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OZET

Amag: Menenjit, 6zellikle cocukluk caginda yiliksek morbidite ve mortalite
oranlartyla seyreden, acil tan1 ve tedavi gerektiren ciddi bir enfeksiyon hastaligidir.
Asilama programlari, kemoprofilaksi uygulamalart ve gelisen tani-tedavi
yontemlerine ragmen, hizli progresyon potansiyeli ve kalict ndrolojik sekellerle
sonuglanabilme riski nedeniyle klinik yonetimde 6nemli bir yere sahiptir. Bu
calismada, sistemik inflamatuar belirteglerin bakteriyel ve viral menenjiti ayirt
etmedeki etkinligini degerlendirmeyi ve boylece klinik pratikte giivenilir, hizli ve
uygulanabilir bir tan1 aract olup olamayacagini ortaya koymay1 amacladik.

Gerec ve Yontem: Bu retrospektif kesitsel ¢alismada, 1 Ocak 2020 - 31 Aralik
2024 tarihleri arasinda cocuk acil serviste menenjit 6n tanisi ile degerlendirilerek
lomber ponksiyon (LP) yapilan ve beyin omurilik sivisi (BOS) polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) testi veya BOS kiiltiirii ile menenjit tanis1 dogrulanan 1 ay - 18 yas
araligindaki hastalar incelenmistir. Calismaya dahil edilen 81 olgu, etiyolojik
faktorlere gore bakteriyel ve viral menenjit olmak tizere iki gruba ayrilmistir. Her iki
grupta yer alan hastalarin sistemik inflamatuar belirtecleri degerlendirilerek, gruplar
arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak analiz edilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 81 olgunun 20’si bakteriyel, 61’1 viral
menenjit tanis1 almistir. Bakteriyel menenjit grubunda, C-Reaktif Protein (CRP),
Eritrosit Sedimantasyon Hizi (ESH), 16kosit sayist (WBC), absolu nétrofil sayisi
(ANS), Sistemik Immiin-inflamasyon Indeksi (SII), Sistemik Inflamatuar Yanit
Indeksi (SIRI) ve CRP- Albiimin Oran1 (CAR) degerleri anlamli diizeyde yiiksek
bulunmustur (p<0,05).

Belirtecler arasinda en yiiksek duyarlilik %88 ile CAR’a ait olarak
saptanmistir. Bakteriyel ve viral menenjiti ayirt etmede en 1yi kesme degerleri, SII i¢in
1 273 024, SIRI icin 4 133 ve CAR ig¢in 4,8 olarak belirlenmistir. SII’'nin duyarlilig
%80, ozgilligii %67,2, SIRI’'nin duyarliligt %85,0, ozgilligli %73,8 olarak
hesaplanmustir.

SII’nin kontrol degerlerinin bagvuru degerlerine kiyasla anlaml diizeyde daha
diisiik oldugu tespit edilmistir.

Sonug¢: Bu calisma, bakteriyel ve viral menenjit ayriminda biyobelirteglerin

kritik bir role sahip oldugunu ortaya koymaktadir. Ozellikle CAR, SII ve SIRI gibi
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inflamasyon belirteclerinin, geleneksel biyobelirteclere ek olarak klinik pratige
entegre edilmesinin, menenjit vakalarinin erken donemde tespit edilmesine olanak
saglayabilecegi diisiiniilmektedir. Bunun yani sira, ¢alismamiz SII degerinin yalnizca
menenjit tanisinda degil, hastaligin prognozu iizerinde de etkili oldugunu gdstermistir.
Bu nedenle, SII degerinin hastaligin klinik seyri ve tedavi yanitinin takibinde
kullanilabilecek potansiyel bir belirtec olabilecegi degerlendirilmektedir.

Anahtar Kelimeler: menenjit, sistemik immun-inflamasyon indeksi, sistemik

inflamatuvar yanit indeksi, ¢ocuk
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ABSTRACT

Objective: Meningitis is a severe infectious disease that requires urgent
diagnosis and treatment, particularly in childhood, due to its high morbidity and
mortality rates. Despite vaccination programs, chemoprophylaxis applications, and
advances in diagnostic and therapeutic methods, it remains a critical concern in clinical
management due to its potential for rapid progression and the risk of permanent
neurological sequelae. This study aims to evaluate the effectiveness of systemic
inflammatory markers in differentiating bacterial and viral meningitis, thereby
determining their potential as reliable, rapid, and practical diagnostic tools in clinical
practice.

Materials and Methods:This retrospective cross-sectional study included
patients aged 1 month to 18 years who were evaluated with a preliminary diagnosis of
meningitis in the pediatric emergency department between January 1, 2020, and
December 31, 2024. All patients underwent lumbar puncture (LP), and their meningitis
diagnoses were confirmed through cerebrospinal fluid (CSF) polymerase chain
reaction (PCR) tests or CSF cultures. A total of 81 cases were included in the study
and classified into two groups based on etiological factors: bacterial and viral
meningitis. Systemic inflammatory markers of patients in both groups were analyzed,
and statistical comparisons were made between the groups.

Results: Among the 81 cases included in the study, 20 were diagnosed with
bacterial meningitis, and 61 with viral meningitis. The bacterial meningitis group
exhibited significantly higher levels of C-reactive protein (CRP), erythrocyte
sedimentation rate (ESR), white blood cell count (WBC), absolute neutrophil count
(ANC), Systemic Immune-Inflammation Index (SII), Systemic Inflammatory
Response Index (SIRI), and CRP - Albumin Ratio (CAR) (p<0.05). Among these
markers, CAR demonstrated the highest sensitivity at 88%. The optimal cutoff values
for distinguishing bacterial from viral meningitis were determined as 1 273 024 for
SII, 4 13310 for SIRI, and 4,8 for CAR. The sensitivity and specificity of SII were
calculated as 80% and 67.2%, respectively, while those of SIRI were 85.0% and
73.8%, respectively. Additionally, SII values at follow- up measurements were found

to be significantly lower compared to those at the time of admission measurements.
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Conclusion: This study highlights the critical role of biomarkers in
distinguishing bacterial from viral meningitis. In particular, inflammatory markers
such as CAR, SII, and SIRI, when integrated into clinical practice alongside traditional
biomarkers, may facilitate the early detection of meningitis cases. Furthermore, our
findings indicate that SII is not only valuable for diagnosing meningitis but also plays
a role in disease prognosis. Therefore, SII may serve as a potential biomarker for
monitoring the clinical course of the disease and assessing treatment response.

Keywords: meningitis, systemic immune-inflammation index (SII), systemic

inflammatory response index (SIRI), pediatric



1. GIRIS VE AMAC

Menenjit, beyin ve spinal kordun ¢evresini saran dura mater, araknoid ve pia
mater gibi meninkslerin inflamasyonu ile karakterize bir durumdur. Bu inflamasyon,
siklikla beyin-omurilik sivisinin (BOS) bakteri, viriis veya diger patojenlerle enfekte
olmasi sonucunda meydana gelmektedir (1). Asilama programlari, kemoprofilaksi
uygulamalari ve tani-tedavi yontemlerindeki 6nemli gelismelere ragmen, menenjitler
ozellikle ¢ocukluk caginda yiiksek morbidite ve mortaliteye neden olan enfeksiyon
hastaliklar1 arasinda yer almaktadir. Hizl1 progresyon potansiyeli ve kalici nérolojik
sekellerle sonuglanabilme riski, menenjitin acil tan1 ve miidahalesini klinik acidan
zorunlu kilmaktadir (2).

Santral sinir sistemi enfeksiyonlarinin tanisinda, lomber ponksiyon (LP) ile
elde edilen beyin omurilik sivist (BOS) 6rnegi temel inceleme materyali olup, islem
sirasinda BOS agcilis basincinin 6l¢iilmesi, elde edilen BOS 6rneginde hiicre sayimi,
protein ve glukoz diizeylerinin degerlendirilmesi tan1 siirecinin kritik basamaklarini
olusturmaktadir. Ayrica, etken mikroorganizmanin belirlenebilmesi i¢cin BOS tizerinde
Gram boyama ve kiiltiir yontemleri uygulanmalidir. Sistemik yayilimin
degerlendirilmesi amaciyla mutlaka kan kiiltiirii de alinmalidir. Bununla birlikte,
enfeksiyonun etyolojisinin ayirt edilmesinde yardimci olan bazi laboratuvar
parametreleri C-reaktif protein (CRP), lokosit (WBC), prokalsitonin, eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH) gibi inflamatuvar belirtegler kullanilmaktadir (3).

Sistemik Immiin Inflamasyon Indeksi (SII), Sistemik Inflamasyon Yanit
Indeksi (SIRI), Notrofil-Lenfosit Oran1 (NLR), Trombosit-Lenfosit Oran1 (PLR) ve
Lenfosit-Monosit Oran1 (LMR) gibi hematolojik parametreler, tam kan sayim testi
verilerinden hesaplanabilen, diisiik maliyetli ve kolay erisilebilir biyobelirteglerdir.
Bunun yani sira, CRP- Albiimin Oran1 (CAR) gibi inflamatuvar belirtegler de sistemik
inflamasyonun degerlendirilmesinde 6nemli bir role sahiptir. Literatiirde yapilan
bircok ¢alisma, bu parametrelerin sistemik inflamasyonun degerlendirilmesinde
giivenilir biyobelirtegler olarak kullanilabilecegini gostermektedir (4-8).

Bu calisma, bakteriyel ve viral menenjit tanist almis hastalarin ayirt
edilmesinde Sistemik Immiin-Inflamasyon Indeksi (SII) ile diger inflamatuvar

belirteclerin ayirt edici giiglerinin degerlendirilmesini amaclamaktadir. Viral ve



bakteriyel menenjit alt gruplar1 arasinda SII degerinin ayirt edici roliiniin istatistiksel
yontemlerle analiz edilmesi, klinisyenlere enfeksiyon tiiriinii hizl1 bir sekilde 6ngdrme
konusunda rehberlik edebilecek yeni bir bakis agis1 sunmaktadir. Bu durum, 6zellikle
acil servis ortamlarinda hizli ve dogru miidahale gerektiren menenjit vakalarinda,
klinik karar alma siireglerini iyilestirme potansiyeline sahiptir.

Bu arasgtirma, SII degeri yalnizca menenjit degil, diger enfeksiyon
hastaliklarinda da kullanilabilirligi hakkinda literatiirdeki ¢alismalara 6nemli bir katki
sunmakta ve gelecekte yapilacak prospektif arastirmalara zemin hazirlamaktadir. Bu
sayede, SII degerinin tan1 ve tedavi siireclerinde bir biyobelirteg olarak daha yaygin

bir sekilde kullanilabilmesinin yolu agilmaktadir.

2. GENEL BILGILER

2.1 MENENJIT TANIMI

Menenjit, merkezi sinir sistemini g¢evreleyen leptomeningeal tabakalarin
iltihaplanmasi olarak tanimlanan bir hastaliktir (9). Modern hizli tan1 teknikleri ve ileri
tedavi segeneklerine ragmen menenjit, pediatrik donemde hala 6nemli bir morbidite
ve mortalite sebebi olmaya devam etmektedir (3).

Merkezi sinir sistemi enfeksiyonlari ¢esitli patojenlerle meydana gelebilir; en
yaygin nedenler viriislerdir. Bakteriyel ajanlar ise ikinci siklikta sorumludur. Bunlari

sirastyla parazitler, mantarlar, mikobakteriler ve spiroketler izler (3,9).

2.2 ANATOMI

Merkezi sinir sistemini ¢evreleyen li¢ katmanli zar (meninks) bulunur. Bu
zarlar, distan ice dogru gidildikge incelir ve sirasiyla dura mater, araknoid mater ve pia
mater olarak adlandirilir.

1. Pia Mater: Beynin ve omuriligin ylizeyini tamamen saran, en igteki zar
tabakasidir. Dis yiizeyi, sivi gegirmez Ozellikte oldugu diisiiniilen diiz hiicre
tabakastyla kaplidir ve ince lifli dokudan olusmustur.

2. Araknoid Mater: Pia mater ile dura mater arasinda yer alan, ince ve damarsiz

bir zar tabakasidir. Oriimcek agina benzeyen yapisindan dolayr bu ad



verilmistir. Pia mater ile arasinda, beyin omurilik sivisinin dolastigi

subaraknoid bosluk bulunur.

3. Dura Mater: En dista yer alan, kalin ve dayanikli bir tabakadir. Esneme
yetenegi bulunmaz ve vendz kan ile beyin omurilik sivisini toplayan subdural

vendz siniisleri destekler (9).

Beyin omurilik sivis1 (BOS), lateral, tiglincii ve dordiincii ventrikiillerde yer
alan koroid pleksus tarafindan sentezlenir ve araknoid mater ile pia mater arasinda yer
alan subaraknoid bosluk i¢cinde dolasir. BOS, beyni mekanik ve immiinolojik agidan
koruma islevi goriir ve normal kosullarda steril bir yapiya sahiptir. Lateral
ventrikiillerde tiretilen BOS, Monro forameninden gegerek tigiincii ventrikiile, buradan
da Sylvius kanalini takip ederek dordiincii ventrikiile ulagir. Dordiincii ventrikiilden
Magendie ve Luschka acikliklar1 araciligiyla subaraknoid bosluga ve omurilik
kanalina yayilir. BOS, subaraknoid graniilasyonlar tarafindan geri emilerek subdural
vendz sinislere taginir (10,11).

Kan-beyin bariyeri terimi, beyin ve beyin omurilik sivisimt kandan ayiran
hiicresel yapilar biitlinlinli ifade eder. Bu bariyer, sivilarin, elektrolitlerin ve diger
maddelerin kandan BOS’a veya beyin dokusuna serbestce gecisini engelleyerek,
merkezi sinir sisteminin homeostazin1 korur ve enfeksiyonlara karsi bir savunma
mekanizmasi olusturur (12). Sik1 baglantilar, kiiciik hidrofobik molekiillerin (6rnegin,
oksijen, karbondioksit ve hormonlar) difiizyonuna izin verirken, bakteriler gibi kiiciik
mikroorganizmalarin veya biiylik hidrofilik molekiillerin BOS’a ge¢isini engeller.
Ancak inflamasyon gelistiginde, bu bariyerin geg¢irgenligi artar ve immiinoglobulinler,
l6kositler ve kompleman komponentleri gibi molekiillerin BOS’a gecisi kolaylasir

(11).

2.3 EPIDEMIiYOLOJi VE ETIYOLOJIi

Menenjit epidemiyolojisi lizerinde birgok faktor etkili olmaktadir. Bu faktorler
arasinda yas, cinsiyet, bagisiklik durumu (immiin yetmezlik olusturan hastaliklar,
neoplaziler, immiinsupresif ila¢ kullanimi, splenektomi Gykiisii, asilama durumu),
anatomik defektler (6rnegin, kafa travmalari, meningosel, meningomyelosel), ¢cevre
dokularin enfeksiyonlar1 (otitis media, siniizit), mevsimsel degisiklikler, iklim

kosullar1, cografi &zellikler ve sosyoekonomik durum yer almaktadir. Ornegin,



Haemophilus influenzae kaynakli menenjit genellikle kis ve sonbahar aylarinda
goriiliirken, meningokok ve pndmokok menenjitleri daha ¢ok ilkbahar ve kis aylarinda
goriilmektedir. Viral menenjitler ise siklikla yaz ve sonbahar mevsimlerinde ortaya
cikmaktadir (13).

Merkezi sinir sistemi enfeksiyonlarina pek ¢ok mikroorganizma neden olabilir.
Enfeksiyona yol agan etkenler, hastanin yasi ve immiin durumuna bagli olarak farklilik
gosterebilir. Viral patojenler, bakteriyel ajanlara kiyasla daha sik goriiliirken, fungal ve
paraziter etkenler ise daha nadir olarak sebep olmaktadir (3). U¢ ayin altindaki
bebeklerde en sik goriilen patojenler Grup B streptokoklar, Escherichia coli ve Listeria
monocytogenes iken, daha biiyiik bebek ve cocuklarda Streptococcus pneumoniae,
Neisseria meningitidis serotipleri ve Haemophilus influenzae sik karsilasilan
etkenlerdir. Bununla birlikte, tiim ¢ocukluk yas gruplarinda en yaygin izole edilen
patojen Neisseria meningitidis olmaktadir (13).

Tiirkiye'de, konjiige pnomokok asisinin  g¢ocukluk caginda rutin
uygulamasindan Once, akut bakteriyel menenjit vakalarinda en sik izole edilen
patojenler sirasiyla Neisseria meningitidis (%56.8), Streptococcus pneumoniae
(%22.5) ve Haemophilus influenzae tip b (Hib) (%20.5) olarak rapor edilmistir. Ancak,
etkin asilama programlarinin uygulanmasiyla birlikte, Streptococcus pneumoniae ve
Hib kaynakli menenjit vakalarinda belirgin bir azalma saglanmistir (14). Tiirkiye'de de
bakteriyel menenjit etiyolojisi, Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus
influenzae'ya kars1 gelistirilen konjuge asilarin rutin kullanimimnin ardindan 6nemli
Olciide degisiklik gostermistir. Tiirkiye Ulusal Bagisiklama Programi kapsaminda,
Haemophilus influenzae tip b asis1 2006 yilinda, 7-valanli pndmokok konjuge asis1 ise
2009 yilinda uygulanmaya baglanmigtir. Daha sonra, 2011 yilinda PCV-7, 13-valanh
pnomokok konjuge asis1 ile degistirilerek asilama programi genisletilmistir.,
Haemophilus influenzae tip b ile iligkili menenjit vakalar1 asinin uygulanmaya
baglanmasinin ardindan orani 2005-2006 doneminde %?20,6 iken, 2015-2018
doneminde %?2,4'e kadar diigmiistiir. Benzer sekilde, 7 valanli pndmokok asisinin
kullanimindan 6nce pndmokok menenjit oran1 %62 iken, 2013-2014 déneminde bu
oran %9,6'ya gerilemistir (15).

Cocukluk caginda menenjitin en yaygin etiyolojisi viral ajanlardir. Yapilan

epidemiyolojik ¢alismalara gore, ¢ocuklarda viral menenjit insidanst yilda 100.000



cocukta 10-20 vaka arasinda degismektedir. Aseptik menenjit vakalarin biiytik bir
kismi1 yaz ve sonbahar aylarinda gergeklestigi tespit edilmistir (16,17).

Enteroviriisler, aseptik menenjitin en sik goriilen etiyolojik ajanlaridir.
Ozellikle Echovirus 9 ve Echovirus 30 tiirleri, aseptik menenjit salginlariyla giiclii
bir sekilde iliskilendirilmistir(18) .

Calismalar, enteroviriislerden sonra Herpes viriisler ve Bati Nil viriisii gibi
arboviriislerin aseptik menenjit etkenleri arasinda en sik goriilen viral patojenler
oldugunu ortaya koymaktadir (19).

