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Bartonella henselae Nororetiniti: POEMS Sendromunda
Nadir Goriilen Bir Koenfeksiyon

Bartonella henselae Neuroretinitis: A Rare Coinfection in POEMS Syndrome
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Oz

Bartonella henselae, kedi tirmig1 hastaliginda goriilen néroretinitin etkenidir. Castleman hastaliZinin (lenf nodu hiperplazisi) eslik ectigi
polindropati, organomegali, endokrinopati, monoklonal gamopati, deri degisiklikleri (POEMS) sendromu iist iiste binen enfeksiyonlarda
yatkinliga neden olan kronik bir hastaliktir. POEMS sendromunda B. henselae néroretiniti daha 6nce bildirilmemigtir. Otuz dort yaginda
asemptomatik erkek hasta gz muayenesi igin sevk edildi. Muayenede gorme keskinligi sag gozde 6/18 ve sol gozde 6/24 seviyesindeydi.
Fundus muayenesinde, her iki gozde de nororetinitin tipik 6zellikleri (optik disk 6demi ve tam olmayan makiila y1ldiz1) goriildii. Bunun
disinda vitritis veya koryoretinit yoktu. B. henselae serolojisinde akut hastalig1 gosteren immiinoglobulin M (IgM) titresi (1:96) yiiksekti
ve immiinoglobulin G (IgG) pozitifti (1:156). Hastaya 6 hafta oral azitromisin ve kisa siireli oral prednizolon tedavisi verildi. Takiben
her iki gozde gorme keskinligi makiila yildizinin gerilemesi ile diizeldi. Ancak, her iki optik diskte 6dem devam etti.

Anahtar Kelimeler: Barconella henselae nororetiniti, POEMS sendromu, bilateral disk 6demi

Abstract

Bartonella henselae is a recognized cause of neuroretinitis in cat scratch disease. Meanwhile, polyneuropathy, organomegaly, endocrinopathy,
monoclonal gammopathy, skin changes (POEMS) syndrome with Castleman disease (evidence of lymph node hyperplasia), is a chronic
debilitating condition that predisposes to various superimposed infections. B. henselae neuroretinitis implicated in POEMS syndrome
has not been reported previously. A 34-year-old asymptomatic man was referred for an eye assessment. Examination showed visual
acuity of 6/18 in the right eye and 6/24 in the left eye. On fundus examination, both eyes exhibited typical features of neuroretinitis
(optic disc swelling and incomplete macular star). There was otherwise no vitritis or chorioretinitis. Serology for B. henselae revealed
high immunoglobulin M (IgM) titer (1:96) indicative of acute disease, and positive immunoglobulin G (IgG) (1:156). He was treated
with oral azithromycin for 6 weeks and a short course of oral prednisolone. Subsequently, the visual acuity in both eyes improved with
resolution of macular star. However, both optic discs remained swollen.

Keywords: Bartonella henselae neuroretinitis, POEMS syndrome, bilateral disc swelling

Giris kedi piresidir (Crenocephalia felis). Kedi pireleri, saglikli evcil

ve sokak hayvanlarinin %33’iinde bulunur. Ancak, Tan ve ark.'
Bartonella henselae, néroretinitin en yaygin nedenidir, kedi olgularin sadece %25’inde spesifik temas dykiisii oldugunu, bu
veya kedi yavrularindan gizik, isirik veya yalama yoluyla insanlara nedenle tani icin bu vektorlerle temasin bir 6n kogul olmadiZini

bulagabilir. Ancak, kedilerden insanlara ana bulagma vektorii bildirmisgtir.
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Polindropati, organomegali, endokrinopati, monoklonal
gamopati, deri lezyonlari (POEMS) sendromu bilateral optik disk
6deminin nadir bir nedenidir. Ilk kez 1938 yilinda Scheinker
tarafindan tanimlanmigstir ve daha 6nce Takatsuki veya Crow-
Fukuse sendromu olarak bilinmektedir. POEMS prevalansinin,
yilda 100.000°de 0,3 olgu oldugu tahmin edilmektedir ve ilk
kez Japonca olarak bildirilmigtir.? Polindropati, organomegali,
endokrinopati, monoklonal gamopati ve deri degisiklikleri
POEMS kisaltmasint olusturmasina ragmen diZer belirgin
ozelliklere kisaltmada yer verilmemigtir. Asya iilkelerinde,
ozellikle Japonya, Cin ve Hindistan'da POEMS sendromu
cok kez bildirilmesine ragmen, Giineydogu Asya bolgesinde
nispeten nadir olmaya devam etmektedir. Malezya'da sadece
birkag POEMS sendromu olgusu bildirilmistir.*

Bu, POEMS sendromlu bir hastada bildirilen ilk bilateral B.
hensalea nororetinit olgusudur.

