
هـاي آزمايـشگاهي      در تـست  . اي مختـل داشـته اسـت        مخچه

HBsAg ،HIV-1,2 و Anti-HCV Ab و Anti HTLV-1, 2 
 CTدر  .  بيمار نكتـه خاصـي نداشـت       CXR. منفي بوده است  

يپودنس بـا ادم وسـيع در لـوب فرونتـال       اسكن مغز، ناحيه ه   
 توده فرونتوتمپورال چپ با تقويت حلقوي و        MRIچپ و در    

  ).1شكل شماره (مركز هيپودنس مشهود بود 
 

  
  

  توده فرونتوتمپورال چپ با تقويت حلقوي و مركز هيپودنس -1شكل شماره 
 

بيمار با تشخيص آبسه مغزي تحت عمل جراحي قرار گرفت 
اـرج شـد         CC50كه طي آن     در . مايع چركي سبزرنگ از آبسه خ

اي  اســمير مــستقيم از ترشــحات آســپيره شــده بــاكتري رشــته
 ).2شكل شماره (شد  دار با اسيد فست نسبي گزارش  شاخه

  
  دار آن توجه كنيد نوكارديا، به نماي بيدخورده و شاخه -2شكل شماره 

  

ــست ــتفاده از   در ت ــا اس ــك و ب ــاي ميكروبيولوژي  ه

ــيط ــش  مح ــاي ك  ,Blood agar, Chocolate agarت ه

Sabouraud dextrose agar بـــراي بيمـــار تـــشخيص 
شـد    پنم مطرح     ايمي نوكارديا با حساسيت به آميكاسين و     

پــنم،   كــه بيمــار تحــت درمــان بــا آميكاســين، ايمــي      
ــت  ــسين قرارگرف ــساسين و وانكوماي  CTدر . سيپروفلوك

هاي مجدد حجم ضايعه بـه وضـوح  كـاهش يافـت               اسكن
  .يافتند تدريج بهبودو علايم بيمار به ) 3 شماره شكل(

  

 
   از بين رفته است توده تقريباً،پس از درمان -3شكل شماره 

  
  بحث

هـاي انـساني هـستند كـه           پـاتوژن  ،هاي نوكارديا   گونه
 چنـين تمـايلي اهميـت       )4(.اي به بافت مغز دارند      تمايل ويژه 

 در  CNSهـاي     احتمـال بـروز عفونـت     آگاهي در رابطه بـا      
 حـدود   )5و4(.سـازد   بيماران دچار نقص ايمني را مطرح مـي       

 درصــد بيمــاران مبــتلا بــه نوكــارديوز، درگيــري 45-15
CNS   منـشأ خـارج مغـزي عفونـت در        . دهنـد    را بروز مي  

هـاي     اگرچه انواع مختلف گونه    )6(.شود  موارد يافت مي       
تـرين    وند اما شـايع   ش  نوكارديا منجر به عفونت مغزي مي     

در  باشــد كــه اكثــراً علــت آن نوكارديــا آســتروئيدس مــي
بيماران مبتلا به نقص ايمني و از طريق عفونت اوليه ريـه            

   از عوامـل مـستعدكننده نوكـارديوز       )8و7(.يابـد   انتشار مـي  
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هـاي    ها، وضـعيت    توان به بدخيمي    مغزي يا سيستميك مي   
نبـال پيونـد    ياتروژنيـك بـه د    انقص ايمني، سركوب ايمني     

عضو، ديابت شيرين، ترومـا و فعاليـت فاگوسـيتيك غيـر            
 داروي 2بــا توجـه بــه اينكـه بيمــار    .طبيعـي اشــاره كـرد  

محتمـل  ،  كـرده   مـي  كننده سيستم ايمنـي دريافـت      تضعيف
 دارويي بوده   ،ترين علت زمينه اي نوكارديوز مغزي بيمار      

 را بـه  CNSاغلب پزشـكان بـاليني، مـوارد بيمـاري          . است
گيرند چون فرض بر اين       ن عفونت منتشر در نظر مي     عنوا

 خـواه   ،اي همواره وجود دارد     است كه كانون ريوي زمينه    
 در بيمار ما شـواهد عفونـت ريـوي     )9(.كشف گردد يا خير   

  . اوليه عفونت وجود نداشتامشخص به عنوان منش
كشت ميكروبي به عنوان تست استاندارد طلايي بـراي   