Tiiberkiiloz vakalarinin %10 kadarinda tiiberkiiloz menenjiti goriilebilir (20).
Ozellikle immun yetmezligi olan hastalarda ve diisiik gelirli olan toplumlarda
tiiberkiiloz menenjitinin daha sik goriildiigii bilinmektedir (20).

Kafa travmasi, serebral sant ve ekstraventrikiiler drenaj gibi belirli klinik
durumlarda menenjit etkenleri farklilik gosterebilmekte, bu hastalarda stafilokoklar,
Pseudomonas tiirleri ve diger gram-negatif basil enfeksiyonlarmmin goriilme riski

artmaktadir (3).

2.3.1 Bakteriyel Menenjit Etkenleri

Bakteriyel menenjit etkenleri, hastanin yasina gore farklilik gostermektedir.
Yenidogan doneminde en sik goriilen patojen, annenin vajinal florasinda bulunan
Streptococcus agalactiae’dir. K1 antijenine sahip Escherichia coli suslari, bu donemde
menenjitin ikinci en sik etkenidir. Ayrica Enterobacter, Klebsiella ve Salmonella gibi
diger gram-negatif enterik basiller de yenidogan menenjitinin dnemli nedenleri
arasinda yer almaktadir (21,22).

Daha biiylik yas gruplarinda ise Streptococcus pneumoniae, Neisseria
meningitidis ve Haemophilus influenzae, bakteriyel menenjit vakalarmmin biiytlik
cogunlugundan sorumludur. Cocukluk ¢caginin genelinde ise en yaygin etken Neisseria

meningitidis olarak rapor edilmektedir (22).



Tablo 1. Yas gruplarina gore bakteriyel menenjit etkenleri (21)

e Streptococcus agalactiae
e Escherichia coli
Yenidogan (0-7 giin) e Klebsiella pneumoniae
e Enterokoklar

e Listeria monocytogenes

e Staphylococcus aureus

Yenidogan (7-28 giin) e Staphylococcus epidermidis
enidogan (7-28 glin

e Gram-negatif enterik basiller

e Pseudomonas aeruginosa

e Streptococcus agalactiae
e Escherichia coli
e Klebsiella pneumoniae

e Enterokoklar

1S e Listeria monocytogenes
e Neisseria meningitidis
e Streptococcus pneumoniae
e Haemophilus infulenzae tip b
e Streptococcus pneumoniae
3 ay-5 yas e Neisseria meningitidis

e Haemophilus infulenzae tip b

e Neisseria meningitidis

5 yas ve Ustl e Streptococcus pneumoniae

2.3.1.1 Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pneumoniae, gram pozitif, lanset sekilli, fakiiltatif anaerob ve
polisakkarid kapsiile sahip diplokok bir mikroorganizmadir. Adini, 19. yiizyilda
toplum kaynakli lober pnomonilerin en yaygin nedeni olarak tanimlanmasindan
almistir. Saglikli ¢ocuklarin list solunum yollarinin normal florasinda siklikla bulunur.

Bakterinin kapsiiler yapisina gore 90'dan fazla serotip tanimlanmis olup, bu ¢esitlilik



viriilans, prevalans ve antibiyotik direnci acgisindan farkliliklar gdstermektedir.
Streptokok kaynakli pndmoni, bakteriyemi ve akut menenjit vakalarinin %82’si, bu
serotiplerden yalnizca 18’1 ile iligkilendirilmistir.

Kapsiiler polisakkaridler, fagositozu 6nleyerek bakterinin viriilansini artirir ve
kapsiillii suslar, insanlarda en ciddi enfeksiyonlara yol agar. Invaziv pnémokok
enfeksiyonlari en sik 2 yas alti cocuklarda goriilmektedir. Streptococcus pneumoniae,
menenjit, pndmoni, sepsis, otitis media, sinlizit, bakteriyemi, osteomyelit, septik artrit,
perikardit, endokardit, seliilit, peritonit ve beyin apsesi gibi bir¢ok ciddi enfeksiyonun
sik sebebidir (23).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore, her yil diinya genelinde 800.000
ila 1.000.000 c¢ocuk invaziv pndmokok enfeksiyonlar1 sonucunda yasamin
kaybetmekte olup, bu oOliimlerin biiylik bir boliimii gelismekte olan iilkelerde
goriilmektedir (3,24).

7 ve 13 valanli pndmokok asilarinin rutin as1 takvimine dahil edildigi iilkelerde
menenjit epidemiyolojisinde belirgin degisiklikler gozlemlenmis ve insidansin
azaldig1 rapor edilmistir (25).

Son yillarda Streptococcus pneumoniae suslarinda, 6zellikle penisilin basta
olmak tizere sik kullanilan antibiyotiklere karsi artan diren¢ gdzlenmektedir(26) . Bu
direng artisinin temel nedenlerinden biri uygunsuz antibiyotik kullanimidir (27).
Penisilin direncindeki artis nedeniyle tedavide 3. kusak sefalosporinler tercih
edilebilmektedir. Bununla birlikte, bazi1 penisilin direncli suslarin sefalosporinlere (SS)
karst direng gelistirmesi durumunda tedavide vankomisin kullanilabilmektedir.
Direncli enfeksiyonlarin tedavisinde alternatif olarak kloramfenikol, meropenem ve

rifampisin de uygulanabilir (28).
2.3.1.2  Haemophilus influenza

Haemophilus influenzae, kiiclik, kapsiillii, hareketsiz, gram negatif bir
kokobasil olup, kapsiil varlig1 6nemli bir viriilans faktoriidiir. Kapstil polisakkaridine
gore alt1 tipe ayrilmaktadir. invaziv hastaliklarin %95’inden fazlasindan Haemophilus
influenzae tip b sorumlu tutulmaktadir. Bu bakteri, siniizit, akut otitis media, bronsit
ve pndmoni gibi iist ve alt solunum yolu enfeksiyonlarinin yani sira menenjit, septik
artrit ve selliilit gibi invaziv enfeksiyonlara da neden olabilmektedir. Daha ¢ok 5 yas

alt1 ¢ocuklarda goriilmekle birlikte, biiyiik ¢ocuklar ve eriskinlerde altta yatan



durumlar (paranazal siniizit, travma sonras1 BOS kagag1, aspleni, immiin yetmezlik,
orak hiicreli anemi) varliginda firsat¢1 enfeksiyonlara yol acabilmektedir. Bulasma
genellikle solunum yolu damlaciklarinin inhalasyonu veya dogrudan temas yoluyla
gergeklesir(3,29) .

Asilama 6ncesi donemde invaziv H. influenzae, menenjit vakalarinin yaklasik
yarisindan sorumlu bulunmaktaydi. Ancak konjuge H. influenzae tip b asisinin rutin
asillama programina dahil edilmesiyle birlikte bu patojenin neden oldugu akut
bakteriyel menenjit insidansinda belirgin bir azalma kaydedilmistir. Ulkemizde asinin
2006 yilinda rutin asilama takvimine eklenmesiyle, diger tilkelerde oldugu gibi H.
influenzae kaynakli menenjit vakalarinda belirgin bir diisiis gozlemlenmistir (15,30).

Haemophilus influenzae tanisinda lateks agliitinasyon testi (LAT) ve PCR
yontemleri kullanilmaktadir. Lateks agliitinasyon testinin, antibiyotik kullanimindan
etkilenmemesi nedeniyle kiiltiire kiyasla daha duyarli bir yontem oldugu kabul
edilmektedir. Bununla birlikte, antibiyogram ic¢in kiiltir alimmast mutlaka
onerilmektedir. PCR yontemi ise her iki yonteme gore daha yiiksek bir duyarliliga
sahiptir.

Haemophilus influenzae menenjitinin tedavisinde 3. kusak sefalosporinler ilk
tercith olarak kullanilmaktadir. Alternatif tedavi secenekleri arasinda tetrasiklin,
karbapenem ve florokinolonlar bulunmaktadir. Ayrica, ¢esitli ¢alismalar deksametazon
kullanirmimin H. influenza menenjitine bagli norolojik sekelleri ve igitme kaybini
onlemede etkili oldugunu, ancak genel mortalite {izerinde belirgin bir etkisinin
olmadigini géstermistir (31).

2.3.1.3  Niesseria meningitidis

Neisseria meningitidis, sporsuz, kapsiillli, aerobik, gram negatif ve kahve
cekirdegi seklinde diplokoklar olarak tanimlanir. Meningokoklar, {iist solunum
yollarinda asemptomatik olarak kolonize olabilmektedir. Bu patojenin en sik neden
oldugu klinik tablo, menenjit ve sepsistir; ayrica septik artrit, perikardit, pndmoni,
otitis media ve kronik meninkoksemi gibi enfeksiyonlara da yol acabilir. Amerika
Birlesik Devletleri'nde her yil 1-2/100.000 vaka bildirilmektedir. Meningokok,

ozellikle cocuklarda menenjitin en yaygin etkenidir(32) .



N. meningitidis'in 12 serogrubu tanimlanmis olmakla birlikte, invaziv
hastaliklarin biiyiik bir kism1 6 meningokokal serogrup ile iliskilidir. Bu serogruplar
sunlardir: A, B, C, W-135, X ve Y (33,34).

Serogruplar, salginlarin ve hastaligin bulas yolunun incelenmesinde 6nemli
belirteglerdir. Grup B meningokoklar, gelismis iilkelerdeki endemik hastaliklarin
cogunun etkenidir. Hastalik, havadaki damlaciklar veya sekresyonlar yoluyla
bulasabilir. Yatkinlig1 artiran faktorler arasinda terminal kompleman eksiklikleri (C5-
C9 eksiklikleri), properdin defisiti, viral enfeksiyonlar, kronik karaciger ve bobrek
hastaliklari, splenektomi, diabetes mellitus, steroid kullanimi, aktif veya pasif sigara
igiciligi ve kalabalik ortamlarda bulunma sayilabilir. Her yas grubunda goriilebilmekle
birlikte, 6zellikle bebeklerde meningokoksik septisemi sirasinda adrenal bezlerdeki
harabiyet ve kanama sonucu adrenal stres hormonlar1 yetersizligi ve dissemine
intravaskiiler koagiilasyon gelisebilir, bu da petesiyal veya purpurik dokiintiilere yol
acabilir (3,28,34).

Meningokok tedavisinde, penisilin G veya seftriakson/sefotaksim tercih
edilmektedir; penisilin alerjisi olan ¢ocuklarda ise kloramfenikol kullanilmaktadir
(35). Meningokoksemisi olan hastayla son 7 giin i¢inde temas eden kiiciik ¢ocuklar,
ortak mutfak esyalarini kullananlar, 6plisme yoluyla ya da hastanin salgilariyla temasa
gecen bireylere rifampisin, seftriakson veya siprofloksasin (yetiskinlerde) profilaktik

olarak uygulanmalidir (36).

2.3.1.4  Listeria monocytogenes

Listeria monocytogenes, fakiiltatif anaerob 6zellikte, kapsiil ve spor yapisi
bulunmayan gram-pozitif bir basil tiirtidiir. Saglikli bireylerin gastrointestinal sistem
florasinda yer alabilir. Cogunlukla pastdrize edilmemis siit ve ¢ig gida gibi kontamine
besinlerin tiiketimiyle bulagsa da, solunum yolu veya konjonktiva araciligiyla
bulagsmasi1 da miimkiindiir. Tiirkiye'de sik rastlanmasa da, dogustan ya da sonradan
edinilmis T hiicre yetmezlikleri (6rnegin AIDS hastalari, organ nakli yapilan bireyler,
uzun siireli steroid kullananlar), gebeler ve yashilarda merkezi sinir sistemi
enfeksiyonlarina yol agabilir. Gebelik doneminde annede kolonize olan bakteri, dogum
sirasinda transvajinal yolla yenidogana gegerek, yenidoganda menenjit ve

bakteriyemiye sebep olabilir. Yenidogan menenjitinin en yaygin nedenlerinden biri



olan bu bakteri, 13 serotip ile tanimlanmistir. Ancak, menenjit vakalarinin %80’inde
genellikle 1b, 2b ve 4b serotipleri sorumlu tutulur.

Tedavide intravendz penisilin, ampisilin veya aminoglikozidler tercih
edilmektedir. Penisilin grubu antibiyotiklere alerjisi olan hastalarda, eritromisin veya

trimetoprim-siilfametoksazol alternatif tedavi segcenekleri olarak kullanilabilir (37).

2.3.1.5 Streptococcus agalactiae

Streptococcus agalactiae, spor olusturmayan, kapsiilsiiz, fakiiltatif anaerob
ozellikte ve gram-pozitif ¢omak seklinde bir bakteridir. Yenidogan menenjitlerinin
yaklasik yarisinda etken olarak grup B streptokoklar (GBS) tespit edilmektedir.

Erken baslangicli enfeksiyonlari i¢in belirlenen risk faktorleri arasinda anne
adayinda GBS tasiyicilig1, uzun siireli membran riiptiirii, dogum sirasinda goriilen ates,
geng anne yag1 ve siyah etnik koken sayilmaktadir. Geg baslangicli GBS enfeksiyonlari
icin risk faktorleri daha az net olmakla birlikte, enfeksiyonun maternal, hastane
kaynakli ya da anne siitii araciligryla bulastigi diistiniilmektedir (38).

Antibiyotik tedavisinde oOncelikli tercih, penisilin, ampisilin veya
sefalosporinlerdir. Diren¢ gelismesi durumunda ise penisilin ile aminoglikozid

kombinasyonu tercih edilmektedir (39).

2.3.1.6  Diger bakteriyel etkenler

Klebsiella, Salmonella tiirleri, Escherichia coli ve Pseudomonas aeruginosa
gibi gram-negatif bakteriler, yenidogan doneminde menenjite yol acabilen diger
patojenlerdir. Bu mikroorganizmalar ayn1 zamanda kafa travmalari, anatomik defektler
veya bagisiklik sistemi zayiflamis bireylerde gelisen menenjit vakalarinda da sikca

karsimiza ¢ikmaktadir.

2.3.2 Viral Menenjit Etkenleri

2.3.2.1 Enteroviriisler

Enteroviriisler, Picornaviridae ailesine ait, zarfsiz ve kapsid yapisina sahip, tek
sarmalli RNA virtisleridir. Enteroviriisler insanlarda enfeksiyon olusturabilen farkli
tiirlerden olusur. Bu tiirler arasinda Coxsackievirus A ve B, Echovirus, polioviriisler
ve daha yeni tanimlanan enteroviriis 68-71 yer alir. Bu viriisler, yliksek sicakliklara,
deterjanlara ve asidik ortamlara kars1 direnglidir, ancak 50°C {izerindeki sicakliklarda

inaktive olurlar(40) . Zarfsiz yapilari sayesinde gastrointestinal sistemde hayatta kalma
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olasiliklar1 daha ytiksektir. Aseptik menenjit vakalarinin %85-95'inde etken olarak
enterovirlsler tespit edilmistir(41) .

Enteroviriisler ¢cocuklarda {ist ve alt solunum yolu enfeksiyonlari, herpangina,
el-ayak-agiz hastaligi, aseptik menenjit, ensefalit, akut flask miyelit, miyokardit,
gastroenterit ve miyozit gibi farkli klinik tablolara yol acgabilir. Bulasma yollar
arasinda solunum yolu, fekal-oral yol, nadiren emzirme, kontamine su ve gida yer
almaktadir. Fekal yolla bulas birka¢ hafta ila aylar boyunca devam edebilirken,
solunum yoluyla bulas genellikle 1-3 hafta icinde sona erer. Akut hemorajik
konjonktivit i¢in kulugka siiresi 2-3 giinken, diger klinik durumlarda bu stire 3-6 giin

arasinda degismektedir(42) .

2.3.2.2  Herpesviriis ailesi menenjitleri

Herpes viriisleri, ¢ift sarmalli DNA igeren, ikozahedral kapsid yapisina ve
zarfla cevrili bir yapiya sahip viriislerdir. Herpesviridae ailesi, herpes simpleks
virisleri (HSV) 1 ve 2, varisella zoster viriisii (VZV), sitomegaloviriis (CMV),
Epstein-Barr viriisii (EBV), human herpes viriisleri (HHV) 6, 7 ve 8 gibi liyelerden
olugmaktadir. Herpesviriis ailesindeki tiim viriisler ¢esitli norolojik sorunlara yol
acabilse de, 6zellikle HSV kaynakli komplikasyonlar klinik olarak en biiyiik 6nemi
tasimaktadir (43).

Herpes Simpleks Viriisii (HSV), aseptik menenjit vakalariin %0.5-3’iinde
etken olarak belirlenmistir. Diinya genelinde yaygin olarak goriilen HSV'nin tek dogal
rezervuarl insandir(44) .Enfeksiyon kaynagi, herpetik lezyonlar1 olan bireyler veya
tiikriiklerinde virlis tasiyan, genellikle asemptomatik (%1-5) kisilerdir. Ilk
enfeksiyondan sonra, herpes viriisleri yasam boyu latent halde kalabilir. HSV-1, diinya
capinda sporadik ensefalitin en sik nedenidir ve ates, bas agrisi, febril konviilziyon,
fokal norolojik bulgular ve biling bozuklugu gibi klinik belirtilerle kendini gosterir
(45).

Mevcut antiviral tedavilere ragmen, HSV-1 ensefaliti yiiksek morbidite ve
mortalite oranlariyla ciddi bir hastalik olarak 6ne c¢ikar. Yenidoganlarda, dogum
sirasinda anneden alinan HSV-2, agir ensefalit gelisimine neden olabilir. HSV
menenjitinde BOS incelemesinde genellikle lenfositik pleositoz, artmis eritrosit sayisi

ve yiiksek protein diizeyleri goriiliir (46).
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Tani i¢in altin standart yontem, BOS'ta herpes simpleks viriis DNA'sinin PCR
ile tespit edilmesidir. Bu test, %98 sensitivite ve %94-100 spesifiteye sahip olup,
hastaligin erken doneminde pozitif sonug¢ verir. Kiiltiir testine kiyasla oldukca
duyarhidir. PCR sonuglarimi  beklerken, HSV menenjiti tedavisine hemen
baslanmalidir. Hastaligin erken donemde tedavi edilmesine ragmen, hayatta kalanlarin
yaklagik ticte ikisinde ciddi norolojik sekeller goriilmektedir (47). Bu nedenle siipheli
veya kesin tanili vakalarda intravendz asiklovir ile tedavi onerilmektedir. Tedavi dozu:
Yenidoganlarda: 60 mg/kg/giin, 3 doz halinde 3 ay-11 yas arasindaki ¢ocuklarda: 30-
45 mg/kg/giin, 3 doz halinde 12 yas ve iizerindeki ¢cocuklarda: 30 mg/kg/giin, 3 doz
halinde kullanilmalidir (48) .