Olgu Sunumu

kronik
poliradikiilondropati (KEDP) tanist alan 34 yaginda erkek

iki yil once enflamatuvar  demiyelinizan
hasta oftalmolojik muayene icin sevk edildi. Ancak gérme ile
ilgili sikayeti yoktu. Hasta ilk olarak iist ve alt ekstremitelerde
bilateral progresif giigsiizlik sikayeti ile bagvurmustu. Birkag
kiir intravendz immiinoglobulin (IVIg) sonrast hastada minimal
diizelme kaydedildi.

Oftalmolojik muayenede, en iyi diizeltilmis gorme keskinligi
(EIDGK) sag gzde 6/18 ve sol gozde 6/24 idi ve rolatif aferent
pupilla defekti yoktu. Kontrast duyarlilik, renkli gérme ve
ekstraokdiiler kas hareketleri normaldi. Her iki gizde 6n segment
muayenesinde ozellik saptanmadi. Fundoskopide bilateral tiim
optik diskte 6dem ve splinter hemorajileri goriildii. Her iki
makiilada tam olmayan stellat makiila yildizinin eglik ettigi
odemli goriiniim izlendi (Sekil 1). Bunun disinda vitrit, dilate
kivrimls ven, retina kanamasi veya koryoretinit odagi goriilmedi.
Optik koherens tomografide makiilada optik diskten uzanan
eksiidanin eglik ettigi bilateral subretinal sivi birikimi izlendi
(Sekil 2, 3). Gérme alani muayenesinde santral skotom olmadan
kor noktanin diffiiz sekilde genisledigi saptand: (Sekil 4).

Fizik muayenede viicut kitle indeksi 22 olan hasta orta
yapidaydi. Kalp atim hizt normal ve normotansifti. Ust
ekstremitede ve diz seviyesinin altina kadar alt ekstremitede
bilateral sensorimotor giigsiizliik mevcuteu. Ust ekstremire
kuvveti 3/5, alt ekstremite kuvveti 2/5 olup plantar refleksler
azalmigti. DiZer kranial sinir muayeneleri ve anal tonus normaldi.

Enfeksiyon ile iligkili ve immiinolojik tetkikler yapildi.
B. henselae serolojisinde IgM (1:96) ve 1gG (1:156) titreleri
B. henselae nororetinit tansint destekleyecek sekilde yiiksek
bulundu. Sifiliz, viral hepatit, Mantoux testi ve tiiberkiiloz
kuantiferon testleri gibi diger enfeksiyon tarama tetkiklerinin
sonuglart negatifti. Optik sinirin izledigi yolu tanimlamak ve
beynin genel yapisini degerlendirmek icin yapilan kontrastlt
bilgisayarli tomografi (BT) sonucunda optik sinir ve beyinde
patoloji saptanmadi. Hasta lomber ponksiyonu reddetti.
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Sekil 1. ik muayenede gekilen fundus fotografi, diskte kanama ve tam olmayan
makiila yildizinin eglik ectigi bilateral optik disk 6demini gistermektedir

Sekil 2. Makiiler optik koherens tomografide subretinal stvi, intraretinal 6dem ve
foveay: tutan eksiida goriilmekeedir
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Alt1 hafta boyunca giinde 500 mg oral azitromisin bagland:.
Makiila 6demi nedeniyle giinde 60 mg (1 mg/kg) oral prednizolon
eklendi. Tedavi tamamlandiktan ve makiila 6demi geriledikten
sonra her iki gézde EIDGK 6/9’a yiikseldi. Ancak her iki optik
diskte 6dem devam etti (Sekil 5).