 كـاربرد دارد گرچـه      CNSل  هاي باكتريا   تشخيص عفونت 
ي بيـوتيك   مواردي نظير حجم كم نمونه، سابقه درمان آنتي       

هاي كشت نامناسب و انكوباسيون       قبلي، استفاده از محيط   
 علاوه بـر    )5و4(.كاهند  ناكافي نمونه از سودمندي روش مي     

هــاي آسپيراســيون اســترئوتاكتيك  جراحــي بــاز از روش
اي بدسـت آوردن  توان بر    نيز مي  MRI يا   CTتحت هدايت   

  )7(.نمونه جهت آناليز ميكروبي استفاده كرد
اگرچه كرانيوتومي و اكسيزيون كامـل در اغلـب مـوارد           
براي درمان ضايعات بزرگتـر لازم هـستند امـا بيمـاران بـا              

هاي كوچك يـا بـا ضـايعه          نقايص نورولوژيك جزئي، آبسه   
ي بيـوتيك   توان تنها با رژيم طـولاني مـدت آنتـي             منفرد را مي  

هـا خـط اصـلي بـراي           سـولفوناميد  )10(.تحت درمان قرار داد   
هاي نوكارديا هستند اما در موارد عدم تحمـل           درمان عفونت 

براي موارد لوكاليزه يا خفيف (توان از مينوسيكلين   بيمار مي 

در موارد شديد (پنم و سفوتاكسيم      ، آميكاسين، ايمي  )بيماري
 ماهـه   12 تـا    6هاي   رژيم. نيز استفاده كرد  ) يا عفونت منتشر  

براي موارد نوكارديوز مغزي در افراد با ايمني كامل توصيه 
شود، اما برخي از محققين بـراي مـوارد تـوأم بـا نقـص                 مي

  )11 (.دانند هاي طولاني را ضروري مي ايمني رژيم
در بيمار ما درمان با داروهاي تـضعيف كننـده سيـستم            

وز مغـزي   ايمني به عنوان عامل خطـر بـراي بـروز نوكـاردي           
ــراوان از داروهــايي نظيــر  . مطــرح بــود عليــرغم اســتفاده ف

سالازين، مركاپتوپورين و پردنيزولون براي درمان بيمـاري        
كرون، بنا بر اطلاعات ما اين اولـين مـورد گـزارش شـده از               
نوكارديوز منتشر در بيمار مبتلا به كرون تحت درمان با اين       

وز مغـزي در    تنها يـك مـورد نوكـاردي      . تركيب دارويي است  
 و همكـارانش در سـال    Vorhryبيمار مبتلا به كرون توسـط       

 -6 گزارش شد كه بيمار مورد نظـر تحـت درمـان بـا               1997
 استفاده از داروي )12(.است مركاپتوپورين و پردنيزولون بوده

Infliximab           مورد ديگري به عنوان عامل خطر براي ابتلا بـه 
  )13(.نوكارديوز منتشر در مقالات بوده است

در بيمار مطرح شده همانند اكثر موارد گـزارش شـده           
شت ترشـحات تخليـه شـده صـورت         ك ـتشخيص توسـط    

ــي و      ــي جراح ــان تركيب ــه درم ــخ ب ــت و پاس ــه اس گرفت
  .بيوتيكي مطلوب بوده است آنتي

به عنوان نتيجه اگر چه بروز نوكـارديوز در بيمـاران           
هـــاي اســـتفاده از   مبـــتلا بـــه كـــرون، انديكاســـيون   

ــتر ــر  كورتيكوس ــي را تغيي ــضعف ايمن وئيدها و داروي م
 به هر حال بـه عنـوان يـك عارضـه جـانبي ايـن                ،دهد  نمي

  .داروها بايد همواره مد نظر پزشك باليني باشد
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Abstract 
Introduction:Cerebral nocardiosis is a rare complication in patients who receive 

immunosuppressants, those with malignancy , AIDS, and transplant recipients. 
Case Report: Herein we present a case of Crohn’s disease who was being treated with prednisolone, 

salazine and azathioprine but suddenly faced a decrease in the level of consciousness and presented with 
the signs of focal neurologic deficit. Imaging studies revealed brain abscess and the patient underwent a 
surgery. Bacterial cultivation and histologic examination indicated cerebral nocardiosis and the patient 
was successfully treated with antibiotics.  

Conclusion:As far as we know, this was the first case of cerebral nocardiosis in a patient with Crohn’s 
disease who was receiving salazine, prednisolone and azathioprine. So far no similar case has been 
reported in English articles.  
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