Human herpesvirus 6 (HHV-6), Herpesviridae ailesinin bir iiyesidir ve aktive
CD4+ T lenfositlerde replike olan bir DNA viriisiidiir(49) . Bu virtis, ¢cocukluk ¢aginda
goriilen ve yiiksek ates ile makiilopapiiler dokiintiilerle karakterize bir hastalik olan
altinci hastalik etkeni olarak bilinir. Altinct hastalik, genellikle 6 ay ile 3 yas arasindaki
cocuklarda goriiliir ve baglangicta 3 ila 5 giin siiren yiiksek ates ile seyreder. Atesin
diismesini takiben, viicutta genellikle boyun, govde ve ekstremitelerde makiilopapiiler
dokiintiiler ortaya ¢ikar (50). Primer HHV-6 enfeksiyonlari, yiiksek atese eslik eden
febril konviilsiyon, aseptik menenjit veya ensefalit gibi norolojik komplikasyonlara
yol acabilir. HHV-6 enfeksiyonlarinin klinik bulgulari, hastanin yasina ve bagisiklik
durumu gibi faktorlere bagli olarak degisiklik gosterebilir. Bagisiklik sistemi
baskilanmis bireylerde, virlis latent durumdan reaktive olabilir ve 0Ozellikle
meningoensefalit gibi ciddi komplikasyonlara neden olabilir. Tedavi, genellikle
bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda veya ciddi komplikasyonlarin eslik ettigi
durumlarda gereklidir. Antiviral tedavide, gansiklovir veya foskarnet tercih
edilmektedir. Her iki ilag da HHV-6'ya kars1 etkili olup, klinik seyri iyilestirebilir ve
komplikasyonlar: azaltabilir (51).

Varicella Zoster Viriisii (VZV), herpesviriis ailesine ait bir alfa-herpesviriis
olup, sucicegi ve zona enfeksiyonlarindan sorumludur. Solunum yolu veya vezikiiler
lezyonlarla bulagir, mukozal ylizeylerde enfekte olduktan sonra bolgesel lenf
nodlarinda replike olur ve primer viremi olusturur. Retikiiloendotelyal dokularda
sekonder viremiyle monositler yoluyla deri epitel hiicrelerine ulasip vezikiiler

lezyonlar olusturur. Prodrom donemi yaklagsik 15 giin siirer ve sonrasinda ates, kasinti,
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makiilopapiiler dékiintii gibi klinik semptomlar ortaya ¢ikar (52). ilk enfeksiyondan
sonra viriis, spinal veya kranial sinir ganglionlarinda latent kalir ve reaktivasyonla
herpes zoster olarak goriilebilir. En sik komplikasyonlardan biri, ¢cocuklarda 1/4000
oraninda goriilen serebellar ataksidir. VZV enfeksiyonu genellikle klinik olarak teshis
edilse de menenjit veya meningoensefalit gibi komplikasyonlarda laboratuvar testleri
gereklidir (53).

Sitomegalovirus (CMYV), herpesviriis ailesine ait olup, insan herpesviriis 5
(HHV-5) olarak da adlandirilir. CMV 6zellikle immiin sistemi saglam bireylerde
genellikle asemptomatik seyreden yaygin bir herpesviriistii. Ancak, c¢ocukluk
doneminde siklikla fark edilmeyen bu enfeksiyon, ergen ve erigkin bireylerde uzamis
ates, hafif karaciger disfonksiyonu ve enfeksiydz mononiikleoz benzeri bir tabloyla
klinik olarak ortaya cikabilir. Bununla birlikte, bagisiklik sistemi baskilanmig
konakgilarda CMV, invaziv ve potansiyel olarak yasami tehdit edici organ tutulumu
ile seyredebilir. Bu olgularda en sik karsilagilan komplikasyonlar arasinda CMV
pnomonisi, kolit, retinit, meningoensefalit ve nadiren transvers miyelit yer almaktadir
(42).

Epstein-Barr Viriisii (EBV), Insan Herpes viriisii 4 olarak da bilinen,
Lenfokriptoviriis cinsine ait bir herpes viriistii. EBV enfeksiyonu, ates, tonsillit,
lenfadenopati ve hepatosplenomegali gibi semptomlarla seyreden enfeksiyoz
mononiikleoz hastaliginin en yaygin nedenidir. Klinik tablo genellikle asemptomatik
olabilirken, baz1 durumlarda aseptik menenjit, ensefalit, Guillain-Barré sendromu,
transvers miyelit, dalak riiptiirii, kemik iligi siipresyonu, hemofagositik
lenfohistiyositoz ve lenfoproliferatif hastaliklar gibi ciddi komplikasyonlara neden
olabilir. Viriisiin bulasi, genellikle yakin kisisel temas yoluyla ger¢eklesirken, enfekte
donorlerden yapilan kan transfiizyonlar1 veya organ transplantasyonlar1 yoluyla da
bulas miimkiindiir(42) .

2.3.2.3  Diger viriis menenjitleri

Asilanmamis popiilasyonlarda kabakulak viriisii, aseptik menenjit ve ensefalit
etiyolojisinde 6nemli bir yer tutmaktadir. Kabakulak kaynakli menenjit, olgularin %1-
10’unda ortaya ¢ikmakta olup, en sik 5-9 yas araligindaki ¢ocuklarda goriiliir. Erkek
cocuklar, kiz cocuklara gore 2 ila 5 kat daha yiiksek risk altindadir. Menenjit tablosu
genellikle parotit baslangicindan yaklasik bes giin sonra gelismekle birlikte, bu siire
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bir hafta 6ncesinden iki hafta sonrasina kadar degiskenlik gosterebilir. Kabakulak
viriisli, norolojik komplikasyonlar arasinda en yaygin olarak menenjit ile iliskilidir ve
cogunlukla iyi huylu bir seyir izler. Bununla birlikte, nadiren sekizinci kraniyal sinir
hasaria bagli olarak kalici isitme kaybi goriilebilir (54—56).

Arboviral enfeksiyonlar, 6zellikle iliman iklim bolgelerinde mevsimsel bir
dagilim sergileyerek genellikle yaz ve sonbahar aylarinda ortaya ¢ikar. Bu
enfeksiyonlarin bulasmasinda, sivrisinekler, keneler ve tatarciklar gibi eklembacakli
vektorler onemli bir rol oynar. Amerika Birlesik Devletleri’nde arboviral hastaliklarin
baslica etkeni Bat1 Nil Viriisii (WNV) olup, bu viriis ciddi nérolojik komplikasyonlara
yol acabilir. Ayrica, Dogu At Ensefaliti Viriisii, Jamestown Kanyonu Viriisii, La Crosse
Viriisii, Powassan Viriisii ve St. Louis Ensefaliti Viriisii gibi diger arboviriis tiirleri de

aseptik menenjit nedenleri arasinda yer almaktadir (57).

2.3.3 Paraziter Etkenler

Angiostrongylus cantonensis, Baylisascaris procyonis ve Gnathostoma
spinigerum, paraziter menenjitin en yaygin etkenleri arasinda yer almaktadir. Bu
parazitler, 6zellikle gelismemis {lilkelerde kontamine su ve gida tiiketimi yoluyla
bulagmaktadir. Beyin omurilik sivisinda eozinofil hiicrelerin baskin sekilde tespit

edilmesi, paraziter menenjit olasiligini giiclii bir sekilde desteklemektedir(58) .

2.34 Tiiberkiiloz Menenjiti

Tiiberkiiloz menenjit (TBM), gelismekte olan iilkelerde 6nemli bir halk saglig:
sorunu olmaya devam etmektedir. Tiiberkiiloz, ¢ocuklarda daha nadir goriilmekle
birlikte, yiiksek mortalite ve morbidite oranlar1 ile dikkat ¢eker. En yiiksek insidans,
genellikle bes yas altindaki ¢ocuklarda goriiliir ve bu hastalarda siklikla ileri evre
hastalik tablosu izlenir. Vakalarmm biiylikk ¢ogunlugunda etken Mycobacterium
tuberculosis olmakla birlikte, nadiren atipik mikobakteriler de sorumlu olabilir.

Primer enfeksiyonun lenfohematolojik yayilimi sonrasi beyinde, meninkslerde
veya komsu kranial kemiklerde kiiclik tiiberkiiloz odaklar (tiiberkiiller) olusur. Bu
tiiberkiillerden kortikal ya da meningeal bdlgelerde gelisen rich odaklarinin
subaraknoid bosluga riiptiirii, TBM'nin patogenezindeki temel mekanizmadir.

TBM’de beyin omurilik sivisi genellikle renksiz veya ksantokromik

goriiniimde olup, BOS basinci ylikselmistir. BOS’ta protein diizeyinin artmis, glukoz
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diizeyinin ise diigmiis olmas1 karakteristiktir. Hiicre sayist genellikle 500/mm?*’iin
altindadir ve lenfosit baskinligi izlenir. Bu laboratuvar bulgular1 ve hastanin gegirilmis
tiilberkiiloz Oykiisli, tanida O6nemli ipuglar1 saglar. Kesin tani, BOS Kkiiltiiriinde
tiiberkiiloz basili saptanarak konur.

TBM’nin en sik goriilen komplikasyonu hidrosefalidir (%29-100). Tedavi,
antitiiberkiiloz ilaglarla yapilmakta olup, hidrosefali gelisimi durumunda

ventrikiiloperitoneal sant uygulanmasi gereklidir (3,20,59).

2.4 PATOGENEZ

Bakteriyel menenjit patogenezinde ii¢ temel mekanizma 6ne ¢ikmaktadir. Tlk
mekanizma, nazofarenkste kolonize olan bakterilerin hematolojik yolla merkezi sinir
sistemine ulasmasi ve burada meningeal inflamasyona yol agmasidir. Ikinci
mekanizma, patojenlerin ¢esitli yollarla dogrudan merkezi sinir sistemine girisidir. Bu
dogrudan giris, siniizit veya mastoidit gibi enfeksiyonlarin anatomik komsulugu
yoluyla ya da travma, norosiriirjik miidahaleler, kohlear implantlar ve beyin omurilik
stvist drenajinda kullanilan sant kateterleri gibi tibbi cihazlarin araciliiyla
gerceklesebilir. Uciincii mekanizma ise bakteriyeminin baska bir lokal enfeksiyon
odagindan merkezi sinir sistemine ulagsmasidir.

Bu mekanizmalarin  olusumunu kolaylastiran bazi risk faktorleri
bulunmaktadir. Dogustan veya sonradan kazanilmis immiin yetmezlikler, dermal siniis
gibi spinal kord ile bakteriyel girise yol agan anatomik defektler, kafa tabaninda
meydana gelen kiriklar veya cerrahi girisimler, menenjitli bireylerle temas veya
meningokok hastaliginin endemik oldugu bolgelere seyahat bu risk faktorleri arasinda
sayilabilir (60).

Konak bagisiklik sistemi, mikroorganizmalarin merkezi sinir sistemine
yayilimint engelleyen bir dizi savunma bariyerine sahiptir. Bununla birlikte,
splenektomili bireylerde Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus influenzae tip b
gibi kapsiillii bakterilerin neden oldugu menenjit vakalarina daha sik rastlanmaktadir.

Viral menenjit olgularinda ise patojenler genellikle enfeksiyona baslangigta
solunum yolu veya gastrointestinal sistem mukozasinda yol agar. Viriisler, bu mukozal
bariyerleri astiktan sonra sistemik dolasima girerek santral sinir sistemine ulasabilir.
Merkezi sinir sistemine gecisleri sirasinda viriisler, endotelyal bariyeri agsmak igin

cesitli mekanizmalardan yararlanir. Bu mekanizmalar arasinda endotelyal hiicreler
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arasinda koprii olusturma, pinositoz, kolloidal transport, hasar goérmiis endotelin
bozulmasi veya dogrudan endotelyal hiicre enfeksiyonu gibi siiregler yer alir (61).
Norojenik hasar, mikroorganizmanin sinir hiicrelerine dogrudan verdigi zarar
ya da konagin antijenlere karsi gelistirdigi immiinolojik yanitin bir sonucu olarak
ortaya cikar. Sitokin saliniminin tetikledigi vazodilatasyon ve sitotoksik serebral
O0dem, intrakraniyal basin¢ artisina yol acar. Bu durum, serebral perflizyonun
azalmasina neden olarak serebral kortekste hasar olusturur ve biling degisiklikleri,
nobetler ve kraniyal sinir paralizileri gibi ¢esitli nérolojik semptomlarla sonuglanir.
Bakteriyel menenjitin bir komplikasyonu olarak gelisen hidrosefali, genellikle
araknoid villuslarda ve c¢evresindeki sisternalarda adezyonlarin BOS akisini
engellemesi sonucu ortaya cikar. Ayrica, kan-beyin bariyerinin artan gegirgenligi
nedeniyle subdural alana albiimin ge¢isi meydana gelir. Subdural alanda yiikselen

onkotik basing, subdural efilizyon gelisimine katkida bulunabilir (3).

2.5 KLINIiK

Akut bakteriyel menenjit hastalar1 genellikle iki farkli klinik tabloyla bagvurur.
Bazi hastalarda, birkac giin siiren atesli bir hastaligin ardindan gelisen meningeal
irritasyon belirtileri ile daha yavas ilerleyen bir seyir izlenirken, diger hastalarda beyin
O0demi ile komplike olabilen ve saatler iginde hizla ilerleyen menenjit ve sepsis
bulgularinin eslik ettigi fulminan bir klinik tablo goriiliir(62) .

Siit ¢ocuklarinda akut bakteriyel menenjit, ates veya hipotermi, biling
diizeyinde degisiklikler, huzursuzluk, beslenme giicliigii, fontanelde siskinlik veya
pulsasyon, kusma, ishal, solunum problemleri, sarilik ve ndbet gibi belirtilerle kendini
gosterebilir (63,64). Daha biiylik ¢cocuklarda ise ates, bas agrisi, ense sertligi, fotofobi,
mide bulantisi, kusma, biling degisiklikleri ve huzursuzluk gibi semptomlar
yaygindir(62,63) .

Meningeal irritasyonun degerlendirilmesinde fizik muayene bulgular1 olarak
ense sertligi, Kernig ve Brudzinski belirtileri gbzlenir. Ancak, yenidoganlar, kiigiik
cocuklar ve derin koma durumundaki hastalarda bu bulgular belirgin olmayabilir.
Yenidoganlar ve fontanelleri kapanmamis bebeklerde fontanel sisligi ve pulsasyon
varlig1, menenjit acisindan dikkate alinmasi gereken onemli fizik muayene bulgular
arasindadir. Bazi hastalarda, hastaneye ilk basvuru sirasinda veya yatisin ilk 24-48

saati i¢inde intrakraniyal basin¢ artisina bagli bas agrisi, kusma, hipertansiyon,
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bradikardi ve solunum diizensizlikleri gibi semptomlar gelisebilir. Komplikasyon
gelismemis vakalarda papil 6dem nadir goriiliir. Ancak, papil 6dem saptanan
hastalarda, intrakraniyal kitle veya menenjit komplikasyonlarin1 dislamak amaciyla
santral sinir sistemi goriintiilemesi Onerilir. Fokal norolojik bulgular, hastalarin
yaklagik %14'inde gozlemlenir ve bu durum genellikle subdural efiizyon, kortikal
enfarkt veya subdural ampiyem gibi komplikasyonlarla iligkilidir (65).

Tablo 2. Bagvuru semptomlari ve fizik muayene bulgular (3)

BASVURU SEMPTOMLARI FiZiK MUAYENE BULGULARI
Ates Ense sertligi, sirt agrist
Bas agris1 Kernig bulgusu
Mental durum degisikligi Brudzinski bulgusu
Bulanti, kusma Fontonel bombeligi
Dokiintii Papilodem, fokal norolojik bulgu
Beslenme giicliigii Kranial sinir tutulumu
Sok Herniasyon bulgular

Petesi ve purpurik dokiintiiler, genellikle meningokok menenjiti ile
iliskilendirilse de, nadiren pndmokok menenjitinde de ortaya ¢ikabilir (66).

Meningokokal menenjit vakalarinda siklikla sok tablosu 6n plandadir. Sokun
ilerlemesi, biling seviyesinde bozulmalara yol acabilir ve periferik vazokonstriksiyon
nedeniyle ekstremitelerde kan perflizyonu azalabilir, bu da siyanoz ile sonuglanabilir.
Kan gaz1 analizlerinde asidoz saptanabilir ve solunumsal anormalliklere bagl olarak
hipoksi gelisebilir. Meningokokseminin dogrudan etkilerinin yami sira, adrenal
bezlerdeki kanamaya bagli olarak ortaya ¢ikan adrenal yetmezlik (Waterhouse-

Friderichsen sendromu), hipotansiyonun agirlasmasina katkida bulunabilir (67).
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Tablo 3. Viral ve bakteriyel menenjitin klinik 6zellikleri (68)

Klinik ozellikler Viral menenjit Bakteriyel menenjit

Baslangic Sinsi, yavas Ani, hizli

Ates Hafif-orta Yiiksek

Genel durum Iyi, stabil Kotii

Biling durumu Normal, hafif letarji Letarji, strupor, koma

Nobet Nadir Sik

Meningeal bulgular Bazen Sik

Dokiintii Nadir Meningokokta petesi

Norolojik sekel Nadir Sik

Prognoz Genellikle 1yi Mortalite-morbidite yiiksek
2.6 TANI

Ates, nobet, biling degisiklikleri ve meningeal irritasyon bulgulari, klinik
pratikte siklikla bakteriyel menenjit ile iligkilendirilmekle birlikte bu belirtilerin her
hastada goriilmesi beklenmemelidir. Menenjit tanisinda meningeal irritasyon bulgulari
onemli olsa da, bu bulgularin yoklugu hastalig1 ekarte etmek icin yeterli degildir (69).
Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO) Cocukluk Cag1 Hastaliklarinin Entegre Y&netimi
(IMCI) protokoliine gore, menenjit siiphesiyle sevk edilmesi gereken kriterler arasinda
letarji, biling kaybi, beslenme gii¢liigii, ense sertligi ve nobetler yer almaktadir. Bu
semptomlarin menenjiti 6ngérme kapasitesi %98 duyarlihik ve %72 o0zgiilliikk
degerleriyle tanimlanmistir (70). Tani siirecinde, klinik bulgular laboratuvar testleri ve
norogoriintiileme yontemleri ile birlestirilerek degerlendirilmelidir.

