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Uvod

Dijagnosticiranje i lijeCenje bruceloze sloZeni su pos-

Prikaz bolesnika

Bruceloza je bolest koja se moze manifestirati brojnim klinic¢kih simptoma i
zahvaéenos$cu gotovo svih organa. U zadnjih 15-ak godina bruceloza je popri-
mila karakteristike endemske bolesti u Bosni i Hercegovini. U ovom radu je
prikazana pedesetosmogodisnjakinja koja je primljena u Kliniku za infektivne
bolesti Sveucilisne klinicke bolnice Mostar zbog bolova koji su se $irili iz po-
druéja lumbalne kraljeZnice u noge unatrag dva mjeseca te vruéice koja se po-
javila dva dana prije prijama u bolnicu. Prikupljanjem epidemioloskih podataka
doznalo se kako je bolesnica u izravnom svakodnevnom kontaktu s ovcama, a
dijagnosticko promisljanje u smjeru bruceloze je potvrdeno seroloskom pre-
tragom reakcije vezanja komplementa (RVK). Zbog neuroloskih tegoba ucinje-
naje magnetna rezonanca (MRI) lumbalne kraljeznice i scintigrafija kostiju, ko-
je su ukazivale na postojanost spondilodiscitisa s epiduralnim apscesom u po-
drudju kraljeska L5, a konzervativno lijeCenje je nastavljeno ukupno 18 mjese-
ci. Ovim prikazom smo htjeli ukazati na slozenost dijagnostickih pretraga i li-
jecenja tezih kostanih komplikacija bruceloze.

Conservative treatment of lumbar brucellar spondylodiscitis with epidural
abscess —a case report
Case report

Brucellosis is a disease which manifests through a wide range of clinical symp-
toms, possibly affecting any organ. In the last 15 years, brucellosis has been
characterized as an endemic disease in Bosnia and Herzegovina. This case re-
port presents a 58-year-old female who was admitted to the Department of
Infectious Diseases of the University Hospital Mostar due to back pain spread-
ing down through legs lasting for two months and fever that appeared two days
prior to admission. Epidemiological history revealed that the patient had every-
day direct contact with sheep. Diagnostic consideration of brucellosis was con-
firmed by complement fixation test (CFT). Due to verified neurological deficit,
magnetic resonance imaging (MRI) and bone scintigraphy were performed,
confirming spondylodiscitis with epidural abscess on spinal level L5, therefore
conservative treatment was prolonged up to a total of 18 months. In this case re-
port, we emphasized the complexity of diagnostic procedures and treatment of
severe bone complications of brucellosis.

Poseban pristup, uz jos sloZeniji terapijski rezim, iziskuje
lije¢enje bruceloznih komplikacija, od ¢ega su najcesce
one kostano-zglobnog sustava, §to je tema ovog prikaza

tupci koji iziskuju puno vremena i zahtijevaju pomno pra- [1].

¢enje bolesnika i njegovog odgovora na antimikrobno lije-
¢enje. LijeCenje je u pravilu konzervativno, a uvijek se pro-
vodi kombinacijom dva ili viSe antimikrobnih lijekova.
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U ovom radu smo prikazali slucaj kroni¢ne brucelozne
infekcije lumbalnog kraljezni¢nog segmenta sa spinalnim
epiduralnim apscesom, koja je potvrdena seroloskim i
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slikovnim dijagnostickim metodama te je uspjesno lijeCe-
na konzervativnim terapijskim pristupom.

Prikaz bolesnika

poviSene tjelesne temperature u Kliniku za infektivne
bolesti Sveucilisne klinicke bolnice Mostar (SKBM) iz
Centra za urgentnu medicinu SKBM nakon pregleda neu-
rologa, koji je ustanovio radikulopatiju donjih udova. Na
prijamu se zalila na bolove u donjem dijelu leda i donjim
udovima koji su trajali gotovo dva mjeseca, uz pojavu vru-
¢ice do 38,2 °C pracene tresavicama dva dana pred pre-
gled. Anamnesticki smo doznali kako je bolesnica prije tri
tjedna bila lije¢ena u Klinici za unutarnje bolesti SKBM
zbog gubitka tjelesne mase oko 20 kg u zadnja dva mjese-
ca, kao i da ima Zelucani vrijed stadija Forest III. U sklopu
gastroenteroloske obrade, lijecena je trojnom terapijom sa
ciljem eradikacije Helicobacter pylori, koja je ukljucivala
inhibitor protonske pumpe, klaritromicin i amoksicilin
peroralno u trajanju od tjedan dana. Uz to, navela je kako
od ranije ima varikozitete vena donjih ekstremiteta, hipo-
tireozu koju lije¢i nadomjesno levotiroksinom i probleme
sa sluhom unatrag 20-ak godina. Iz epidemioloske anamne-
ze se doznalo da je bolesnica u stalnom kontaktu s ovcama
u kojih nisu zapazene zdravstvene tegobe i koje nisu bile
cijepljene protiv bruceloze. Pro§irenom epidemioloskom
anamnezom doznalo se kako se bolesnica bavi cuvanjem
viSe stada ovaca, ubiranjem mlijeka i pravljenjem tradicio-
nalnog hercegovackog sira ("sir iz mijeha") bez prethod-
nog prokuhavanja.