Polindropatinin okiiler bulgulart nedeniyle daha ileri
tetkikler yapildi. Sonraki 6 ay icinde yapilan izlemlerde, POEMS
sendromunun tanisina olanak veren sayisiz semptom ortaya ¢iktr.
Daha ileri kan tetkikleri sonucunda subklinik hipotiroidizm

Sekil 3. Optik koherens tomografide bilateral optik sinir baginda yaygin optik
sinir 6demi izlenmektedir
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Sekil 4. Humphrey gorme alani gri skalast bilateral olarak kér noktanin

genisledigini gostermektedir

bulgularinin eglik ettigi mikrositik hipokrom anemi oldugu
bulundu. Sistemik tetkikler arasinda yapilan hepatobiliyer
sistem BT ile hepatomegali, splenomegali ve tekrarlayan
asit saptandi. Batin grafisinde omurga ve iliyak kemikte ¢ok
sayida litik lezyon goriildii (Sekil 6, 7). Tekrarlanan sinir ileti
calismasinda, baglangigta POEMS sendromu yerine KEDP
ile karigtirtlan duyusal ve motor polindropatinin segmenter
demiyelinizasyonu izlendi. Serum protein elektroforezi,
monoklonal IgG-lamda paraprotein varligini gosterdi. Reakeif
supraklavikiiler ve inguinal lenf nodlarindan yapilan biyopsiler
¢ok odakli Castleman hastaligina (COCH) isaret etti. Bununla
birlikte, plazma vaskiiler endotel biiyiime faktorii (VEGF)
seviyeleri, iilkede yapilamadi@1 i¢in dl¢iilemedi.

Daha sonra vinkristin, ifosfamid, karboplastin, deksametazon;
siklofosfamid, doksorubisin, etoposid, vinkristin, prednizon; ve

siklofosfamid, doksorubisin, vinkristin, prednizon rejimleri ile
kemoterapiye bagland.

Sekil 5. Antibiyotik ve kortikosteroid tedavisi tamamlandiktan sonra ¢ekilen
fundus fotograflari, diskte kanama ve tam olmayan makiila yildizinin kayboldugunu
ancak bilateral optik disk 6deminin devam ettiZini géstermektedir
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Sekil 6. Hepatosplenomegali izlenen abdominal bilgisayarli tomografi goriintiileri

Hastada gorme bilateral 6/7,5’e yiikseldi. Ancak, her iki
optik diskte 6dem kalict hale geldi. Tekrarlanan kontrastl: beyin
BT'de intrakraniyal lezyon, enfeksiyon veya norodejeneratif
degisiklik belirtisi goriilmedi. Maddi zorluklar nedeniyle, hasta
fundus floresan anjiyografisi ve merkezi sinir sisteminin manyetik
rezonans goriintiilemesi gibi daha ileri tetkik yapilmasini kabul
etmedi.

Daha sonra hastanin ekstravaskiiler sivi yiiklenmesi ve
pnomoniye bagli olarak birden ¢ok kez hastaneye yatist gerekti.
Polinéropatisi kotiilesti ve hasta yataga bagimli hale geldi. Genel

durumu durmaksizin kotiilesti ve nihayet teghisten 2 yil sonra
hasta kaybedildi.

Tartisma

POEMS sendromu, metastatik olmayan sistemik
plazma hiicresi kanserinden kaynaklanan klinik bulgularin
bir toplamidir. Artik tani koymak i¢in tiim semptomlarin
mevcut olmast gerekmedigi kabul edilmektedir. Yakin zamanda
Dispenzieri ve ark.’ tarafindan yayimlanan bir giincellemede

2 ana zorunlu kriter tanimlanmis ve Castleman hastaligi,
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Sekil 7. Omurga iizerinde ¢ok sayida sklerotik kemik lezyonu ve L1’de fildisi
omur gortiniimiiniin (beyaz ok) izlendigi batin ve pelvisin bilgisayarli tomografi
goriintiileri

sklerotik kemik lezyonlari, yiiksek VEGF diizeyi, optik disk
odemi, ekstravaskiiler hacim yiiklenmesi, tromboz ve solunum
fonksiyon testlerinde bozukluk gibi diger 6nemli bulgular
vurgulanmistir (Tablo 1). Castleman hastaligi lenfoproliferatif
bir hastaliktir ve  POEMS sendromu tanist alan hastalarin
%11-50'sinde eszamanli olarak bulunabilir.® Hastamiz POEMS
sendromu tanst i¢in gerekli olan en az 1 major ve 1 minér kriter
ile en az 2 zorunlu major kriteri saglamigtir.
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Tablo 1. Dispenzieri’ POEMS (polinéropati, organomegali,
endokrinopati, M proteini, deri degisiklikleri) icin revize
tan kriterleri (2007). POEMS tanisi icin her iki zorunlu
kriterin mevcut olmasi ve diger 3 major kriterden en az
birinin tanist ve 6 minor kriterden en az birinin bulunmasi
gerekmektedir