Menenjit siiphesi bulunan ve lomber ponksiyon (LP) i¢in herhangi bir
kontrendikasyonu olmayan tiim hastalarda LP yapilmasi esastir. Bu islem sirasinda
BOS basinci 6lgiilmeli, elde edilen BOS 6rneginde hiicre sayimi, protein ve glukoz
diizeyleri degerlendirilmelidir. Ayrica gram boyama ve kiiltiir analizi yapilmalidir.
Bakteriyel menenjit diisiiniilen tiim hastalarda kan kiiltiirii de mutlaka gonderilmelidir.
C-reaktif protein ve eritrosit sedimentasyon hizi, bakteriyel menenjit olgularinda viral

menenjitlere kiyasla anlamli derecede daha yiiksek bulunur (3).
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2.6.1 BOS incelemesi

Bakteriyel menenjitin kesin tanisi, beyin omurilik sivisi (BOS) incelemesi ile
konur. BOS kiiltiiriinde bakteriyel lireme saptanmasi, bakteriyel menenjit tanisinda
kritik bir gostergedir ve antimikrobiyal tedavinin in vitro duyarlilik testleri araciligiyla
optimize edilmesine olanak tanir. BOS incelemesinde negatif Kkiiltiir sonuglar
durumunda taniya yardimci yontemler arasinda Gram boyama, lateks agliitinasyon
testi, immiinokromatografik antijen testleri ve PCR yer alir (71). BOS incelemesi
yapilamayan hastalarda, antibiyotik tedavisi Oncesinde alinan CRP, prokalsitonin,
beyaz kiire sayis1 ve kan kiiltiirii sonuglar1 taniy1 destekleyici bilgiler saglar (72).

Artmis intrakranial basing siiphesi tasiyan g¢ocuklarda lomber ponksiyon,
serebral herniasyon riskini artirabileceginden nodrogoriintileme yapilmadan
uygulanmamalidir. Bu durumlar arasinda beyin 6demi, yer kaplayan lezyonlar veya
obstriiktif hidrosefali bulunur. LP’nin diger kontrendikasyonlar1 arasinda ponksiyon
bolgesinde cilt enfeksiyonu, hemodinamik instabilite ve solunum yetmezligi
sayilabilir (73). Aktif kanama riski tasiyan, ciddi trombositopenisi olan veya
koagiilopatisi bulunan hastalarda spinal hematom olusumu riski nedeniyle LP
onerilmez (74). Immiin yetmezligi, fokal nérolojik defisit, yeni baslayan fokal nébet,
papilodem veya santral sinir sistemi hastalig1 dykiisii olan hastalarda LP 6ncesinde
norogoriintiileme yapilmasi gerekmektedir (35).

Bakteriyel menenjitte BOS analizinde tipik bulgular, bulanik BOS goriiniimii,
polimorfoniikleer 16kosit hakimiyetinin oldugu artmis lokosit sayisi, diisik glukoz
konsantrasyonu ve artmis protein seviyeleridir. BOS glukoz diizeyi genellikle kan
glukoz diizeyinin %60’indan daha diisiik bulunur ve ¢ogu hastada 40 mg/dL’nin
altindadir. BOS protein konsantrasyonu ise genellikle 100-500 mg/dL arasinda
degismektedir (75,76). Lomber ponksiyon dncesinde antibiyotik baglanmis hastalarda
BOS kiiltiir sonuglar1 negatif olabilir; bu durumda Gram boyamanin tanidaki 6nemi
artar. Gram boyamanin duyarlilifi, laboratuvarin teknik olanaklarina ve uygulayici
deneyimine bagli olmakla birlikte, uygun kosullarda 6zgiilliigii %100’e ulasabilir.

PCR testleri, kiiltiirle tireme olmayan BOS 6rneklerinde bakteriyel menenyjit
tanisin1 destekleyici onemli bir molekiiler yontemdir. S. pneumoniae i¢in PCR
duyarlilig1r %79-100, N. meningitidis i¢in %91-100 ve H. influenzae i¢in %67—100
olarak rapor edilmistir (77,78).
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Tedavi siirecinde, Gram negatif menenjiti olan olgularda antibiyotik
baslanmasindan 24-48 saat sonra tedavi siiresinin belirlenmesi igin kontrol
degerlendirmeleri 6nerilir. Klinigi diizelmeyen ve 72 saat sonra hala atesi devam eden
hastalarda, 6zellikle de deksametazon tedavisi alan pndmokok menenjitinde kontrol
LP yapilmasi gereklidir. Tedaviyle diizelme gosteren ilk laboratuvar parametresi BOS
kiiltiiriidiir. BOS glukoz diizeyinde iyilesme ortalama 4. giinde gdzlenirken, hiicresel
sterilizasyon 1 haftaya kadar uzayabilir (35).

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR), klinik 6rneklerde mikrobiyal patojenleri
tespit etmek igin mevcut hizli tan1 yontemleri arasinda en duyarlisidir. Ozellikle in
vitro kiiltlirlerde iiretilmesi zor olan veya uzun siliren ekim siirecleri gerektiren
patojenlerin varliginda, PCR'nin tanisal 6nemi artmaktadir. Ancak PCR'nin klinik
kullanim1 baz1 dezavantajlara sahiptir; bu dezavantajlar arasinda reaksiyon
inhibitorlerine duyarlilik, kontaminasyon riski ve deneysel kosullara bagimlilik yer
almaktadir. PCR testi, genom ekstraksiyonu ve amplifikasyon gibi kritik basamaklari
igermektedir. Ozellikle, yalmzca smirli sayida bakterinin mevcut oldugu beyin
omurilik sivist (BOS) gibi spesifik klinik drneklerde PCR islemleri biiyiik dikkatle
gergeklestirilmelidir (79).

PCR testinin 6zgilliigli mikroorganizmalara baglh olarak %95-100 arasinda
degismektedir. Bu durum, PCR'min BOS Kkiiltiirii ve Gram boyama ydntemlerine
kiyasla daha yiiksek tanisal degere sahip oldugunu gostermektedir (78). Ozellikle BOS
ve kan kiiltlirlerinin negatif oldugu vakalarda PCR, tan1 agisindan kritik bir rol oynar.
PCR hem BOS hem de kan 6rneklerinde uygulanabilmekle birlikte, BOS kiiltiiriine
kiyasla baz1 dezavantajlar1 bulunmaktadir. Bu dezavantajlar arasinda antimikrobiyal
duyarlilik testlerinin yapilamamasi ve mikroorganizmanin alt tipinin belirlenememesi
sayilabilir (72).

Menenyjit siiphesi tasiyan hastalarda, BOS orneklerinde ajana 6zgii PCR veya
multipleks PCR panelleri kullanilarak patojenin tespit edilmesi miimkiindiir. Viral
menenyjit tanisinda, PCR testleri serolojik testlerin yerini biiyiik dl¢tide almistir. Ancak,
HSV-1 ve HSV-2'ye 6zgii PCR testleri ile karsilastirildiginda multipleks PCR'nin
duyarlilig1 daha diisiik oldugundan, herpes simpleks viriisii (HSV) siiphesi bulunan
hastalarda ek olarak spesifik HSV PCR testi yapilmasi 6nerilmektedir (80,81).
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Viral menenjit tanisi, negatif bakteri kiiltiirleri ve BOS'ta viral patojenlerin
saptanmasi ile konulmaktadir. Ancak kesin tani i¢in gerekli laboratuvar sonuglari
beklenirken bakteriyel menenjit olasiligi ekarte edilemeyeceginden ampirik
antibiyotik tedavisine baglanmas1 gerekmektedir (82).

Travmatik lomber ponksiyon sonrast elde edilen BOS oOrneklerini
degerlendirmek icin g¢esitli yontemler ve formiiller kullanilmaktadir. Pratik bir
yaklasim olarak, travmatize BOS 6rneklerinde her 1000 eritrosite karsilik 1 16kosit
diizeltme orani esas alinmaktadir. Bu yontem, travmatize orneklerde 16kosit sayiminin
daha dogru bir sekilde yapilmasmi saglarken glukoz diizeyi 6nemli oOlgiide

etkilenmemektedir (83).

2.6.2 Kan Testleri

Menenjit siiphesi olan hastalarda baslangi¢ degerlendirmesi kapsaminda kan
kiiltiirli, tam kan sayimi, C-reaktif protein (CRP) ve prokalsitonin diizeyleri gibi akut
faz reaktanlarinin yani sira sedimantasyon hizi, elektrolit diizeyleri, kan sekeri, kan iire
azotu, kreatinin, kan gazi analizi ve koagiilasyon testlerinin yapilmasi1 6nerilmektedir
(84). Akut faz reaktanlari, 6zellikle viral ve bakteriyel menenjit ayriminda 6nemli bir
tanisal yardimeidr.

Kan kiiltiirti, lomber ponksiyonun kontrendike oldugu veya yapilamadigi
durumlarda ya da BOS kiiltiiriinde iireme saptanamadiginda etken mikroorganizmay1
tespit etmek amaciyla degerli bir alternatiftir. Bununla birlikte, kan kiiltiirliniin
pozitiflik oranlari etken mikroorganizmaya gore degisiklik gostermektedir.
Literatiirde, Streptococcus pneumoniae menenjiti olgularinin yaklasik %75'inde,
Haemophilus influenzae tip b menenjitinde 9%350-90 oraninda ve Neisseria
meningitidis (meningokok) menenjiti olgularinda %40-60 oraninda pozitif sonug elde

edildigi bildirilmektedir (43)

2.6.3 Norogoriintiileme Yontemleri

Lomber ponksiyon (LP) oncesinde ndrogoriintiileme gerekliligi, hastanin
klinik durumu ve nérolojik muayene bulgularina dayali olarak degerlendirilmelidir.
Glasgow Koma Skoru (GKS) <10 olan hastalarda, papilodem varliginda, kraniyal sinir
tutulumunun disinda fokal nérolojik defisit saptandiginda, beyin omurilik sivisi

drenaj1 i¢in sant yerlestirilmisse, hidrosefali dykiisii veya sant varlig1 mevcutsa ya da

21



santral sinir sistemine yonelik yakin donem travma veya cerrahi miidahale oykiisii
bulunuyorsa ndérogdriintiilleme yapilmasi endikedir. Bu tiir hastalarda, LP 6ncesinde
norogoriintiilleme ihtiyact nedeniyle gecikme s6z konusuysa, klinik yonetimin
aksamamasi adina norogdrintiilleme oncesinde kan kiiltiirii alinmali ve ampirik
antibiyotik tedavisi gecikmeksizin baglatilmalidir. Norogoriintilleme sonucunda
herhangi bir kontrendikasyon saptanmazsa, LP islemi miimkiin olan en kisa siirede

gergeklestirilmelidir (35,85).
2.7 TEDAVI

2.7.1 Ampirik Tedavi

Menenjit 6n tanist konulan her hastada, lomber ponksiyon sonrasi en kisa
siirede ampirik antibiyotik tedavisi baslatilmalidir. Bakteriyel menenjit tedavisinin
temel hedefleri; inflamasyona bagli gelisen intrakranial basing artisin1 kontrol altina
almak, beyin omurilik stvisinin (BOS) sterilizasyonunu saglamak ve sistemik dolagim
ile BOS akigkanligini korumaktir (3).

BOS bulgular1 menenjit ile uyumlu olan ve menenjit siiphesi tasiyan hastalarda,
etken patojen tespit edilene kadar ampirik antibiyotik tedavisi baslatilmasi esastir.
Patojenin tanimlanmasinin ardindan, antibiyogram sonuglarina gore antibiyoterapinin
stiresi ve igerigi ozellestirilmelidir. Ampirik antibiyotik se¢iminde, hastanin yas1 ve
bolgesel Streptococcus pneumoniae suslarinin  penisilin  veya tiglincli kusak
sefalosporinlere duyarlili§i g6z 6niinde bulundurulmalidir. Penisilin veya sefalosporin
direncinin yiiksek oldugu bolgelerde, tgiincii kusak sefalosporinlere ek olarak
vankomisin veya rifampisin tedaviye dahil edilmelidir. Yenidogan ddnemindeki
hastalarda, Listeria monocytogenes’e kars1 etkili ampisilin de ampirik tedaviye
eklenmelidir (72). Bu yaklasim, genis spektrumlu koruma saglayarak spesifik tedaviye
gecis i¢in temel olusturur (9,82).

Streptococcus pneumoniae menenjitinde, penisilin veya tglincli kusak
sefalosporinlere diisiik duyarlilik saptanmast durumunda, vankomisin tedavisi
baglanmali ya da mevcut tedaviye devam edilmelidir. Komplikasyon gelismedigi
takdirde, antibiyoterapi 10-14 giin boyunca siirdiiriilmelidir. Neisseria meningitidis
menenjiti tedavisinde {li¢iincii kusak sefalosporinler etkili olup, genellikle 7 giinliik bir

tedavi siiresi yeterlidir. Haemophilus influenzae tip b menenjitinde ise tedavi siiresi 7-
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10 glin olarak Onerilmektedir. Listeria monocytogenes menenjitinde ampisilin
tedavisinin en az 21 giin boyunca uygulanmasi gerekmektedir. Escherichia coli
menenjitinde gentamisin tedaviye eklenmeli, ancak bobrek fonksiyonlari yakindan
takip edilmelidir. Gram-negatif bakteriyel menenjitlerde temiz kiiltiir sonras1 tedavi
stiresi en az 14 giin, baz1 olgularda ise 21 giine kadar uzatilabilir (13,72).

Viral meningoensefalitlerde tedavi genellikle destekleyici olmakla birlikte,
Herpes Simpleks Viriis ensefalitinde intravendz asiklovir tedavisi uygulanmalidir.
HSV meningoensefalitinde ampirik asiklovir tedavisi, en az 21 giin boyunca
stirdliriilmelidir. Siddetli ensefalit klinigi olan hastalar serebral 6dem, sivi-elektrolit
dengesizligi, uygunsuz antiditiretik hormon (ADH) salinimi, konviilziyonlar ve asfiksi
gibi komplikasyonlar agisindan dikkatle izlenmeli; gerekli durumlarda mekanik
ventilasyon destegi saglanmalidir. Ensefalopati klinigiyle basvuran hastalarda, HSV
meningoensefaliti diglanana kadar ampirik asiklovir tedavisi gecikmeksizin
baslanmalidir. Influenza epidemilerinde ise antiviral tedavi olarak oseltamivir
eklenmelidir. Ayrica, konjenital sitomegaloviriis enfeksiyonu olgularinda ve primer ya
da sekonder immiin yetmezligi olan CMV ensefalitinde valgansiklovir tedavisinin

uzun dénem norogelisimsel sonuglari iyilestirdigi bildirilmektedir (3).

2.7.2 Deksametazon Tedavisi

Mikroorganizmalarin hizli bir sekilde ortadan kaldirilmasi sonucu aciga ¢ikan
endotoksinler, sitokin aracili inflamatuar yanit1 tetikleyerek arttirir. Bu artis; notrofil
infiltrasyonu, 6dem olusumu ve inflamatuar cevabin siddetlenmesiyle santral sinir
sistemi (SSS) hasarin1 daha da derinlestirebilir. Bu nedenle, inflamatuar mediyatdrlerin
tiretimini sinirlayan ajanlarin bakteriyel menenjit tedavisinde faydali olabilecegi 6ne
stiriilmektedir.

Haemophilus influenzae tip b’ye bagl akut bakteriyel menenjit olgularinda,
altt haftadan biiylik cocuklarin tedavisine intravendz deksametazon eklenmesi
onerilmektedir. Tedavi protokoliinde, antibiyotik tedavisinden 6nce veya tedaviyle es
zamanli olarak 6 saatte bir 0,15 mg/kg/doz seklinde, toplam 2 giin siireyle
uygulanmalidir. En yliksek etkinlik, antibiyotik baslanmadan 1-2 saat Once
uygulandiginda saglanmaktadir. Deksametazonun mortalite {izerinde anlaml1 bir etkisi
olmasa da, isitme kaybini azaltmada onemli rol oynadig1 gosterilmistir. Cocuklarda

diger bakteriyel menenjit tiirlerinde kortikosteroid kullaniminin etkinligine dair yeterli
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veri bulunmamakla birlikte, eriskinlerde Streptococcus pneumoniae menenjitinde
olumlu sonuglar bildirilmistir. Ancak, hipertansiyon, hiperglisemi ve gastrointestinal
kanama gibi komplikasyonlar agisindan steroid tedavisi baglanan hastalarin yakindan
izlenmesi gerekmektedir (3).

Streptococcus pneumoniae menenjiti veya etiyolojisi bilinmeyen diger
bakteriyel menenjit slipheli olgularinda deksametazon kullaniminin fayda ve zararlar
netlik kazanmamis olup, tedavi karar1 klinisyenin takdirine birakilmistir (86). Buna
karsin, aseptik menenjit, nonbakteriyel menenjit ve gram-negatif enterik bakterilere
bagli menenjit olgularinda deksametazon tedavisi Onerilmemektedir. Ayrica, alti
haftaliktan kiiglik bebeklerde ve konjenital ya da edinilmis merkezi sinir sistemi
anormallikleri bulunan hastalarda deksametazon kullanim1 uygun degildir. Tiiberkiiloz
menenjiti olan hastalarda ise ek glukokortikoid tedavisi standart bir yaklasim olup, bu

hastalarda deksametazon veya prednizon tercih edilebilir(87) .

2.7.3 Destek Tedavisi

Menenjit tedavisinde s1vi1 tedavisinin uygun yonetimi ve elektrolit dengesinin
korunmasi, tedavinin kritik bilesenlerindendir. Hem sivi eksikligi hem de sivi
yiiklenmesi klinik siireci olumsuz etkileyebilir. Ozellikle hipotonik sivilarin
uygulanmasi, hiponatremiyi derinlestirerek beyin 6demini arttirabilir. Bu nedenle s1vi
tedavisinin planlanmasinda; hastanin hemodinamik durumu, mevcut sivi acigi ve
uygunsuz antidiliretik hormon salinimi gibi faktorler dikkate alinmalidir (88).

Menenjit tedavi siirecinde, intrakranial basing artis1 bulunan hastalarda
mannitol veya hipertonik salin uygulamalar1 hayat kurtarici olabilse de, bu tedavilerin
rutin kullanimi 6nerilmemektedir. Bu yaklasimin temel nedeni, mevcut kanitlarin
yetersizligi ve potansiyel komplikasyon risklerinin varhigidir. Ayrica, antiepileptik
tedavi de rutin olarak Onerilmemekle birlikte, spesifik klinik bulgulara gore

degerlendirilmelidir (72).

2.8 MENENJITIN KOMPLIKASYONLARI

Bakteriyel menenjit, hem norolojik hem de sistemik komplikasyonlarla
seyredebilen ciddi bir enfeksiyon hastaligidir. Nobet, subdural eflizyon, intrakraniyal
basing artisi, kranial sinir fel¢leri, serebral herniasyon ve siniis ven trombozu bu

komplikasyonlar arasinda 6ne c¢ikmaktadir. Subdural efiizyon, menenjit vakalarinin
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%10 ila %30’unda gelismekte olup, olgularin %85 ila %90’inda asemptomatik
seyretmektedir ve Ozellikle siit ¢ocuklugu doneminde daha sik goriilmektedir.
Semptomatik durumlarda siiturlarda diyastaz, fontanel genislemesi, kusma, nobetler,
bas ¢evresinde artis ve anormal transilliiminasyon gibi klinik bulgular izlenebilir.
Komplikasyonlarin degerlendirilmesinde kraniyal goriintiileme yontemleri 6nem
tagimaktadir (3).