Bolesnica je na prijamu bila afebrilna, urednih vitalnih
funkcija, svjesna, komunikativna, kardiorespiratorno dos-
tatna, ali teze samostalno pokretna zbog bolova u ledima i
nogama. U klinickom statusu se primijete hladnije okra-
jine donjih udova u distalnim tre¢inama s blazom simet-
ricnom oteklinom oba dorzuma stopala. U neuroloskom
statusu bolesnica je imala hipoestezije podru¢ja derma-
toma L5 i S1, palpatorno izazvanu bolnu osjetljivost u po-
drucju lubalne kraljeznice i sakroilijakalnih zglobova te
obostrano pozitivan Lasegueov znak pri 80°, uz ocuvanu
grubu misi¢nu snagu.

Laboratorijski nalazi u¢injeni po prijamu pokazali su
umjerenu aktivnost upalnih parametara (SE 35 mm/h,
CRP 124,9 mg/L, fibrinogen 4,0 g/L), blazu nespecificnu
jetrenu leziju (AST 61 U/L, ALT 72 U/L, LDH 369 U/L,
AF 211 U/L, yGT 125 U/L), albuminsko-globulinsku in-
verziju (A/G omjer 1,03) te mikrocitnu hipokromnu ane-
miju blazeg stupnja (E 3,72 x 10'%/L, Hb 94 g/L, Hct 0,291
L/L,MCV 78,2 fLL.i MCH 25,3 pg). Ostali krvni laboratorij-
ski nalazi, ukljuéujuci trombocite, diferencijalnu krvnu
sliku, GUK, ureju, kreatinin, elektrolite i bilirubin bili su
uredni, kao i nalaz urina. U¢injena je i elektrokardiografija
(EKGQG), radiografsko (RTG) snimanje srca i pluéa, te ultra-
zvuk (UZV) vena donjih ekstremiteta tehnikom obojenog
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Dopplera (engl. Color Doppler), kojima se ne nade pato-
loskih supstrata. Pretragom UZV abdomena nade se mas-
na infiltracija jetre.

Radi razjasnjenja bolesti pristupilo se multidiscipli-
narnom dijagnostickom postupku koji je ukljuc¢ivao op-
sezne laboratorijske i mikrobioloske pretrage. Uzeti su
uzorci krvi za hemokulturu, seroloske pretrage na HIV i
viruse hepatitisa A, B i C, imunoloske testove (Anti-
dsDNA, ANCA-pr, ANCA-mp, ENA profil, ACE) te tu-
morske biljege. Uzimajuéi u obzir klinicku sliku i epi-
demiolosku anamnezu, ucinjen je i brzi seroloski test na
brucelozu (Rose Bengal test), €iji je pozitivan rezultat
ukazivao na postojanje bolesti. Svi ostali nalazi su bili
uredni, uz seroloski nalaz koji je upu¢ivao na ranije prebo-
ljenu infekciju virusom hepatitisa A. Kako bi se potvrdili
rezultati seroloskog testiranja na brucelozu, uzorak krvi
bolesnice je poslan na analizu u Hrvatski veterinarski insti-
tut u Zagrebu, gdje je potvrden pozitivan nalaz Rose Ben-
gal testa i ustanovljen pozitivan seroloski test, uz rezultat
od 267 U/L. Tako je, unato¢ negativnim rezultatima hemo-
kulture, potvrdena dijagnoza bruceloze.