Zorunlu kriterler

* Polindropati (tipik olarak demiyelinizan)
© Monoklonal proliferatif hastalik (stklikla gama tipi)

Diger major kriterlerden en az 1 tanesi

® Cok odakli Castleman hastalig:

o Sklerotik kemik lezyonu

e Vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii diizeyinde artig

Mindr kriterlerden en az 1 tanesi

° Organomegali (splenomegali, hepatomegali veya lenfadenopati)

e Ekstravaskiiler voliim yiikii artist (6dem, plevral efiizyon veya asit dahil)
¢ Endokrinopati (adrenal, gonadal, paratiroid, pankreatik veya hipofiz)

® Deri degisiklikleri (hiperpigmentasyon, hipertrikoz, glomeriiloid
hemanjiom, pletora, akrosiyanoz, yiizde kizarma, beyaz tirnaklar)

® Papilédem

¢ Hematolojik (polisitemi veya trombositoz)

Genellikle, kismi veya tam yildiz konfigiirasyonunda
makiiler eksiida ile optik disk 6demi ndroretinitin tipik
ozelligidir. B. henselae ile okiiler enfeksiyonda tani, tipik klinik
bulgular ve serolojinin pozitif olmasina dayanir. Bu nedenle,
immiin sistemi baskilanmis olmasindan dolay1, hastamizda
POEMS sendromu ile es zamanli olarak B, henselae néroretiniti
gelistigini diisiintiyoruz. Kedi tirmig: hastaligi (KTH) genellikle
kendi kendini sinirlayan bir hastalik olmasina ragmen, B
henselae nororetinitinin tedavisi makiila 6demi ve optik disk
6deminin gerilemesini hizlandirabilir ve gormede daha iyi
sonugclar elde edilebilir. B, henselae eradikasyonunda doksisiklin,
rifampisin, gentamisin, kotrimoksazol ve siprofloksasinin etkin
oldugu gozlenmistir. KTH'de kortikosteroid tedavisinin yararls
olup olmadiZ: hala tartigmali olmasina ragmen, antibiyotik ve
kortikosteroid kombine tedavisi verilen B. henselae nororetinitli
14 Japon KTH hastasindan olugan bir olgu serisinde elde edilen
gorme sonuglari iyi bulunmusgtur.’

KTH ve POEMS sendromunun patogenezi farklilik
gosterse de, kortikosteroidlerin kullanimi, retinada ozellikle
prostaglandinler, lokotriyenler ve sitokinler (en ©nemlisi
VEGF-A) gibi mediyatorlerin ve enflamatuvar hiicrelerin
gogiinii inhibe ederek bir dereceye kadar intraokiiler enflamasyon
ve optik noropatiyi kontrol etmeye yardimci olabilir. Bu da
vaskiiler sizint1 ve 6demi daha da azaltir.?

Hastamizda optik disk 6demi, ilk okiiler muayenede tan
konulamayan POEMS sendromundan da kaynaklanmig olabilir.

POEMS sendromunda en sik goriilen okiiler bulgu bilateral
optik disk 6demidir. POEMS sendromu bulgularinin sikligint
degerlendiren genis bir retrospektif seride olgularin %30-70’inde
izlendigi bildirilmigtir.” Daha az bildirilen okiiler bulgular retina
kanamasi, subretinal sivi, makiila 6demi, atilmis pamuk seklinde
yumusak eksiidalar, koroidal neovaskiilarizasyon, santral retinal
arter okliizyonu ve serdz retina dekolmanidir.'®" Olgumuzda
goriildiigii gibi makiila 6demi ile koenfeksiyon olarak goriilen