Bakteriyel menenjite bagli gelisen ates, genellikle tedavinin baslamasindan
sonraki 5 ila 7 giin icerisinde gerilerken, olgularin yaklasik %10’unda 10 giinden uzun
stiren ates gozlenmektedir. Prolonge ates, siklikla araya giren viral enfeksiyonlar,
nazokomiyal enfeksiyonlar, tromboflebit veya ilag reaksiyonlar1 gibi nedenlere bagl
olarak ortaya c¢ikar. Bu nedenle, o0zellikle nazokomiyal enfeksiyonlarin
degerlendirilmesi klinik yonetimde biiyiik 6nem tagimaktadir (3).

Neisseria meningitidis etkenli menenjitlerde tedavi siirecinde perikardit veya
artrit gelisimi gozlenebilir ve bu durum bakteriyemi veya immiin kompleks birikimi
ile iliskilidir. Enfeksiy6z perikardit ve miyokardit gibi immiin aracili patolojiler,
genellikle daha erken donemde ortaya ¢ikmaktadir (3). Tedavi sirasinda trombositoz,
anemi ve eozinofili gibi hematolojik komplikasyonlar gelisebilir. Anemi, siklikla
kemik 1iligi supresyonuna veya hemolize sekonder olarak ortaya c¢ikmaktadir.
Dissemine intravaskiiler koagiilasyon, petesi, purpura ve sok tablosuyla basvuran
hastalarda hizli progresyon gostermekte ve endotoksemi ile birlikte gelisen
hipotansiyon koagiilasyon kaskadini tetikleyerek tromboz ve simetrik periferik
gangrenlere neden olabilmektedir (3).

Menenjit komplikasyonlarinin yayginligi, hastanin yas grubuna ve etken
mikroorganizmaya bagl olarak degiskenlik gostermektedir. Kraniyal goriintiileme
sirasinda hidrosefali, subdural ampiyem, beyin apsesi veya intraserebral kanama gibi
yer kaplayan lezyonlar saptandiginda, beyin herniasyonunu 6nlemek veya lezyonu
ortadan kaldirmak igin norosiriirjikal miidahaleye ihtiya¢ duyulabilir. Ozellikle
obstriiktif hidrosefali olgularinda eksternal ventrikiiler drenaj uygulanmasi ve
sterilizasyon sonrast kalici sant yerlestirilmesi gerekebilir (72).

Isitme kaybi, hastaligin erken evrelerinde mevcut olabilecegi gibi, ilerleyen
donemlerde de ortaya cikabilir. Kii¢iik ¢ocuklarda isitme kaybinin zamaninda fark

edilmemesi, konusma gelisimi ve biligsel fonksiyonlar {izerinde kalict olumsuz
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etkilere yol acabilir. Bu nedenle, isitme kaybi tespit edilen olgularda kohlear
implantasyonun miimkiin olan en kisa silirede yapilmasi Onemlidir. Gecikme
durumunda, kohlear fibrozis ve kalsifikasyon gelisimi implantin etkinligini
sinirlayabilir. Ayrica, cocukluk ¢aginda néropsikolojik sekeller uzun vadede 6grenme
giicliigii ve biligsel performansta yasitlarina gore gerilik seklinde kendini

gosterebilmektedir (89).

2.9 PROGNOZ

Akut bakteriyel menenjit, 6zellikle gelismekte olan iilkelerde ¢ocukluk ¢aginda
onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Mortalite oran1 yaklasik %35 olarak
bildirilirken, uzun vadeli morbidite orani, biiyiik 6l¢iide kalici norolojik sekellere bagl
olarak, %15’e ulagsmaktadir (90).

Uygun antibiyotik tedavisi ve destekleyici bakim, yenidogan donemi disindaki
bakteriyel menenjit olgularinda mortalite oranint %10 oraninda azaltmaktadir. En
yiiksek mortalite oranlart pndmokok menenjitinde gozlenmektedir. Bakteriyel
menenjitten iyilesen cocuklarin %10 ila %20’sinde ciddi ndrogelisimsel sekeller
gelisebilmektedir. Prognoz, 6zellikle 6 aydan kiigiik bebeklerde, beyin omurilik
stvisinda yiiksek bakteri yogunlugu varliginda ve antibiyotik tedavisine ragmen 4
gilinden uzun siiren ates durumunda daha kotidiir (3).

Hastaneye basvuru sirasinda biling durumu ve Glasgow Koma Skoru (GKS),
hem mortalite hem de taburculuk sonrasi norolojik sekeller i¢in giiclii ve bagimsiz
prognostik gdstergeler olarak kabul edilmektedir. Diisiik GKS, mortalite oraninin artisi
ve ciddi norolojik komplikasyonlarla yakindan iligkilidir (91).

Mortalite ve norolojik sekel riski, etiyolojik ajana bagli olarak degisiklik
gostermektedir. Pndmokok menenjitinde 6liim oran1 ve norolojik sekellerin goriilme
siklig1, Neisseria meningitidis veya Haemophilus influenzae tip b menenjiti olan
hastalara kiyasla daha ytiksektir (92).

Tedavi baslangicindan sonraki 16 ila 18 saat i¢inde devam eden BOS Kkiiltiir
pozitifligi, orta veya ileri derecede sensOrindral isitme kaybi, konviilsiyonlar,
hemiparezi ve taburculuk sirasinda saptanan anormal norolojik bulgularla anlaml
sekilde iliskilendirilmistir (93). Ayrica, altta yatan immiin yetmezlik, malniitrisyon,
malignite veya menenjit dncesinde mevcut olan norolojik hastaliklar, mortalite ve

norolojik sekel riskini 6nemli dl¢ilide artirmaktadir (94).
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2.10 ONLEMLER

2.10.1 Asilar

Bakteriyel menenjitin 6nlenmesinde en etkili yontemlerin basinda asilama
gelmektedir. Streptococcus pneumoniae’nin ylizey kapsiiler polisakkaritleri, serotipe
0zgli koruyucu bagisiklik yanitin1 tetiklemekte ve serotipin belirlenmesini
saglamaktadir. Giiniimiizde 90'dan fazla pnomokok serotipi tanimlanmis olup,
pnomokokal konjuge asilar (PCV’ler), belirli serotiplere 6zgii polisakkaritlerin tastyici
proteinlere konjuge edilmesiyle olusturulan inaktif agilardir. Tasiyici protein, yasamin
ilk iki yilinda T hiicresine bagimli hafiza yanit1 gelistirerek aginin immiinojenisitesini
artirmaktadir. Su ana kadar 7, 10, 13, 15 ve 20 serotipi kapsayan PCV'ler gelistirilmis
olup, diinya genelinde invaziv pndmokok hastaliklarina karsi en sik 10-valanh
(PCV10) ve 13-valanl (PCV13) asilar kullanilmaktadir. Artik kullanimda olmayan 7-
valanli aginin yerini genisletilmis serotip kapsamina sahip yeni nesil asilar almigtir. 15-
ve 20-valanli agilar ise gilinlimiizde ABD'de 18 yas ve iizeri bireyler igin
ruhsatlandirilmistir. Buna ek olarak, 23-valanli pnomokok polisakkarit asis1
(PPSV23), 23 farkli serotipe ait saflagtirllmis kapsiiler polisakkarit antijenlerini
icermektedir. Ancak polisakkarit asilar, iki yas altindaki ¢ocuklarda zayi1f immiinojenik
yanit olusturdugundan bu yas grubunda Onerilmemekte, iki yas ve iizerindeki
bireylerde kullanilmaktadir. Ulkemizde PCV 13 asis1 2020 yilindan itibaren bebeklerde
2. ve 4. aylarda primer dozlar ve 12. ayda rapel doz seklinde uygulanmaktadir.
Fonksiyonel ya da anatomik aspleni, konjenital veya edinsel immiin yetmezlikler,
kronik bobrek hastaligi, nefrotik sendrom, malignite, HIV enfeksiyonu ve
immiinsupresif tedavi kullanan hastalar, invaziv pndmokok hastaliklar1 acisindan
yiiksek risk altindadir. Bu risk grubundaki bireylerde, PCV13 asilamasinin
tamamlanmasinin ardindan, en az sekiz hafta sonra tek doz PPSV23 uygulanmasi
onerilmektedir (3,95,96).

Haemophilus influenzae tip b (Hib), bir donem erken g¢ocukluk g¢aginda
menenjit, epiglottit, pndmoni, septik artrit ve bakteriyemi gibi invaziv hastaliklarin en
stk nedeniyken, konjuge Hib asilarinin rutin asilama programlarina eklenmesiyle bu
hastaliklarin insidansinda belirgin bir diisiis saglanmistir. Ulkemizde Hib asisi, 2006
yilindan itibaren ulusal asilama programinda yer almakta ve 2 ay ara ile ii¢ doz primer

astlamay1 takiben, bir y1l sonra rapel doz uygulanmaktadir.
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Meningokok hastaliklarinin  6nlenmesinde mevcut asi formiilasyonlari,
serogrup A, C, W ve Y’ye kars1 dort degerlikli meningokok konjuge asilari
(MenACWY) ile serogrup A, B ve C’ye 0zgii monovalan agilardan olusmaktadir.
Ulkemizde kullanilan konjuge MenACWY asilar;; MenACWY-DT (Menactra),
MenACWY-CRM (Menveo) ve MenACWY-TT (Nimenrix) formiilasyonlarini
icermektedir. Ayrica, serogrup B’ye kars1 gelistirilen iki farkli as1 olan MenB-FHbp
(Trumenba) ve MenB-4C (Bexsero), 2014 ve 2015 yillarinda ABD’de 10-25 yas grubu
bireylerde kullanim i¢in ruhsatlandirilmistir. MenB-4C asisi, Avrupa ve iilkemizde

bebeklerde ve kiiclik cocuklarda da kullanilmaktadir (97,98).

2.10.2 Kemoprofilaksi

Bakteriyel menenjitli vakalarla temas eden kisilerin korunmasinda
kemoprofilaktik tedavi, ozellikle yiiksek riskli bireyler agisindan etkili bir 6nlem
olarak ¢esitli caligsmalarda ortaya konmustur. Haemophilus influenzae tip b menenjitli
hastalarla ayn1 haneyi paylasan bireyler ve yakin temaslilara, miimkiin olan en kisa
siirede kemoprofilaksi uygulanmasi gerekmektedir. Ozellikle iki yasindan kiigiik,
eksik asil1 cocuklar ve immiin yetmezlikli bireyler yiiksek risk tasirken, hastayla yakin
temasi olan ¢ocuklarin agilanma durumundan bagimsiz olarak kemoprofilaksi almasi
onerilmektedir. Kemoprofilakside, bir aydan biiyiik cocuklar i¢in rifampisin 20 mg/kg
(maksimum 600 mg doz) giinde bir kez, toplam dort giin siireyle oral olarak
verilmelidir (3,43).

Neisseria meningitidis, biiyiik solunum damlaciklar1 veya enfekte solunum
sekresyonlariyla dogrudan temas yoluyla bulasmaktadir. Siipheli ya da dogrulanmis N.
meningitidis enfeksiyonu olan hastalarda etkili antibiyotik tedavisinin baglanmasindan
sonraki ilk 24 saat boyunca damlacik izolasyon dnlemlerinin siirdiiriilmesi 6nemlidir.
Kemoprofilaksi, meningokok enfeksiyonuna maruz kalan kisilerde endikedir ve temas
sonrast miimkiin olan en kisa siirede, ideal olarak ilk 24 saat icinde baslanmalidir.
Yakin temasli kavrami net bir sekilde tanimlanmamis olsa da genellikle hastaya 3
fitten (<1 metre) daha kisa mesafede, 8 saatten uzun siireli temas kuranlar veya
hastanin oral sekresyonlarina dogrudan maruz kalan kisiler (aspirasyon, agizdan agiza
resiisitasyon, entiibasyon gibi prosediirler sirasinda) ile hastayla 6piisme durumu yakin

temas olarak kabul edilmektedir.
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Meningokok enfeksiyonlarinda kemoprofilakside oncelikli ajan rifampisin
olup, bir aydan biiyiik ¢ocuklarda 10-20 mg/kg/doz, bir aydan kiiclik cocuklarda 5
mg/kg/doz ve eriskinlerde 600 mg doz olmak iizere, 12 saat arayla iki giin siireyle
kullanilmaktadir. Rifampisine alternatif olarak, 12 yas altindaki ¢ocuklarda 125 mg,
12 yas tstii bireylerde 250 mg tek doz seftriakson parenteral olarak uygulanabilir.
Erigkinlerde ise 500 mg tek doz siprofloksasin etkili bir secenek olarak
kullanilabilmektedir (99).

Streptococcus pneumoniae menenjiti vakalarinda temasli saglikli bireyler i¢in
rutin kemoprofilaksi veya asilama Onerilmemektedir. Ancak orak hiicre anemisi,
anatomik veya fonksiyonel aspleni gibi predispozan risk faktorleri bulunan bireylerde,
mevcut asilanma durumundan bagimsiz olarak oral penisilin ile profilaktik tedavi

uygulanmasi dnerilmektedir (43).

2.11 SISTEMIK INFLAMATUAR YANITI DEGERLENDIREN
BiYOBELIRTECLER

Son yillarda, bir¢cok hastalikta inflamasyon derecesinin degerlendirilmesi,
hastalik siddetinin belirlenmesi ve prognozun éngdriilmesi amaciyla invaziv olmayan
inflamatuvar biyobelirtegler gelistirilmistir. Sistemik Inflamatuvar Yamit indeksi ve
Sistemik Immiin Inflamasyon Indeksi , ¢esitli hastaliklarda sistemik inflamatuvar
yanit1 6lgmek i¢in kullanilan kantitatif parametreler arasinda yer almaktadir. Bu
indeksler, periferik kan parametrelerinden mutlak nétrofil, lenfosit, monosit ve
trombosit sayilar1 kullanilarak hesaplanmaktadir. Periferik kan hiicrelerinin
bilesiminde meydana gelen degisiklikler, inflamatuvar yanitin bir gostergesi olarak
kabul edilmektedir. Notrofil-Lenfosit Orani, Lenfosit-Monosit Oran1 ve Platelet-
Lenfosit Orani gibi hematolojik parametrelerin ¢esitli hastaliklarda prognozu
ongormede dnemli oldugu bildirilmistir. Ayrica, SIRI, SII ve CRP-Alblimin Oran1 gibi
biyobelirteglerin inflamasyon siddeti ve hastalik progresyonu ile olan iligkisi lizerine

yapilan ¢alismalar giderek artmaktadir (100).
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3. GEREC VE YONTEM

Arastirmamiz, Saghk Bilimleri Universitesi izmir Dr. Behcet Uz Cocuk
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve Aragtirma Hastanesi Acil Servisi'nde yiiriitiilen tek
merkezli, kesitsel bir aragtirmadir. Calismaya, 1 Ocak 2020-31 Aralik 2024 tarihleri
arasinda menenjit 6n tanisi ile lomber ponksiyon yapilarak beyin omurilik sivisindan
gonderilen PCR veya Kkiiltiir ile menenjit tanis1 dogrulanan hastalar dahil edilmistir.

Cahismaya dahil olma kriterleri:

1 ay -18 yas araliginda olmasi

Menenjit 6n tanisi ile LP yapilmig ve menenjit tanisi, beyin omurilik sivist PCR
testi veya BOS Kkiiltiirii ile dogrulanmis olmasi

Tam kan sayimi yapilmis olmasi

Dislama Kriterleri :

1 ay altinda 18 yas lizerinde olmasi

BOS PCR testi veya BOS kiiltiiriinde etken saptanmamasi

Dosya verilerinin yetersiz olan olgular

Bu kriterlere gore toplam 637 hasta degerlendirilmis, kriterleri saglayan 81
hasta calismaya dahil edilmistir. Olgular tespit edilen etkenlere gore ‘“Bakteriyel

Menenjit” ve “Viral Menenjit” olmak {izere iki gruba ayrilmistir.
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Menenjit siiphesi ile bagvuran hastalar

n: 637

BOS PCR ve BOS Kkiiltiirii negatif hastalar

n: 556
BOS PCR veya BOS kiiltiirii pozitif hastalar
n: 81
bakteriyel etken saptanan hastalar viral etken saptanan hastalar
n: 20 n: 61

Sekil 1. Akis Cizelgesi

3.1 HASTALARIN DEGERLENDIRILMESI

Bu calisma, Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Dr. Behget Uz Cocuk
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde menenjit tanist alan
hastalarin retrospektif olarak incelenmesini kapsamaktadir. Hastalarin tibbi kayitlarina
hastane veri tabani ve hasta epikrizleri araciligiyla ulasilmis, demografik bilgiler,
laboratuvar sonuglar1 ve klinik seyirleri detayli olarak analiz edilmistir.

Menenjit tanisi, BOS kiiltiirii veya BOS PCR testi ile dogrulanan hastalar
tizerinden retrospektif olarak belirlenmistir. BOS oOrnekleri, es zamanli olarak
uygulanan multipleks nested polimeraz zincir reaksiyonuna (PCR) dayali bir merkezi
sinir sistemi sendromik paneli [BioFire® FilmArray® Meningitis/Encephalitis Panel,
bioMérieux, Marcy-I’Etoile, Fransa] kullamlarak analiz edilmistir. Bu sendromik

panel disinda herhangi bir agik sistem PCR yOntemi uygulanmamistir. Caligmaya dahil
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edilen hastalarin yas, cinsiyet ve basvuru tarihleri gibi demografik ozellikleri
kaydedilmis, basgvuru sirasindaki klinik semptomlar1 calisma formuna islenmistir.

Hastalar, yas gruplarina gore 0-3 ay, 3 ay-1 yas, 1-5 yas ve 5 yas iizeri olmak
tizere smiflandirilmistir. Hastalarin bagvuru aninda yapilan hemogram testleri
kapsaminda WBC, ANS, ALS, AMS ve PLT degerleri kaydedilmis ve bu veriler
kullanilarak asagida belirtilen sistemik inflamasyon belirtecleri hesaplanmistir:

SII = (Notrofil x Trombosit) / Lenfosit

SIRI = (Notrofil x Monosit) / Lenfosit

NLR = Nétrofil / Lenfosit

PLR = Trombosit / Lenfosit

LMR = Lenfosit / Monosit

Ayrica, hastalarin  bagvuru anmindaki CRP ve prokalsitonin diizeyleri
degerlendirilmis olup, sistemik inflamasyonun bir diger gostergesi olarak
CRP/Albiimin oran1 (CAR) da hesaplanmustir.

Lomber ponksiyon sirasinda dlgiilen kapiller kan sekeri, beyin omurilik
stvisinin - biyokimyasal bulgulari ve BOS mikrobiyolojik inceleme sonuglar
kaydedilmistir. Tedavi siirecinin inflamatuvar yanit tizerindeki etkisini degerlendirmek
amaciyla, hastalarin bagvurularindan 5 ila 10 giin arasindaki gilinlerde alinan kontrol
hemogram verileri incelenmis ve bu zaman dilimlerindeki SII degerleri hesaplanarak
basvuru anindaki SII degerleri ile karsilagtirilmistr.

