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OZET

Menenjit, ¢esitli mikroorganizmalarin neden oldugu, beyin zarlarini ve beyin
dokusunu zedeleyen, beyin omurilik sivisinda hiicresel ve biyokimyasal degisiklikler
ve klinikte norolojik bulgularla karakterize akut veya kronik gidisli inflamatuar bir
hastaliktir. Bas agris1 ve ates genellikle en erken semptomlardir, bunu konfiizyon
veya koma takip edebilir. Menenjit 6ntanisi alan hastalara lumbar ponksiyon iglemi
mutlaka yapilmalidir. Beyin omirilik sivisinda iireyen patojenlerin tespit edilmesiyle
tan1 kesinlik kazanir. Erken donemde uygulanan antibiyotik yada antiviral tedavi
biiyiik 6nem kazanmaktadir. Calismamizda hastahanemiz otomasyon sisteminden
Ocak 2013 ve Aralik 2015 yillar1 arasinda hastahanemiz eriskin ve pediyatrik acil
kliniklerinde lumbar ponksiyon islemi uygulanan 412 hastaya ulasildi. Hastalarin
beyin omirilik s1v1 drneklerinde lireyen etken patojenlerden ve biyokimya
laboratuvar sonuglarindan bahsedilmis ve bu sonuglarin diger yapilan ¢calismalarla

karsilastirilmasina yer verilmistir.
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ABSTRACT

Meningitis is an acute or chronic inflammatory disease characterized by cellular and
biochemical changes in the cerebrospinal fluid and clinically neurological
manifestations that are caused by various microorganisms, brain membranes and
brain tissue. Headache and fever are usually the earliest symptoms, followed by
confusion or coma. Lumbar puncture should be performed absolutely in patients who
have premeningitis. The certain diagnosis is showing the pathogens in the
cerebrospinal fluid. Early performed antibiotic or antiviral treatment is important.
From our hospital automation system between January 2013 and December 2015 we
have reached 412 adult and pediatric patients who were performed lumbar puncture.
Causative pathogens in the cerebrospinal fluid specimens of patients and biochemical

laboratory results were compared to other studies.
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KISALTMA VE SIMGELER DiZiNi

ARB: Aside rezistan basil

BOS: Beyin omurilik stvisi

BT: Bilgisayarli Tomografi

CRP: C-Reactive protein

EBV: Ebstein Barr viriis

HIV: Human immunodeficiency viriis
HSV: Herpes simplex viriis

1g: Immiinglobulin

1.v: Intravensz

KBB : Kan-beyin bariyeri

LCV: Lymphocytic choriomeningitis viriis
LP: Lumbar Ponksiyon

MIK: Minimum Inhibitér Konsantrasyon
MRI: Manyetik Rezonans Imaging
PCR: Polimeraz Chain Reaction

PCT: Procalcitonin

SSS: Santral sinir sistemi

TBM: Tiiberkiiloz menenyjiti

USG: Ultrasound goriintiileme

VZV: Varisella Zoster viriis

VM: Viral menenjit
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1.GIRIS VE AMAC

1.1. Giris

Menenjit, ¢esitli mikroorganizmalarin neden oldugu, beyin zarlarini ve beyin
dokusunu zedeleyen, beyin omurilik s1visinda (BOS) hiicresel ve biyokimyasal
degisiklikler ve klinikte norolojik bulgularla karakterize akut veya kronik gidisli
inflamatuar bir hastaliktir. Beyin parankimi ve medulla spinalisin enfeksiyonu
sonucu olusan hastaliklar ise ensefalomiyelit olarak tanimlanir[1].

Akut menenjit, meningeal semptomlarin saatlerle birkag¢ giin i¢inde ortaya ¢iktigi
klinik tablodur. Bas agris1 genellikle en erken semptomdur, bunu konfiizyon veya
koma takip edebilir. Kronik menenjitin olusmasi ise haftalar1 alabilir. Bazi
durumlarda akut menenjit, kronik menenjit ve ensefalit bulgular1 birbirinden
ayrilamaz. Bu durumda meningoensefalomiyelit terimi kullanilir[1].

Menenjitlerin etiyolojik dagilimi; yas, cografi farkliliklar, mevsim,
popiilasyonun belirli etkenlere kars1 duyarliligi, genetik yapi, sosyoekonomik
kosullar ve lokal endemik faktorlere bagl olarak 6nemli degisiklikler gosterir.

Tan1 ve antimikrobiyal tedavideki gelismelere ragmen menenjit ve ensefalitler
insanlarda 6liim ve kalici sekellerin en 6nemli nedenlerinden biri olmaya devam
etmektedir[2].