Zbog patoloskog nalaza u neuroloskom statusu na pri-
jamu je ucinjena viSeslojna kompjuterizirana tomografija
lumbosakralne kraljeznice (engl. Multislice Computed
Tomography, MSCT), koja je pokazala suZenje svih inter-
vertebralnih prostora snimanog kraljezni¢nog segmenta,
$to je bilo posebice izraZzeno na razini L5-S1, uz subhon-
dralnu sklerozaciju pokrovnih ploha kraljezaka i degene-
rativne promjene intervertebralnog diska. Na razini seg-
menta L3-S1 uocene su intraforaminalne protruzije inter-
vertebralnih diskova. Nakon pozitivnih seroloskih pretra-
ga ucinjena je i scintigrafija kostiju pomocu izotopa
Tehnecij-99m HDP, koja je pokazala pojacano nakupljanje
radiofarmaka u razini L5 kraljeska. U¢injena je i elektro-
mioneurografija (EMNG) gornjih i donjih ekstremiteta
koja je pokazala teze kompresije korijena zivaca L4 i S1 li-
jevo te korijena zivca L5 obostrano.

Sestoga dana bolni¢kog lijeenja, nakon prispije¢a
pozitivnog nalaza seroloskog testa Rose Bengal posum-
njali smo na moguc¢nost kostane forme bruceloze i suklad-
no tomu modificirali inicijalno zapocetu intravensku (i.v.)
terapiju (koamoksiklav 3 x 1,2 g i.v. + gentamicin jednom
dnevno u dozi od 4 mg/kg tjelesne mase) u ciljanu terapiju
doksiciklin u dozi od 100 mg dva puta dnevno peroralno
(p.0.) i gentamicin jednom dnevno u dozi od 5 mg/kg tje-
lesne mase i.v. tijekom 21 dana. Na ovu terapiju bolesnica
je postala liticki afebrilna, a postojece tegobe su postupno
regredirale uz normalizaciju upalnih parametara. Boles-
nica je otpustena na ku¢no lijecenje, uz terapiju doksicikli-
nom p.o. udozi od 100 mg dva puta dnevno i rifampicinom
udozi od 300 mg p.o. dva puta dnevno. Pred zavrsetak pla-
nirane 12-tjedne terapije, bolesnici je u¢injena magnetna
rezonancija (engl. Magnetic Resonance Imaging, MRI)
lumbo-sakralnog kraljezni¢nog segmenta koja je pokazala
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Slika 1. MRI (1T) lumbalne kraljeznice. SniZen intenzitet trupa kraljezaka i intervertebralnih diskova po tipu edema u razini
kraljezaka L4 1 LS (strjelica) u sagitalnoj projekciji u T1 vremenu, u modalitetu TSE (od engl. Turbo Spin Echo) (A); povisen
intenzitet signala trupa kraljezaka i intervertebralnih diskova po tipu edema u razini kraljezaka L4 i L5 uz prevertebralnu gno-
jnu kolekciju (strjelica) u sagitalnoj projekciji u T1 vremenu u modalitetu TIRM (od engl. Turbo Inversion Recovery
Magnitude) (B). U T2 vremenu u aksijalnoj projekciji (C) poviSen intenzitet signala trupa kraljeZaka i intervertebralnih disko-
va, uz hiperintezni supstrat u prednjem epiduralnom prostoru (strjelica).

Figure 1. Lumbar spine MRI (1T). Low intensity signal of the vertebral bodies and intervertebral discs as seen in oedema on level L4
and L5 (arrow) in sagital projection in T1 relaxation time in TSE (Turbo Spin Echo) modality (A); High intensity signal of the
vertebral bodies and intervertebral discs as seen in oedema on level L4 and LS5, with suppurative prevertebral collection (ar-
row) in T1 relaxation time in TIRM (Turbo Inversion Recovery Magnitude) modality (B). In T2 relaxation time in axial pro-
jection (C) high intensity signal of the vertebral bodies and intervertebral discs, with hyperintense finding in anterior epidural

space (arrow).

promjene u smislu spondilodiscitisa (Slika 1A1B) i epidu-
ralnog apscesa (Slika 1C).

S obzirom na nalaz MRI koji je upuéivao na spondi-
lodiscitis s epiduralnim apscesom, bolesnici je produzeno
ciljano antimikrobno lijecenje te je konzultiran neuro-
kirurg koji je predlozio nastavak konzervativne terapije.
Tako je Sest mjeseci nakon zapocetog lijeCenja bolesnica
imala uredan kontrolni klini¢ki nalaz i uredan kontrolni
nalaz scintigrafije kostiju, a obzirom na stacionarni nalaz
kontrolne serologije i nalaze kontrolnih MRI lumbalne
kraljeznice nakon 6 i 12 mjeseci u kojima nije doslo do
potpune regresije, nastavljena je konzervativna terapija.