Elde edilen veriler, menenjit hastalarinda inflamatuvar belirteglerin tanisal ve

prognostik dnemini ortaya koymak amaciyla istatistiksel analizlere tabi tutulmustur.

3.2 ISTATISTIKSEL ANALIZ

Menenyjit tanis1 alan hastalar etkenlerine gore viral ve bakteriyel olmak {izere
iki gruba ayrilmistir. Sosyodemografik verilerin, klinik semptomlarin ve laboratuvar
parametrelerinin gruplar arasindaki farkliliklarini belirlemek amaciyla uygun
istatistiksel testler uygulanmistir. Verilerin analizi SPSS 22 programi kullanilarak
gerceklestirilmis olup, istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Kategorik degiskenlerin (cinsiyet, yas grubu, mevsimsel dagilim, antibiyotik
kullanim1 vb.) viral ve bakteriyel menenjit gruplar arasindaki dagilimi Ki-Kare (y?)

testi ile karsilagtirilmistir.
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Stirekli degiskenlerin analizinde normallik varsayimi dikkate alinarak farkli
istatistiksel testler kullanilmistir. Analizlere baslamadan 6nce normallik testi i¢in
carpiklik-basiklik degerleri, Kolmogorov-Smirnov testi, Shapiro-Wilk testi ve Q-Q
plot grafikleri kullanilmistir. Normal dagilim gdsteren degiskenler icin Bagimsiz
Gruplar t-Testi (Student’s t-Testi) kullanilarak gruplar arasindaki farklar
degerlendirilmistir. Normal dagilima uymayan degiskenler ise Mann-Whitney U testi
ile karsilastirilmistir. Mann-Whitney U testi kullanildiginda, gruplar arasindaki
farkliligin belirlenmesinde medyan degerleri ve ortalama sira (rank) degerleri dikkate
alimmistir. Eger bakteriyel menenjit grubunun ortalama sira degeri viral menenjit
grubuna gore anlamli derecede yiiksekse, ilgili degiskenin bakteriyel menenjit ile
iligkili olabilecegi yorumlanmistir.

Laboratuvar belirteglerinin tanisal degerlerini belirlemek amaciyla ROC
(Receiver Operating Characteristic) analizi gercgeklestirilmisti. ROC analizi
sonucunda egri altinda kalan alan (AUC - Area Under the Curve) hesaplanmis,
duyarlilik (sensitivite) ve Ozgiilliikk (spesifisite) degerleri belirlenmistir. Her
biyobelirte¢ i¢in en uygun kesme degeri Youden indeksi kullanilarak hesaplanmis ve
biyobelirteglerin ayirici giicii degerlendirilmistir. AUC degeri 0.5°e yakinsa ayirt edici
giiciin diisiik oldugu, 0.7-0.8 aras1 orta diizeyde, 0.8-0.9 aras1 iyi, 0.9’un {izerinde ise
miikemmel ayirt edici giice sahip oldugu seklinde yorumlanmastir.

Hastalarin tedavi oncesi ve sonrasi Sistemik Inflamasyon Indeksi (SII)
degerlerinin degisimini degerlendirmek amaciyla Wilcoxon Isaretli Siralar Testi

uygulanmistir.

3.3 ETIiK KURUL ONAYI

T.C Saglik Bakanlig1 Saglik Bakanlig1 Universitesi, Izmir Dr. Behget Uz Cocuk
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesine Klinik Aragtirmalar Etik
Kurulu’ndan 26.12.2024 Tarih ve GOA-103 protokol numarali 2024/18-01 karar
numarasi ile etik kurul izin belgesi alinmistir. Arastirma Helsinki Bildirgesi ilkelerine
ve 1yi klinik uygulamalarinda agiklanan ilkelere uygun olarak ve yasalara bagli kalarak
uygulanmistir. Olgu rapor formlar1 gizlilikle saklanacak, arastirmacilar ve yasal

otoriter disinda herhangi bir kisi bilgilere ulagamayacaktur.
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3.4 CIKAR CATISMASI

Calismamizin tarafsizligr ile ilgili bilinmesi gereken herhangi bir mali katki

veya diger ¢ikar ¢atisma ihtimali (potansiyeli) ve iligki alanit YOKTUR.

3.5 CALISMA TASARIMI VE BENZERLIK ORANI

Calismanin tasarimi; STROBE (The Strengthening the Reporting of
Observational Studies in Epidemiology) kilavuzuna uygun hazirlanmistir.

73T
1

Universitemiz tez yazim kilavuzu 3.6 nc1 madde “i” bendine uygun olarak Turnitin®,
LLC (2020) programi kullanilarak filtreleme uygulanmadan olusturulan orijinallik
raporunda bu ¢alismanin benzerlik oran1 %9 ile kilavuz Onerisi olan %25’in altinda

saptanmigtir.

4. BULGULAR

Calismamizda 01.01.2020-31.12.2024 tarihleri arasinda acil serviste menenjit
on tanisi ile LP yapilan BOS 6rneginden kiiltiir veya PCR yoOntemi ile menenjit tanisi
alan olgular degerlendirildi. Bagvuran 637 hastanin 556 tanesinde kiiltiir veya PCR da
etken saptanmadigi i¢in ¢alisma dis1 birakildi. Calismaya dahil edilen 81 hastanin 20

tanesinde bakteriyel 61 tanesinde viral etken saptandi.

Tablo 4. Sosyodemografik verilerin dagilimi

n %
Erkek 55 67,9
Cinsiyet Kiz 26 32,1
Toplam 81 100
1-3 ay 22 27,1
3-12 ay 19 23,5
Yas 1-5 yas 14 17,3
5 yas ve lizeri 26 32,1
Toplam 81 100
Ates 65 80,3
Kusma 20 24,7
Sikayet Bas agrisi 14 17,3
Nobet 14 17,3
Halsizlik 5 6,2
Biling bulaniklign 2 2,5
Var 32 39,5
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Basvuru o6ncesi Yok 38 46,9
antibiyotik Bilinmiyor 11 13,6
kullanim

Calismaya dahil edilen toplam 81 hastanin %67,9’u erkek (55 hasta), %32,1°1
kiz (26 hasta) olarak belirlenmistir. Bu dagilima bakildiginda erkek hastalarin sayisinin
kiz hastalara gore daha yiiksek oldugu goriilmektedir (Tablo 4).

Yas dagilimina bakildiginda ise en biiyiik grubu %32,1 ile >5 yas grubundaki
hastalar (26 kisi) olustururken, bunu %27,1 ile 1-3 ay (22 kisi), %23.5 ile 3-12 ay (19
kisi) ve %17,3 ile 1-5 yas (14 kisi) grubu takip etmektedir (Tablo 4).

Calismaya dahil edilen hastalarin bagvuru semptomlar1 incelendiginde, en sik
goriilen semptomun ates oldugu ve hastalarin %80,3’linde ates sikayetinin bulundugu
tespit edilmistir. Bunu, kusma (%24,7), bas agris1 (%17,3) ve ndbet (%17,3) izlemistir.
Daha nadir olarak halsizlik (%6,2) ve biling bulanikligr (%2,5) gibi belirtiler de
kaydedilmistir. Hastalarin bir kisminda birden fazla semptomun es zamanli olarak
goriildiigii dikkate alindiginda, klinik basvurularin ¢ogunlukla kombine sikayetlerle
gerceklestigi anlasilmaktadir (Tablo 4).

Bagvuru oncesi antibiyotik kullanim durumu incelendiginde ise hastalarin
%39,5’inin (32 hasta) basvuru oncesi antibiyotik kullanmis, %46,9’u (38 hasta) ise
antibiyotik kullanmadan bagvurmustur (Tablo 4).

1-3ay 3-12 ay 1-5yas >5 yas

e e )
O N B OO O O

o N B~ OO 0

M viral bakteriyel

Sekil 2. Yasa gore etken dagilimi
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Yas gruplarina gore viral ve bakteriyel etkenlerin dagilimi Sekil 2’de
gosterilmektedir. Verilere bakildiginda, tiim yas gruplarinda viral etkenlerin bakteriyel
etkenlere gore daha fazla goriildiigii dikkat ¢ekmektedir. Ozellikle 1-3 ay aras1 yas
grubunda viral etkenler olduk¢a baskin olup 5 yas tizerindeki hasta grubunda ise viral
etkenler yiiksekligini korurken, bakteriyel etken sayisi da yiikselerek diger yas

gruplaria kiyasla daha belirgin bir artig gostermistir.

Tablo 5. Yas Gruplarina Gore Etken Dagilimu

Etken Gruplan
Degisken Viral hasta sayisi Bakteriyel hasta sayis1
1-3 ay 19 (%86.,4) 3 (%13,6)
Yas 3 ay-1 yas 16 (%84,2) 3 (%]15,8)
1 yas- 5 yas 9 (%64,3) 5 (%35,7)
> 5 yas 17 (%65.,4) 9 (%34,6)

X? =4,548; p= 0,208

Yas gruplarma gore etken dagilimi karsilastirildiginda tiim yas gruplarinda
viral etkenlerin bakteriyel etkenlere kiyasla daha fazla sayida oldugu gozlenmistir.

Ancak gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriilmiistiir
(p>0.05) (Tablo 5).

Tablo 6. Yasin Etiyolojik Faktorler Uzerindeki Etkisi

n Min (yil) Maks (yil) Medyan (yil) U
Viral menenjit 61 0,1 13,7 0,6 826,5
Bakteriyel menenjit 20 0.1 17 4,8
p=0,018

(Calismaya alinan hastalardan 61°‘inde (%75,3) viral etken saptanirken 20’sinde
(%24,7) bakteriyel etken saptanmistir. Yas, kategorik gruplar halinde
degerlendirildiginde menenjit etkeni ile yas iligkisinde istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptanamamistir. Ancak siirekli degisken olarak ele alindiginda, viral
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menenjitlerin daha kiigiik yaslarda anlamli derecede daha sik goriildiigli belirlenmistir.

(p<0,05) (Tablo 6)

Tablo 7. Cinsiyetin Etiyolojik Faktorler Uzerindeki Etkisi

Etken Gruplar
Degisken Viral hasta sayis1 Bakteriyel hasta sayisi
Cinsiyet Kiz 21 (%80,8) 5(%19,2)
Erkek 40 (%72,7) 15 (%27,3)

X2 =0,614; p= 0,583

Kiz hastalarin  9%80,8’inde viral etken, %19,2°sinde bakteriyel etken
saptanmistir. Erkek hastalarda ise viral etken oran1 %72,7, bakteriyel etken orani ise
%27,3 olarak belirlenmistir. Kiz hastalarda viral etkenlerin biraz daha yiiksek,
erkeklerde bakteriyel etken oraninin daha fazla oldugu gozlenmektedir. Ancak yapilan
analiz sonucunda cinsiyet ile etken tiirli arasindaki farkin istatistiksel olarak anlaml

olmadigini goriilmektedir (p>0.05) ( Tablo 7).

25
20
15

10

0 [ .

2020 2021 2022 2023 2024

]

M viral bakteriyel

Sekil 3. Yillara gore etken dagilimi

Yillara gore etken dagilimi incelendiginde 2022 ve 2023 yillarinda viral

menenjit vakalarmin belirgin sekilde arttifi gozlenmektedir. 2024 yilinda ise viral
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menenjit azalma egilimine girerken, bakteriyel menenjitte hafif bir artis saptanmistir

(Sekil 3).

Tablo 8. Mevsimin Etiyolojik Faktorler Uzerindeki Etkisi

Etken Gruplar
Degisken Viral hasta sayis1 Bakteriyel hasta sayisi
[lkbahar 10 (%66,7) 5 (%33,3)
Mevsim Yaz 19 (%90,5) 2 (%9,5)
Sonbahar 12 (%63.,2) 7 (%36,8)
Kis 35 (%94,6) 2 (%5.4)

X2 =4,746; p= 0, 191

Mevsimlere gore etken dagilimi incelendiginde viral menenjit tim
mevsimlerde baskin olup, 6zellikle yaz (%90,5) ve kis (%94,6) aylarinda belirgin
sekilde daha yiiksek oranlara sahiptir. Bakteriyel menenjit en sik sonbahar (%36,8) ve
ilkbaharda (%33,3) goriilmektedir. Ancak yapilan istatistiksel analiz sonucunda
gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 gortilmiistiir (p>0.05)

(Tablo 8).

Tablo 9. Non-Parametrik Laboratuvar Belirteclerinin Degerlendirilmesi

Etken Min Maks Medyan U p
gruplar
WBC (/mm*)  Bakteriyel 7620 38970 17720 996 0,000
Viral 3610 32060 11000
ANS (/mm?)  Bakteriyel 4340 28360 13080 1052 0,000
Viral 570 17700 6200
ALS (mm*)  Bakteriyel 520 7790 1490 364 0,007
Viral 710 11390 3780
CRP (mg/dl)  Bakteriyel 0,06 43 11,8 1061 0,000
Viral 0,06 23 0,67
Prokalsitonin Bakteriyel 0,12 75 27,3 266,5 0,000
(ng/ml) Viral 0,029 53 0,158

Bakteriyel ve viral enfeksiyonlar arasinda laboratuvar parametrelerinin
karsilastirilmas1 yapilmistir. Bakteriyel enfeksiyonu olan hastalarda WBC, ANS ve
CRP diizeylerinin anlamli derecede daha yiiksek oldugu goriilmektedir (p<0,001).
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Ayrica, prokalsitonin diizeyleri de bakteriyel enfeksiyon grubunda belirgin sekilde
daha yiiksek bulunmustur (p<0,001). Ancak, bu analiz sadece prokalsitonin degeri
mevcut olan hastalar (bakteriyel: n=13, viral: n=23) iizerinden yapilmis olup, eksik
veriler analiz disinda birakilmistir. Buna karsilik, mutlak lenfosit sayisi (ALS) viral
enfeksiyon grubunda daha yiiksek degerlere sahip olup, aradaki fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 9).

Tablo 10. Parametrik Laboratuvar Belirteclerinin Degerlendirilmesi

n Ortalama SS t P
PLATELET Bakteriyel 20 343000 155840 -0,45 0,658
(/mm’) Viral 61 360080 122040
MONOSIT Bakteriyel 20 1470 980 1,67 0,104
(/mm?) Viral 61 1060 890
SEDIM Bakteriyel 6 36,7 17,4 1,14 0,280
(mm/h) Viral 7 26,5 13,2

Bakteriyel ve viral menenjit gruplari arasinda normal dagilim gosteren
trombosit, monosit ve eritrosit sedimentasyon hizi degerleri, bakteriyel menenjit
grubunda daha yiiksek bulunmustur. Ancak bu farklar istatistiksel olarak anlamli
diizeye ulagmamistir (p>0,05). Sedim parametresine ait degerlendirmede hasta

sayisinin diigiik olmasi, istatistiksel degerlendirmeyi sinirlamis olabilir (Tablo 10).

Tablo 11. Bakteriyel ve Viral Menenjitte BOS Biyokimyasal Parametrelerinin

Karsilagtirilmasi

Bakteriyel Viral p
BOS Glikoz (mg/dL) 45 (30-65) * 62 (55-75) * 0,0002
BOS/Kan Glikoz 0,34 +£0,22° 0,59 +0,10° 0,0001
BOS Protein (mg/dL) 110 (60-310) * 60 (25-130) * 0,0001

* Medyan (Min—Maks), ° Ortalama + SS
Hastalarin BOS 6rneginden gonderilen BOS glikoz, BOS glukoz /kan glukoz

oran1 ve BOS protein sonugclari ile etken gruplar arasindaki fark incelendiginde viral

menenjitte BOS glikozu, BOS/kan glikoz oran1 bakteriyel menenjite kiyasla anlaml
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derecede yiiksek iken BOS proteini bakteriyel menenjitte viral menenjite kiyasla

anlamli derecede daha yiiksek saptandi (p<0,01) (Tablo 11).

Tablo 12. Bakteriyel ve Viral Menenjitte BOS Direkt Mikroskobik Inceleme Bulgularinin

Karsilastirilmasi
Viral Bakteriyel
Eritrosit 15 (%88,2) 2 (%11,8)
Direkt baki Lokosit 11 (%40,7) 16 (%59,3)
Yok 35 (%94,6) 2 (%5,4)

X2 =26,280; p=0,00""

**p<0,01 6nem diizeyinde istatistiksel anlamli

BOS 6rneklerinin direkt mikroskobik incelemesinde 16kosit varligi, bakteriyel
menenjit olgularinda anlamli diizeyde daha yiiksek oranlarda saptanmistir. Buna
karsilik, hiicre izlenmeyen BOS 6rneklerinde bakteriyel etken saptanma orani belirgin
sekilde daha diisiik bulunmustur. Hiicre varligi ile etken gruplart arasindaki iliski Ki-
Kare testi ile degerlendirilmis olup, elde edilen sonuglar bu farkin istatistiksel olarak

anlamli oldugunu gostermistir (p<0,01) (Tablo 12).

Tablo 13. Boyali Mikroskobik Inceleme ve Etiyolojik Faktorler Arasindaki iliski

Boyali Mikroskobi Viral Bakteriyel
Hiicre +/ Mikroorganizma - 1 (%20) 4 (%80)
Hiicre + / Mikroorganizma + 0 (%0) 3(%100)
Hiicre - / Mikroorganizma - 60 (%82,2) 13 (%17,8)

X2 =19,24; p= 0,00

**p<0,01 onem diizeyinde istatistiksel anlamll

BOS o6rneginin boyali mikroskop ile incelenmesi sonucunda hiicre ve
mikroorganizma saptanmasi ile etken gruplar1 arasindaki incelenmis olup bakteriyel
menenjitte BOS mikroskopisinde hiicre artig1 ve mikroorganizma gdzlemlenmesinin
viral menenjite kiyasla anlamli derecede daha fazla oldugunu goriilmektedir (p<0,01)
(Tablo 13).
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Tablo 14. Bakteriyel ve Viral Menenjitte Yenilik¢i Biyobelirteglerin incelenmesi

Min Maks Medyan p

NLR Bakteriyel 1,32 49,65 8,30 0,00
Viral 0,1 14,36 1,39

PLR Bakteriyel 40,48 474,55 220,27 0,02
Viral 29,42 567,44 97,17

LMR Bakteriyel 0,34 4,08 1,65 0,00
Viral 0,46 11,9 3,89

SIRI Bakteriyel 1064 55848 7529 0,00™
Viral 62 12766 1611

CAR Bakteriyel 0,02 11,94 3,16 0,00
Viral 0,01 6,47 0,22

SII Bakteriyel 289333 12890909 2881079 0,00~
Viral 36600 6731688 596370

**p<0,01 6nem diizeyinde istatistiksel anlamli

*0<0,05 onem diizeyinde istatistiksel anlamli

Hastalarin  bagvuru aninda yapilan kan tetkiklerinden hesaplanan
biyobelirtegler, Mann-Whitney U testi ile analiz edilmistir. Degerlendirme sonucunda,
NLR, PLR, SIRI, CAR ve SII degerlerinin bakteriyel menenjit grubunda, viral
menenjit grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu
belirlenmistir (p<0.05). Buna karsin, LMR degerlerinin viral menenjit grubunda daha
yuksek oldugu saptanmistir. Bakteriyel ve viral menenjit gruplar arasinda tiim
parametreler agisindan anlamli farklilik bulundugu tespit edilmistir (P<0,01) (Tablo
14).