B. henselae nororetiniti sonucu geligen bilateral optik disk 6demi
daha 6nce bildirilmemistir.

Ayrica, POEMS sendromunda optik disk 6deminin
patogenezi belirsizligini korumaktadir. Intrakraniyal basincin
artmasi, mikroanjiyopati nedeniyle enflamatuvar mediyatorlerin
astr1 retimi, dogrudan disk infiltrasyonu veya anormal
proteinlerin artmasinin buna neden olabilecegi yillardir
onerilmis ve tartigtlmigtir.'*> VEGF'nin pro-enflamatuvar
ve glicli bir anjiojenik faktsr olmast nedeniyle POEMS
sendromunda agir1 {iretiminin anormal ve sizintili endotel
hiicre proliferasyonuna yol agtigi ve bunun sonucunda plazma
sizintist oldugu one siiriilmiigtiit. Bu durum kafa i¢i basing
artigt, direkt basi veya optik sinir infiltrasyonu olmamasina
ragmen POEMS sendromunda bilateral disk édeminin ortaya
¢tkmasini agiklamaktadir. Anormal plazma hiicreleri tarafindan
salinan sitokinler, interlokin-6, interlokin-1b ve tiimor
nekroz faktorii-alfa gibi diger pro-enflamatuvar mediyatorler
vaskiiler gecirgenliin artmasina neden olarak disk 6deminin
kotiilesmesine ve sistemik sivt yitklenmesine yol acmis olabilir.'*

B henselae nororetiniti ve POEMS sendromunun ortiisen
ozellikleri olmasi tedavi eden hekim i¢in yaniltict olmus olabilir.
Bu nedenle, goz hekiminin, kranyal goriintillemenin normal
oldugu ve polindropatinin eglik ettigi kronik gerilemeyen
bilateral disk 6deminin, diger multisistemik hastaliklarin
belirtisi olabileceginin farkinda olmasi ¢ok énemlidir.

Ayrica, POEMS sendromuna isaret eden daha fazla
semptomun zamanla gelismesi sasirtici degildir. Dispenzieri
ve ark.'? tarafindan ilk bagvurudan taniya kadar gegen siirenin
ortalama 15 ay (3 ila 120 ay) oldugu bildirilmistir.

Ancak, POEMS sendromunun erken tanist, morbiditeyi
azaltma ve hayatta kalma siiresini iyilestirmede ¢ok onemlidir.
Onceki calismalarda, POEMS ve COCH hastalarinda tanidan
sonra medyan sagkalim siiresinin sirasiyla sadece 165 ay ve 30 ay
oldugu bildirilmistir."> Wang ve ark.'° tarafindan yakin zamanda
yapilan bir caligmada, hastalarin ¢ogunun kardiyorespiratuvar
yetmezlik, kapiller kacak komplikasyonlar:i ve hastalik
seyri sirasinda enfeksiyon nedeniyle kaybedildigi sonucuna
varilmigtir. Hastaligin ilk tanist sirasinda mevcut toplam belirti
sayisinin hastanin sagkalim siiresini ongérmede 6nemli olmadig1
bulunmugtur. Ancak ¢omak parmak ve ekstravaskiiler hacim
yiiklenmesi kotii prognostik faktorler olarak bildirilmigtir.'>"
Hastamizda bu belirtiler vard: ve ciddi solunum yolu enfeksiyonu
nedeniyle tanidan 24 ay sonra kaybedildi.

POEMS sendromunun tedavisi i¢in hala standart bir rehber
bulunmamaktadir. Plazmasitom izole ise radyasyon tedavisi
tercih edilirken, yaygin hastalik icin en iyi secenek kemoterapidir.
POEMS sendromunun sistemik anti-VEGF (bevacizumab) ve
kan kok hiicre nakli ile bagarili bir sekilde tedavisi tartigmali
olmaya devam etmektedir. Nakaseko ve ark.'® otolog periferik
kan kok hiicre naklinin sagkalim ve yasam kalitesi agisindan
olumlu sonuglar verdigini ileri stirmiistiir. Ancak, bu hastalik
icin en iyi tedavinin belirlenmesini saglayacak klinik caligma
verileri halen mevcut degildir.

POEMS sendromu, multiorgan tutulumunun getirdigi
karmagiklik ve nadir goriilmesi nedeniyle teshisi zor bir
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hastaliktir. Okiiler bulgular POEMS sendromunun vazgegilmez
bir parcast olmasina ragmen, daha once bildirilen caligmalarda
esas olarak optik disk 6deminin varli1 vurgulamis ve 6zellikle
nororetinit gibi diger okiiler bulgular nadiren dikkate alinmistir.
Detayli sistemik muayene ile erken tani ve tedaviye hemen
baglanmast POEMS sendromunda olumlu sonuglar elde etmek
icin ¢ok onemlidir. Bu nedenle, bu olgu sunumu, &zellikle
g6z hekimleri arasinda POEMS sendromu ve olast ilk okiiler
belirtileri hakkinda farkindalig1 artirmay: amaglamakeadir.

Hasta Onay1: Dergide yayimlanacak goriintiiler ve diger
klinik bilgiler i¢in hasta velisinden onam alindi.
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