Infektoloski glasnik 36:2, 81-85 (2016)

Nalaz kontrolnog MRI lumbalne kraljeznice nakon 18
mjeseci je pokazao da su opisane promjene u potpunoj re-
gresiji nakon Cega je lijecenje bolesnice zavrseno.

Rasprava

U ovom radu smo prikazali pedesetosmogodisnjakin-
ju sa seroloski dokazanim bruceloznim spondilodisciti-
som lumbalne kraljeznice i epiduralnim apscesom u razini
kraljeska L5. Lokalne manifestacije bruceloze pojavljuju
se u do 30 % slucajeva, a to su najcesce komplikacije
kostano-zglobnog i genito-urinarnog, respiratornog i
hematopoetskog sustava, uz moguce teSke neuroloske i
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kardioloske komplikacije te jasno izrazene promjene na
o¢ima ili kozi [1]. Pritom su kostano-zglobne komplikaci-
je bruceloze, kao §to su sakroiliitis, artritis, osteomijelitis i
spondilodiscitis najc¢esce, ¢ineciizmedu 11190 %, od cega
njih 6 do 54 % zahvaca lumbalnu kraljeznicu [2]. Mrabet i
sur. potvrduju kako je brucelozom naj¢esce pogoden upra-
vo lumbalni kraljeznic¢ni segment, $to ¢ini 60 % ukupnih
kraljezni¢nih manifestacija, potom slijedi torakalnis 19 %
te vratni s 12 %, dok se multisegmentalna kraljezni¢na
bolest opaza u samo 3 % oboljelih [3]. Lampropoulis i sur.
navode kako je pri bruceloznim komplikacijama kraljez-
nice u gotovo 100 % slucajeva prisutna bol u ledima, pra-
¢ena slabosc¢u u 69 % slucajeva, vru¢icom u 66 %, gubit-
kom tjelesne mase i anoreksijom u 57 %, pojacanim zno-
jenjemi artralgijom u 54 % [4]. Prema istim autorima, neu-
roloski se ispadi opazaju u 46 % bolesnika s kraljeznicnom
komplikacijom bruceloze, dok Turgut i sur. navode neuro-
loske komplikacije u 10 do 43 % takvih bolesnika [4, 5].
Bolesnica prikazana u ovom radu je imala lokaliziranu bol
u lumbalnom dijelu kraljeznice sa znacima progresivne
neuropatske boli koja se Sirila u donje udove i kojoj je
uzrok bila teza kompresija spinalnih Zivaca L5 obostrano.
Kako je doslo do povoljnog odgovora na konzervativhu
terapiju uz znacajno poboljSanje neuroloskog statusa bo-
lesnice, nije postavljena indikacija za kirursko lijecenje.