Calismamizda, NLR, PLR, SIRI, CAR ve SII gibi yenilik¢i biyobelirteglerin
bakteriyel ve viral menenjit ayrimindaki tanisal degerinde istatistiksel olarak anlaml
farkliliklar tespit edilmis olup bu biyobelirteclerin ayirict giiciinii ve optimal esik
degerlerini belirlemek amaciyla ROC (Receiver Operating Characteristic) analizi

gerceklestirilmistir.
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Sekil 4. Sistemik Inflamasyon Indeksi (SII) icin ROC Analizi Bulgular

ROC analizi sonuglarina gore, incelenen biyobelirteclerin bakteriyel ve viral
menenjiti ayirt etmedeki tanisal performansi degerlendirilmistir. Sistemik inflamasyon
Indeksi (SII) igin egri altindaki alan (AUC) 0.813 olarak hesaplanmis olup, optimal
esik degeri 1 273 024 olarak belirlenmistir. Bu esik degerde, SII'nin duyarlilig1 %80,0,
ozgiilligii %67,2 olarak saptanmistir (p<0.001). Bu bulgular, SII'nin bakteriyel
menenjiti viral menenjitten ayirt etmede yliksek tanisal gilice sahip oldugunu

gostermektedir.
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Sekil 5. Sistemik inflamatuvar Yanit indeksi (SIRI) I¢in ROC Analizi Bulgular

Sistemik Inflamatuvar Yanit indeksi (SIRI) icin egri altindaki alan (AUC)
0.881 olarak hesaplanmis olup, optimal esik degeri 4133 olarak belirlenmistir. Bu esik
degerde, SIRI’nin duyarlilig1 %85.0, 6zgiilliigi %73,8 olarak saptanmistir (p<<0.001).
Bu bulgular, SIRI’nin bakteriyel menenjiti viral menenjitten ayirt etmede yiiksek

tanisal giice sahip oldugunu gostermektedir.
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Sekil 6. C-reaktif protein/Albiimin Orani’nin (CAR ) I¢in ROC Analizi Bulgular

CRP-Albiimin Oran’nin (CAR) egri altindaki alan (AUC) 0,878 olarak
hesaplanmis olup bu belirtecin bakteriyel menenjiti ongdérmede en 1yi performansa
sahip oldugu goriilmiistiir. Optimal esik degeri 4,8 olarak belirlenmistir. Bu esik
degerde, CAR’1n duyarlilig1 %88.0, 6zgilligl %72,2 olarak saptanmistir (p<0.001).
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Tablo 15. ROC Analizi ile Parametrelerin Tanisal Giiciiniin Degerlendirilmesi

AUC Esik deger  Duyarhhik(%) Ozgiilliik (%)
S1I 0,813 1273 024 80,0 67,2
NLR 0,829 3,22 85,0 68,9
LMR 0,818 2,02 78,7 65,0
PLR 0,672 123,94 70,0 59,0
SIRI 0,881 4133 85,0 73,8
CAR 0,878 4,8 88,0 72,2
CRP 0,870 1,87 85,0 72,1
ANS 0,862 10215 85,0 73,8
WBC 0,816 13990 80,0 67,2
Prokalsitonin 0,861 0,36 84,6 73,9

Yapilan ROC analizlerde, LMR haricindeki tiim parametrelerde, hastalarin
bakteriyel enfeksiyona sahip olma olasiliklar1 dogrultusunda cut-off noktalari
istatistiksel olarak degerlendirilmisti. LMR icin ise bu durum ters yonde
degerlendirilmis olup, cut-off degeri hastalarin viral menenjit grubunda yer alma
thtimallerini yansitacak sekilde belirlenmistir. Elde edilen sonuglar, incelenen tiim
biyobelirteglerin bakteriyel ve viral menenjit ayriminda tanisal etkisinin oldugunu
gostermektedir. Belirlenen cut-off degerleri itibariyle, hastalarin bakteriyel menenjite
sahip olma olasiliklar1 istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p <0,05). Bu bulgular,
biyobelirteglerin bakteriyel ve viral menenjit ayirici tanisinda klinik olarak 6nemli bir

rol oynayabilecegini desteklemektedir (Tablo 15).
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Sekil 7. Biyobelirteglerin ROC Analizi ile Ayirici Giiglerinin Karsilastirilmasi

Yukaridaki grafikte santral sinir sistemi enfeksiyonlarinda bakteriyel ve viral
etkenlerin ayriminda kullanilan biyobelirteclerin tanisal gli¢leri karsilastirildiginda
prokalsitonin, SIRI ve CAR en yiiksek AUC degerlerine sahip biyobelirtegler olarak
saptanarak bakteriyel ve viral enfeksiyonlarin ayriminda yiiksek diizeyde ayirt edici
giice sahip olduklar1 gosterilmistir. CRP, ANS ve LMR gibi diger biyobelirtegler ise
gorece yliksek AUC degerleri ile tanisal katki saglarken, SII, NLR ve WBC gibi
biyobelirtegler de orta diizeyde ayirt edici, PLR ise ¢calismada en diisitk AUC degerine

sahip parametre olarak sonuc¢lanmistir.
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Sekil 8. SII’1n prognoz iizerindeki etkisi

Calismamizda hastalarin tedavi dncesi Sistemik Inflamasyon Indeksi (SII) ve
kontrol sonras1 SII (K-SII) degerlerinin dagilimlart Sekil 8’te gosterilmistir. Kutu
grafiginde, kontrol sonrast SII degerlerinin baslangi¢ degerlerine kiyasla belirgin
sekilde azaldig1 gozlemlenmistir. Ayrica grafikte, kontrol sonrasi Ol¢iimlerde SII
degerlerindeki degiskenligin azaldigi ve degerlerin daha dar bir aralikta toplandigi
dikkati cekmektedir. Bu durum, tedavi sonrasi inflamasyonun azaldigini ve SII’nin bu

degisimi yansitabildigini géstermektedir.

Tablo 16. Hastalarin Tedavi Oncesi ve Tedavi Sirasindaki SII Degerlerinin Karsilastirilmas:

n Min Maks Medyan /4 p
SII> Kontrol SIT 67 36600 12890909 969 000 -6,687  <0,001""
SII<Kontrol SII 11 68528 3763318 216029
Total 78

*£<0,001 6nem diizeyinde anlamli

Calismada basvurudaki SII ve kontrol SII degerleri arasindaki farkin

istatistiksel olarak degerlendirilmesi amaciyla Wilcoxon isaretli siralar testi
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uygulanmistir. Analize, kontrol grubunda eksik veri bulunan ii¢ hasta ¢ikarildiktan
sonra toplam 78 hasta dahil edilmistir. Hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda (67 hastada)
kontrol sonras1 SII degerlerinde azalma oldugu goriilmiistiir. Yapilan degerlendirmede,
basvuru anindaki SII degerlerinin kontrol donemine kiyasla istatistiksel olarak anlamli

diizeyde yiiksek oldugu gosterilmistir (Z = 6,69; p <0,001) (Tablo 16).

5. TARTISMA

Menenjit etkenleri; yas, mevsim, cografi konum, iilkelerin sosyoekonomik
gelismislik diizeyi ve asilama programlarina bagli olarak degiskenlik gostermektedir.
Hastalarin yas ortalamasi ve cinsiyet dagilimina iliskin literatiirde farkli ¢aligmalarda
farkli sonuglara ulagilmistir. Pires ve arkadaslarinin yaptig1 arastirmada, calismaya
dahil edilen 345 hastanin 205’inin (%59,5) erkek, 140’1mnin (%40,5) ise kiz oldugu ve
hastalarin  yas ortalamasinin 5,08 yil oldugu bildirilmistir (101). Cin’de
gerceklestirilen baska bir calismada ise 285 hastanin 197’sinin (%69,1) erkek, 88’inin
(%30,8) kiz oldugu ve yas ortalamasinin 6,39 yil oldugu rapor edilmistir (102). 2000-
2010 yillar1 arasinda yapilan bir baska ¢alismada 19 hastanin 11’inin (%58) erkek,
8’inin (%42) ki1z oldugu ve ortalama yasin 10 ay oldugu belirlenmistir (103). iran’da
yiiriitiilen bir calismada ise 50 hastanin 31’inin (%62) erkek, 19’unun (%38) kiz
oldugu ve yas ortalamasinin 76,2 ay olarak hesaplandigi bildirilmistir (104).

Calismamizda ise incelenen 81 menenjit vakasmnin %67,9’unun erkek,
%32,1’inin 1se kiz c¢ocuklarindan olustugu belirlenmistir. Yas dagilimi normal
dagilmadigi icin yas verileri medyan (min-maks) degerleri ile ifade edilmistir. Viral
menenjit grubunda yas medyani 0,5 yil (min:0,1-maks:13,7), bakteriyel menenjit
grubunda ise 4,8 yil (min:0,1-maks:17) olarak saptanmistir. Elde edilen veriler,
literatiirde bildirilen bulgularla uyumlu bulunmustur. Bu sonuglar dogrultusunda,
menenjitin farkli yas gruplarinda goriilebilecegi ve erkek cocuklarda kiz ¢ocuklarina
kiyasla daha sik rastlandig1 sdylenebilir.

Antoniuk ve arkadaslarinin ¢alismasinda (105), 312 hastanin %45’ inde aseptik
menenjit, %19’unda bakteriyel menenjit saptanirken, %36’sinda etiyoloji
belirlenememistir. 2012-2014 yillar1 arasinda gergeklestirilen bagka bir arastirmada,

incelenen tiim olgularda viral menenjit etkeni tespit edilmistir(106). Filipinler’de
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yapilan bir diger ¢alismada ise 102 hastadan 38’inde viral, 19°unda bakteriyel menenjit
goriilmiis, 3 hastada serebral apse saptanmis ve 42 hastada herhangi bir etken
belirlenememistir (107). Bizim ¢alismamizda ise, degerlendirilen hastalarin 61’inde
(%75,3) viral menenjit etkeni belirlenirken, 20’sinde (%24,7) bakteriyel menenjit
etkeni saptanmigtir. Viral menenjitin yaygin goriildiigii yoniindeki bu bulgular, 6nceki
caligmalarla paralellik gostermektedir.

Viral ve bakteriyel menenjit vakalari, genellikle benzer baslangi¢c semptomlari
ile kendini gosterir. Cogunlukla hastalarda ates, kusma, bas agris1 ve biling
degisiklikleri gibi belirtiler ortaya c¢ikar ve klinik seyir baslangigta her iki etken
grubunda da benzerlik gosterebilir (108). Sadeghi ve arkadaslari (104)tarafindan
yiiriitiilen bir ¢alismada, degerlendirilen 50 menenjit hastasinin %48’inde febril
konviilziyonlar tespit edilirken, %18’inde ates ve bas agris1, %34’ilinde ise kusma veya
biling degisiklikleri gibi menenjite 6zgli diger semptomlar saptanmistir. Cin’de Chen
P ve arkadaglar1 (109) tarafindan 2014 yilinda yapilan bir aragtirmada, incelenen 209
hastanin %98,6’sinda ates, %72,7’sinde kusma, %31,6’sinda bas agrisi, %24,9’unda
meningeal irritasyon, %3,3’linde konviilziyon ve %1,4’iinde biling bulaniklig1 oldugu
bildirilmistir. Ote yandan, Colorado’da Ansari A ve arkadaslar1 (110)tarafindan
gerceklestirilen bir bagka ¢alismada, 61 hastanin %56’sinda ates, %25’inde febril
konviilziyon ve %11’inde deri dokiintiisii gézlemlenmistir. Calismamizda menenjit
tanis1 alan hastalarin klinik bulgular1 degerlendirildiginde, olgularin %80,3’iinde ates,
%24,7’sinde kusma, %17,3’linde bas agrisi, %17,3’linde ndbet, %6,2’sinde halsizlik
ve %2,5’inde biling bulaniklig1 tespit edilmistir. Elde edilen bulgular dogrultusunda,
menenjit vakalarinda en sik gozlenen semptomlarin sirasiyla ates, kusma ve nobet
oldugu belirlenmistir. Calismamizin sonuglari, mevcut literatiirde bildirilen verilerle
uyumlu bulunmus olup, menenjitin klinik tanisinda bu semptomlarin énemli tanisal
kriterler arasinda yer alabilecegini diisiindiirmektedir.

Calismamizda  menenjit  etkenlerinin  mevsimlere  gore  dagilimi
degerlendirildiginde, vakalarin kis ve yaz aylarinda artis gdsterdigi tespit edilmistir.
Viral menenjitin tiim mevsimlerde bakteriyel menenjitten daha sik goriildiigii
belirlenmis olup, 6zellikle yaz (9%90,5) ve kis (%94,6) aylarinda daha yiiksek oranlara
ulastif1 saptanmustir. Ote yandan, bakteriyel menenjit olgularmin en sik sonbahar

(%36,8) ve ilkbahar (%33,3) aylarinda goriildiigii gézlenmistir. Ancak gruplar arasinda
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yapilan istatistiksel analiz sonucunda bu farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig:
belirlenmistir. Tewabe ve arkadaglarinin Etiyopya’da ger¢eklestirdigi ¢alismada (111),
menenjit vakalarinin %30,2’sinin (n=54) yaz aylarinda, %29.4’linliin (n=49) kis
aylarinda, %27,4linlin (n=48) ilkbaharda ve %15,6’sinin (n=28) sonbaharda
goriildiigi bildirilmistir. 2012 yilinda yapilan bagka bir arastirmada ise olgularin Mayis
ve Ekim aylar1 arasinda dagilim gosterdigi, ancak istatistiksel olarak anlamli bir
mevsimsel farklilik saptanmadig1 belirtilmistir (102). Ulkemizde gergeklestirilen bir
diger calismada ise menenjit vakalarinin yaklasik yarisinin yaz aylarinda goriildiigi
rapor edilmistir (112). Literatirde menenjit etkenlerinin mevsimsel farklilik
gosterebilecegine dair bulgular mevcut olsa da, ¢aligmamizda istatistiksel anlamlilik
saptanmamis olmast, bu iligkinin kesin olmadigini ve gézlemlenen dagilimin tesadiifi
olabilecegini diisiindiirmektedir.

Bakteriyel ve viral menenjitin ayirt edilmesinde beyaz kan hiicre sayisinin
Onemi, ¢esitli pediatrik ¢caligsmalar kapsaminda ayrintili olarak ele alinmistir. Dubos F.
ve arkadaglarinin (113) yiiriittigli, 167 pediatrik menenjit vakasini i¢eren arastirmada,
bakteriyel menenjitli hastalarda 16kosit seviyelerinin viral menenjit vakalarina kiyasla
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu belirlenmistir. Benzer sekilde,
Ibrahim KA ve arkadaslar1 (114) tarafindan yapilan ¢alismada, 38 pediatrik menenjit
olgusunun incelenmesi sonucunda, bakteriyel menenjitli hastalarda l6kosit
degerlerinin 11.400 ile 18.600 arasinda degistigi saptanmis olup, 16kosit seviyesinin
15.000’in iizerinde olmasinin bakteriyel menenjiti belirlemede %70 duyarlilik ve %66
ozgiilliige sahip oldugu ifade edilmistir. Ulusoy ve arkadaslarinin (115) arastirmasinda
ise bakteriyel menenjit hastalarinda ortalama I6kosit seviyesinin 14.550 hiicre/mm?,
aseptik menenjit vakalarinda ise 11.200 hiicre/mm?® oldugu tespit edilmistir.
Caligmamizda, bakteriyel menenjit tanis1 alan hastalarin 16kosit degeri medyan 17,72
x10°/L (min:7,62 — maks:38,97), viral menenjit tanis1 alan hastalarin ise medyan 11,00
x10°/L  (min:3,61-maks:32,06) olarak belirlenmistir. Elde edilen veriler
dogrultusunda, bakteriyel menenjit vakalarinin 16kosit seviyelerinin viral menenjit
vakalarina kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Bu bulgular, literatiirde bildirilen verilerle uyumlu olup, 16kosit seviyelerinin menenjit
etiyolojisinin  belirlenmesinde ©Onemli bir biyokimyasal parametre olarak

degerlendirilebilecegini diistindiirmektedir.
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Bakteriyel enfeksiyonlarda goézlenen mutlak nétrofil sayisindaki artisin,
bakteriyel ve viral menenjit vakalarinin ayriminda etkili bir biyomarker olup olmadig1
farkli ¢alismalarda arastirilmistir. Dubos ve arkadaglarinin (113) yiirtittiigii calismada,
bakteriyel menenjit vakalarinda notrofil seviyelerinin viral menenjit vakalarina kiyasla
daha yiiksek oldugu belirlenmis, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmanmustir. Ote yandan, iilkemizde gerceklestirilen baska bir arastirmada,
bakteriyel menenjit tanis1 alan hastalarda ortalama nétrofil sayisinin 8.850 hiicre/mm?®,
viral menenjit tanis1 alan hastalarda ise 7.400 hiicre/mm?® oldugu saptanmistir. Bu
calisma, notrofil seviyelerinin bakteriyel menenjitin ayirt edilmesinde degerli bir
parametre olarak kullanilabilecegini ortaya koymaktadir(115). Caligmamizda,
bakteriyel menenjit vakalarinda mutlak nétrofil sayisinin viral menenjit vakalarina
kiyasla daha yiiksek oldugu belirlenmis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. Bu bulgu, notrofil sayisinin bakteriyel ve viral menenjit ayriminda
onemli bir biyomarker olabilecegini diisiindiirmekte olup, literatiirde bildirilen benzer
calismalarla uyumlu bir sonug olarak degerlendirilmektedir.

Lenfositlerin, 6zellikle viral enfeksiyonlarda bagisiklik yanitinda 6nemli bir rol
oynadig1 bilinmektedir. Viral menenjitte BOS'ta lenfosit baskinligi yaygin olarak
bildirilmig(116) olsa da, periferik kan lenfosit diizeylerine iliskin veriler daha sinirhdir.
Calismamizda, viral menenjitli hastalarda periferik kan lenfosit sayisinin bakteriyel
menenjitli hastalara kiyasla istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek oldugu
gozlemlenmistir ancak periferik kan lenfosit artigina dair veri sinirhidir ve daha fazla
calismaya ihtiyac vardir.

Calismamizda monosit sayilari, bakteriyel menenjit grubunda viral menenjit
grubuna kiyasla daha yiiksek bulunmus, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildir. Monositlerin inflamatuar yanitin diizenlenmesinde kritik bir rol oynadigina
dair bulgular mevcuttur. Xiong ve arkadaslarinin ¢alismasinda (117), monositlerin
inflamasyon siirecinde nétrofil ve lenfosit etkilesimlerini modiile ettigi ve ozellikle
inflamasyonun ilerleyen asamalarinda ©onemli bir rol oynadigi belirtilmistir.
Caligmamizda bakteriyel menenjit grubunda monosit seviyelerinin daha yiiksek
olmasi, bakteriyel enfeksiyonlarda monosit aracili bagisiklik yanitinin daha belirgin
oldugu yoniindeki literatiir bilgileriyle uyumludur ancak elde edilen farkin istatistiksel

olarak anlamli olmamasi hastaligin erken doneminde degerlendirilip monosit yanitinin
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heniiz belirgin hale gelmemis olmasindan kaynaklanabilir. Bu nedenle, monositlerin
bakteriyel menenjitteki tanisal ve prognostik roliinii daha iyi anlamak i¢in farkli zaman
dilimlerinde takip edilen, daha genis hasta gruplar ile yapilan ¢alismalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Akut bakteriyel menenjit vakalarinda, BOS analizinde tipik olarak belirgin
pleositoz, polimorfoniikleer 16kosit predominansi, artmis protein diizeyi ve kan glukoz
seviyesine kiyasla %60’tan diisiik BOS glukoz orani saptanmaktadir. Buna karsin,
viral menenjit olgularinda BOS bulgular1 genellikle daha hafif seyretmekte olup, orta
derecede hiicresel artis, lenfosit baskinligi ve protein seviyesinde minimal bir
yiikselme ile karakterizedir (116).

Demirci ve arkadaslarinin (118) gerceklestirdigi ¢alismada, aseptik menenjit
tanil1 hastalarin beyin omurilik sivist (BOS) incelemeleri sonucunda %79,3’linde
BOS’un berrak, %20,7’sinde ise hafif bulanik oldugu belirlenmistir. Mikroskobik
degerlendirmede, iic hastada (%10,3) polimorfoniikleer lokosit-lenfosit oraninin
polimorfoniikleer 16kosit lehine arttigi, geri kalan 26 hastada (%89,7) ise lenfosit
predominansit oldugu saptanmistir. BOS biyokimyasal analizlerinde hiicre sayisi
ortalama 198 hiicre/mm? (10-605 hiicre/mm? araliginda), glukoz seviyesi 65,9 mg/dL
(50-83 mg/dL araliginda) ve protein diizeyi 52,1 mg/dL (20-136 mg/dL araliginda)
olarak tespit edilmistir.

Cigek ve arkadaslarinin (106) viral menenjitli hastalar {izerinde yiiriittiigii
calismada, coklu etken saptanan olgularda BOS’taki ortalama hiicre sayisinin 500
hiicre/mm?, BOS protein seviyesinin ise 115 mg/dL oldugu; tek etken saptanan
hastalarda ise hiicre sayisinin 500-1000 hiicre/mm?, BOS protein diizeyinin 130 mg/dL
oldugu bildirilmistir. Onal ve arkadaslarinin (119) bakteriyel ve aseptik menenjit tanili
30 hastay1 iceren ¢alismasinda, bakteriyel menenjit tanist alan 16 hastanin ortalama
BOS protein deger1 154,8 mg/dL, BOS glukoz/kan glukoz orani 0,47 olarak
belirlenirken, aseptik menenjit tanis1 alan 14 hastada bu degerler sirasiyla 37,8 mg/dL
ve 0,7 olarak bulunmustur.

Bizim calismamizda, BOS orneklerinin direkt mikroskobik incelemesinde
16kosit varligi, bakteriyel menenjit olgularinda anlamli derecede daha yiiksek
oranlarda saptanmistir. Buna karsin, hig hiicre icermeyen BOS 6rneklerinde bakteriyel

menenjit goriilme siklig1 belirgin sekilde daha diisiik bulunmustur. Bakteriyel etkene
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sahip hastalarda ortalama BOS glukoz /kan glukoz oranmi 0,34 viral etkene sahip
hastalarda 0,59 saptanmistir. Ortalama BOS proteini bakteriyel vakalarda 219 mg/dl
viral vakalarda 63 mg/dl saptanmistir. Calismamizda elde edilen bulgular, bakteriyel
ve viral menenjit vakalarinda BOS analizinin tanisal degerini vurgulamakta olup, BOS
glukoz/kan glukoz oran1 ve protein diizeylerinin menenjit etiyolojisinin
belirlenmesinde 6nemli parametreler olarak degerlendirilebilecegini desteklemektedir.

Menenjit hastalarinda akut faz reaktanlarinda artis gézlenmesi beklenen bir
durumdur. Mayah ve arkadaslan tarafindan gergeklestirilen bir calismada, bakteriyel
menenjitli cocuklarda CRP ve prokalsitonin seviyelerinin aseptik menenjitli cocuklara
kiyasla anlamli derecede yliksek oldugu saptanmistir (120). Benzer sekilde, El
Shorbagy ve arkadaslari, bakteriyel menenjit vakalarinda viral menenjitli hastalara
gore kan CRP ve prokalsitonin diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir artis
oldugunu bildirmistir (121). Emiroglu ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir baska
calismada, cocukluk c¢agi menenjitinde ESR, CRP ve prokalsitonin seviyelerinin
belirgin sekilde arttigi gosterilmis ve CRP >22,55 mg/L, ESR >36,5 mm/saat ve
prokalsitonin>6,795 ng/mL diizeylerinin bakteriyel menenjit lehine oldugu
bildirilmigtir (122). Calismamizda, bakteriyel etken saptanan hastalarda viral etken
saptanan hastalara gore CRP, prokalsitonin ve ESR seviyelerinin istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek oldugu belirlenmis olup, bu bulgular mevcut literatiir ile
tutarlilik gostermektedir.

Calismamizda, klinik pratikte yaygin olarak kullanilan akut faz reaktanlarinin
yani sira, son yillarda giderek daha fazla ilgi goren yeni biyobelirteglerin tanisal ve
prognostik degerini degerlendirmeyi amagladik. Bu biyobelirtegler, hemogram
parametrelerinden tiiretilen g¢esitli inflamatuvar indekslerdir. Enfeksiyonun tipi, seyri
ve hastanin immiin yanitina bagli olarak lenfosit, ndtrofil ve trombosit sayilar
degiskenlik gosterebilir. Ancak, yalmzca tek bir hiicresel parametreyi (6rnegin,
noétrofil, lenfosit veya trombosit) degerlendirmek yerine, bu hiicrelerin birbirleriyle
oranlanmasimin sistemik inflamasyonu ve immiin yaniti daha biitiinciil bir sekilde
yansittig1 diisiniilmektedir. Bu yaklasim, bireysel degiskenliklerin etkisini azaltarak
daha giivenilir ve kapsamli bir biyolojik degerlendirme saglamaktadir.

Notrofil-lenfosit oraninin ¢esitli hastaliklarda inflamasyonun derecesini

degerlendirmede etkili bir biyobelirteg olarak kullanilabilecegi gosterilmistir
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(123,124). Ozellikle yiiksek NLR seviyelerinin, artan inflamatuvar aktivite ve olumsuz
klinik sonuglarla baglantili oldugu rapor edilmistir (125). Bu durum, NLR ’nin hastalik
siddetini 6ngérmede ve inflamatuvar silireglerin izlenmesinde degerli bir gosterge
olabilecegini diistindliirmektedir. Calismamizda, bakteriyel menenjit hastalarinin NLR
degerleri, viral menenjit hastalarina kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede
yiksek bulunmustur. Bu sonug, bakteriyel enfeksiyonlarda nétrofil aracili
inflamatuvar yanitin belirgin sekilde arttigint ve NLR’nin bakteriyel ve viral
menenjitin - ayriminda tanisal bir parametre olarak degerlendirilebilecegini
desteklemektedir.

Lenfosit-monosit orani, monositlerin inflamatuar aktivasyonu ile lenfositlerin
immiin yanit1 arasindaki iliskiyi temsil eder. 2022 yilinda, kiiciik hiicreli akciger
kanseri hastalarinda yapilan bir ¢alismada, diisiik LMR degerlerinin genel sagkalim
stiresinin kisalmasiyla iligkili oldugu bulunmustur (126). Diisik LMR diizeyinin,
inflamasyon siddeti ile korele oldugu diisiintilmiistiir. Calismamizda bakteriyel etkene
sahip hastalarin LMR degeri viral etkene sahip hastalarin LMR degerinden daha diisiik
olup literatiirle uyumlu sonuglanmustir.

Trombosit-lenfosit orani , tam kan sayimindan hesaplanan ve inflamasyonun
non-spesifik bir belirteci olarak kabul edilen hematolojik bir parametredir. Gujar ve
arkadaslarinin raporunda, COVID-19 seyrinde mevcut inflamasyona bagli hastalarin
durumunu tahmin etmede PLR'nin 6nemli bir tanisal degere sahip oldugu belirtilmistir
(127). Benzer sekilde Acar ve arkadaslari(128), COVID-19 hastalarinda PLR
degerlerinin sag kalanlar ile sag kalmayan hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklar gosterdigini saptamistir. Calismamizda da bakteriyel menenjit hastalarinin PLR
degerleri, viral menenjit hastalarina kiyasla anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bu
bulgu, PLR’nin bakteriyel enfeksiyonlardaki inflamatuvar yiikii yansitma
potansiyelini ve bakteriyel ile viral menenjit ayriminda yardimci bir biyobelirteg
olarak degerlendirilebilecegini desteklemektedir.

Sistemik Immiin-inflamasyon Indeksi, trombosit ve nétrofillerin inflamatuvar
aktivitesi ile lenfositlerin immiin yanit kapasitesini birlikte degerlendirerek,
organizmadaki genel inflamasyon yiikiinii yansitir. 1lk olarak Hu ve arkadaslari
tarafindan 2014 yilinda gergeklestirilen bir calismada, hepatoseliiler karsinomun

prognozunu belirlemedeki rolii incelenmis ve kotli prognoza sahip hastalarda SII
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diizeylerinin anlamli derecede yiiksek oldugu tespit edilmistir (129). SII’nmin
hesaplanmasi, tam kan sayimi parametrelerine dayandigi i¢in klinik uygulamada pratik
ve maliyet-etkin bir yontem olarak degerlendirilmektedir. Mevcut literatiirde, tilseratif
kolit hastalar1 lizerinde yapilan bir calismada, SII seviyelerinin hastaligin aktivitesi ve
yayilim alani ile anlamli bir iligki gosterdigi bildirilmigtir. Aktif inflamasyon
donemlerinde SII degerlerinin remisyondaki hastalara kiyasla belirgin sekilde ytiksek
oldugu saptanmustir (130). Ayrica, diyaliz hastalarinda gerceklestirilen bir arastirmada,
yuksek SII seviyelerinin mortalite riskinin ongdriilmesinde onemli bir prognostik
faktor oldugu ortaya konmustur (131). Mevcut literatiir taramasina gore, bakteriyel ve
viral menenjitin ayirici tanisinda ve hastalik prognozunun degerlendirilmesinde
SI’'nin  tanisal ve prognostik degerini inceleyen herhangi bir c¢aligma
bulunmamaktadir.

Calismamizda, bakteriyel ve viral menenjit ayriminda Sistemik Immiin-
Inflamasyon Indeksi diizeylerinin tanisal giicii degerlendirilmis ve ROC analizi
sonucunda egri altinda kalan alanin 0,813 oldugu belirlenmistir. Bu deger, SII’nin
hastalik ayriminda yiiksek tanisal dogruluga sahip bir biyobelirte¢ olabilecegini
gostermektedir. Belirlenen 1 273 024 esik degeri baz alindiginda, SII’nin bakteriyel
menenjiti viral menenjitten ayirt etmedeki duyarliligi %80, 6zgiilliigii ise %67,2 olarak
hesaplanmistir. Bu bulgular, SII’'nin 6zellikle yiiksek duyarliligi ile klinik karar
stireclerinde degerli bir tanisal arag olarak kullanilabilecegini desteklemektedir.

SII’'nin prognoz agisindan degerlendirilmesi amaciyla hem viral hem de
bakteriyel menenjit hastalarinda tedavinin 5-10. giinleri arasinda yapilan 6l¢iimler,
basvuru anindaki degerlerle karsilastirilmis ve SII seviyelerinde istatistiksel olarak
anlamli bir diisiis saptanmistir. Bu bulgu, SII’nin yalnizca tanisal bir belirte¢ olarak
degil, ayn1 zamanda hastaligin seyri ve tedaviye yanitin izlenmesinde de prognostik
bir gosterge olarak kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.

Sistemik Inflamasyon Yanit Indeksi, inflamatuvar siirecleri degerlendirmek
amaciyla nétrofil ve monositlerin inflamatuvar aktivitesini, lenfositlerin immiin yanit
kapasitesiyle dengeleyerek sistemik inflamasyonun genel seviyesini yansitan bir
biyobelirteg olarak kabul edilmektedir. Ilk olarak 2016 yilinda Qi ve c¢alisma
arkadaslar1 tarafindan tanimlanmis olup, pankreas kanseri nedeniyle kemoterapi

uygulanan hastalarda sagkalim siiresinin Ongdriilmesinde prognostik bir gosterge
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olarak kullanilmistir (132). S6z konusu calismada, yiiksek SIRI degerlerinin daha
diisiik sagkalim oranlari ile anlamli sekilde iligkili oldugu gosterilmistir.

Calismamizda, Sistemik Inflamatuar Yanit indeksi’nin bakteriyel ve viral
menenjit ayriminda gliclii bir tanisal belirteg oldugu tespit edilmistir. Bakteriyel
menenjit tanist alan hastalarda SIRI degerleri, viral menenjit grubuna kiyasla
istatistiksel olarak anlamli derecede yliksek bulunmustur. ROC analizi sonuglarina
gore, SIRI’nin bakteriyel ve viral menenjiti ayirt etmede yiiksek tanisal glice sahip
oldugu belirlenmis olup, AUC degeri 0,881 olarak hesaplanmistir. Belirlenen 4133
esik degeri baz alindiginda, SIRI’'nin duyarliligi %85, 6zgiilligi ise %73,8 olarak
saptanmistir. Bu bulgular, SIRI’'nin yalnizca inflamasyonun siddetini yansitan bir
biyobelirte¢ olmanin 6tesinde, enfeksiyon etkeninin belirlenmesinde de klinik olarak
degerli bir parametre olabilecegini gostermektedir.

CRP ve albiimin seviyelerinin birlikte degerlendirilmesine dayanan CAR
indeksi, son yillarda inflamatuvar siireglerin degerlendirilmesinde Onemli bir
parametre olarak One ¢ikmis ve hastalik patogenezi ile inflamasyonun siddetini
belirleme amaciyla ¢esitli klinik ¢alismalarda kullanilmaya baslanmistir (133,134).

Calismamizda, CAR bakteriyel ve viral menenjit ayriminda gii¢lii bir tanisal
belirteg oldugu tespit edilmistir. ROC analizi sonuglarima gore, CAR degerinin
bakteriyel ve viral menenjiti ayirt etme giicii yiiksek olup, AUC degeri 0,878 olarak
hesaplanmistir. Belirlenen 4,8 esik degeri baz alindiginda, CAR degerinin bakteriyel
menenjiti saptamada %88 duyarlilik ve %72,2 6zgiilliige sahip oldugu belirlenmistir.
Bu bulgular, CAR’1n inflamatuvar yanitin derecesini yansitan giiclii bir biyobelirte¢
oldugunu ve ozellikle bakteriyel menenjitte anlamhi diizeyde yiikseldigini

gostermektedir

6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda, bakteriyel ve viral menenjitin ayirict tanisinda kullanilan
inflamatuar belirteglerin, 6zellikle SII, SIRI ve CAR’1n, anlamli bir tanisal degere
sahip oldugu gosterilmistir. Elde edilen bulgular, SII ve SIRI’nin bakteriyel menenjit
vakalarmin erken tespitinde etkili olabilecegini ve bu biyobelirteglerin hastalarin

klinik yonetimine katki saglayabilecegini ortaya koymustur.
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Gruplar arasindaki inflamasyon siddetinin degerlendirilmesinde, 16kosit,
ndtrofil, trombosit sayist ve CRP gibi klasik inflamatuar belirteglerin yani sira yeni
biyobelirteglerin de anlamli farkliliklar olusturdugu saptanmistir. Ozellikle, hastalarin
basvuru sirasindaki SII degerlerinin, tedavi siirecindeki SII seviyelerine kiyasla
belirgin sekilde yiiksek olmasi, bu belirtecin hem tan1 hem de prognoz agisindan yol
gosterici olabilecegini diisiindiirmektedir.

Elde edilen veriler dogrultusunda, SII, SIRI ve CAR gibi yeni biyobelirteclerin,
menenjitin bakteriyel kokenli olup olmadigini erken déonemde belirlemek amaciyla
rutin klinik pratige entegrasyonu dnerilmektedir. Bununla birlikte, bu biyobelirteglerin
ve olast kombinasyonlarinin bakteriyel menenjiti viral menenjitten ayirt etmedeki
etkinligini degerlendiren daha genis Olgekli, prospektif c¢aligmalarin yapilmasi
gerekliligi vurgulanmaktadir.

Sonug olarak, ¢alismamiz bakteriyel ve viral menenjit ayriminda hem klasik
hem de yeni biyobelirteglerin tanisal degerini bir kez daha ortaya koymaktadir.
Ozellikle, SII, SIRI ve CAR gibi yeni biyobelirteglerin klasik inflamasyon
belirteclerine ek olarak sagladigi katki, literatiire 6nemli bir katki sunmaktadir. Bu
biyobelirteglerin klinik pratige entegrasyonu, bakteriyel menenjit vakalarinin erken
tespiti ve uygun yonetim stratejilerinin gelistirilmesi agisindan umut vaat etmektedir.
Ayrica, hem klasik hem de yeni biyobelirteclerin kombinasyonlarinin inflamasyon

siddetinin degerlendirilmesinde daha gii¢lii sonuglar sagladig: gosterilmistir.
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Cinsiyeti

Basvuru Semptomlari

Bagvuru Oncesi Antibiyotik Almis mi1?

LABORATUVAR VERILERI

Lokosit Sayisi (/mm?)

Notrofil Sayist (/mm?)

Lenfosit Sayis1 (/mm?)

Monosit Sayist (/mm?)

Trombosit Sayist (/mm?)

CRP (mg/dL)

Sedimentasyon (mm/h)

Prokalsitonin (ng/mL)

Albilimin (g/dl)

Bos biyokimyasi

Bos kiiltiirti

Bos PCR
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