Tijekom dijagnostickog postupka treba obratiti po-
zornost na anamnesti¢ke podatke, klinicki status, labora-
torijske testove i slikovne pretrage. Laboratorijska obrada
bruceloznih bolesnika ukljucuje bakterijske kulture, $to se
smatra "zlatnim standardom", ali i seroloske testove (pri-
mjerice Rose Bengal aglutinacijski test ili RVK) i PCR [6 —
8]. Negativan nalaz hemokultura ne iskljucuje bolest, uz
udio 15— 70 % pozitivnih hemokultura u bolesnika kojima
je drugim metodama potvrdena bruceloza [9]. Treba napo-
menuti kako je u prikazane bolesnice hemokultura bila ne-
gativna, a od okolnosti koje bi mogle direktno utjecati na
negativan nalaz hemokultura je i antimikrobna terapija za
eradikaciju H. pylori koju je bolesnica uzimala mjesec
dana prije hospitalizacije. Najvrjednijom radioloskom di-
jagnosi¢kom metodom u utvrdivanju sponilodiscitisa in-
fektivne etiologije smatra se MRI. Iako ni ova metoda ne
omogucuje razlikovanje pojedinih infektivnih uzroka,
izuzetno je vrijedna u razlikovanju patoloskih infektivnih
promjena od promjena druge etiologije, pogotovo u us-
poredbi sa scintigrafijom kosti, a §to je u ovom radu i
prikazano. Turgut i sur. predlazu da se dijagnoza bruceloze
postavlja na temelju prisutnosti dva od sljedecih pet krite-
rija: klinicka slika u skladu s brucelozom, pozitivni sero-
loski testovi na Brucella-u, radiolo$ki nalaz koji sugerira
patolosku promjenu kraljeznice infektivnog uzroka, izo-
lacija Brucella iz krvi ili tkiva te histoloski nalaz kroni¢ne
nespecifi¢ne upale i granulomatoznog tkiva [10]. U dijag-
nosti¢kom postupku prikazanom u ovom radu oslonili smo
se na klini¢ku sliku, pozitivan nalaz specifi¢nih seroloskih
pretraga i MRI radiolo8ki nalaz u utvrdivanju dijagnoze.
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Kada je u pitanju brucelozni spondilodiscitis osnovna
odluka koju treba donijeti jest odabir kirurskog ili konzer-
vativnog lijeenja [1]. Vecina autora prednost daje konzer-
vativnom pristupu, barem kada je u pitanju inicijalna tera-
pija. Kirurska intervencija se preporucuje za teze slucajeve
s kompresijom mozdine ili izraZenijim neuroloskim is-
padima ili u slucaju terapijskog neuspjeha. Konzervativno
lijeCenje se uvijek provodi kombinacijom dva ili vie an-
timikrobna lijeka, i to najéesce kombinacijom tetraciklina,
u pravilu doksiciklina, s gentamicinom ili streptomicinom.
Druga je terapijska opcija kombinacija doksiciklina i ri-
fampicina, a tre¢a kombinacija kotrimoksazola i gentami-
cina [11-13]. Vazno je istaknuti kako su u BiH zapazeni
slucajevi Brucella spp. otpornih na kotrimoksazol pa ga
nije razborito koristiti u empirijskoj terapiji bruceloze na
podrucju BiH, §to predstavlja izazov u lijeCenju, posebice
u djece mlade od 8 godina kod koje je lije¢enje doksicikli-
nom kontraindicirano [14, neobjavljeni rezultati]. Nije u
potpunosti usuglasen niti stav oko prikladnog trajanja an-
timikrobne terapije, pa se tako sugerira trajanje lijecenja
ne krace od Sest tjedana [12]. Lijecenje kraljezni¢nih kom-
plikacija treba se temeljiti na kombinaciji doksiciklina i
aminoglikozida s trajanjem terapije od najmanje 12 tje-
dana. Druga je moguénost kombinacija doksiciklina i ri-
fampicina ili ciprofloksacina i rifampicina. U skladu s
navedenim, bolesnica prikazana u ovom radu je lijecena
kombinacijom doksiciklina i gentamicina u trajanju od 21
dan na koju je klini¢ki povoljno odgovorila, a potom je te-
rapija gentamicinom zamijenjena rifampicinom p.o. koju
je bolesnica nastavila uzimati ukupno 18 mjeseci. Ovim
prikazom Zelimo naglasiti kako je kod tezih koStanih kom-
plikacija dijagnosticko pracenje bruceloznih lokalnih
promjena tehnikom MRI vazno u odredivanju duzine kon-
zervativne terapije i da je unato¢ urednom nalazu scinti-
grafije razborito prolongirati terapiju u cilju prevencije re-
cidiva bolesti koji se javljaju do 5 % bolesnika unato¢ us-
pjesno provedenoj terapiji [13].

Zakljucak

U ovom smo radu prikazali bolesnicu s bruceloznim
spondilodiscitisom i spinalnim epiduralnim apscesom
lumbalne kraljeznice. Uzevsi u obzir ¢injenicu da bruce-
lozni spondilodiscitis ima progresivan tijek, pri pojavi boli
uledima, a posebice u bolesnika s vru¢icom i u onih koji Zi-
ve na endemskim podruc¢jima kao $to je BiH, nuzno je kao
mogucéi uzrok kraljezni¢nih tegoba razmotriti i brucelozu.
U ovom radu mozemo zakljuciti kako duzina i tijek kon-
zervativnog lijeCenja bruceloznih kostanih komplikacija
ovisi o MRI dijagnostickim pretragama koje je razborito
naciniti ne krac¢e od razmaka svakih 6 mjeseci, uz kon-
tinuirano pracenje patomorfoloskog kostanog supstrata.
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