Menenjitli bir hastada temel amag, en kisa siirede tan1 konulup etkin tedaviye
baslanmasidir. Hastalardan BOS kiiltiir 6rnegi alindiktan hemen sonra uygun ampirik
antimikrobiyal tedaviye baslanilmali, daha sonra klinik ve laboratuar bulgulari

irdelenerek uygun tedaviye gecilmelidir[1],[3].

1.2. Amag¢

Bu ¢alismada, klinigimize bagvurmus Ve menenjit 6n tanisiyla izlenip Lumbar

Ponksiyon (LP) yapilan hastalarin, demografik 6zellikleri, etiyolojik faktorleri, BOS
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ve kan laboratuar bulgular1 ve uygulanan tedavi ile hastahanede yatis siirelerini
retrospektif olarak arastirmak, tilkemizdeki ve diinyadaki verilerle karsilastirmak ve

farkliliklar1 ortaya koymak amaglanmustir.
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2. GENEL BIiLGILER

2.1.Menenjit

Bakteriler, viriisler, mantarlar, parazitler gibi birgok patojen mikroorganizma etkisine
bagli olarak santral sinir sistemi (SSS) enfekte olabilir. Enfekte eden ajanin
virtilansina, enfeksiyonun lokasyonuna ve klinik prezentasyona bagli olarak akut,
subakut veya kronik sekilde SSS enfeksiyonu olusabilir. Kranyum ve spinal kord
gibi hayati agidan 6nemli bolgelerde gelistiginden ciddi morbidite ve mortalite
nedenlerindendir. Bu sebepten dolay: acil miidahale gerektirirler.

Meninkslerin inflamasyonu menenjit olarak tanimlanir ve BOS’ta normalin
tistiinde 16kosit varliginin saptanmasi olarak isimlendirilir. Klinik olarak saatler veya
giinler i¢cinde meningeal semptomlarin ortaya ¢ikmasi akut menenjit olarak
tanimlanir. Akut menenjit cogunlukla biling degisikligi, bas agrisi, ates ve
meningismus sikayetleriyle ortaya ¢ikar. Hastalarin bir¢cogu yiiksek ates ile bagvurur.
Ates genellikle 38C? tizerindedir [4]. Diisiik bir oranda ise hastalar hipotermiktirler.
Bu bulgu ve belirtiler yasa, altta yatan hastalik varligina ( or. kafa travmasi, yakin
zamanda kranyal operasyon oykiisii, immiin yetmezlik durumu ve BOS sant1 varligi)
ve menenjite neden olan mikroorganizmaya gore degisiklik gosterebilir. Akut
menenjit etkeni olan ajanlar; bakteriler ( 6r. Streptococcus pneumoniae, Neisseria
meningitidis, Listeria monocytogenes), viriisler (6r. enteroviriis, human
immunodeficiency virus (HIV),herpes simplex viriis(HSV) kabakulak viriisii),
protozoalar (6r. Neigleria fowleri) ve diger parazitlerdir.

Subakut veya kronik menenjiti olan hastalar haftalar, aylar i¢inde hastahaneye
bagvururlar. Bu hastalarda da biling degisikligi, bas agrisi, ates, meningismus
sikayetleri olur ancak daha sinsi baglar. Ates; akut menenyjitli hastalara gére daha
diisiik derecelerdedir. Yine de akut menenjit sendromlari ile karisabilir. Bu
sendromlara daha ¢ok mikobakteriler 6zellikle (Mycobacterium tuberculosis),
spiroketler ve mantarlar neden olur[1],[2]. Akut menenjitli hastalarda hastalik

semptomlar gézitkmeden once sessiz ilerler. 301 adet akut bakteriyel hasta tizerinde
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yapilan vaka serisi ¢alismasinda; acil bagvurularindan 6nceki siireyi ortanca degeri
olan 24 saat (IQR 1saat-14 giin) olarak tespit etmis ve hastalarda bu siire i¢erisinde

semptomlarin géziikkmeye basladig: belirtilmistir [5].

2.2. Anatomi

Meninksler beyin ve spinal kordu saran {i¢ tabakadan olusan bir yapidir:

1) Dura mater: En dis tabakadir; elastik olmayan, dens bag dokusundan olusan siki
bir yapiya sahiptir. Kalvaryuma ve omurgalara yapisik vaziyettedir. Diger ismi de
pakimeninkstir.

2) Araknoid mater: Orta kisimda yer alan tabakadir; elastik bag ve siki kollajen
dokudan olusur. Oriimcek ag1 benzeri trabekiila yapisiyla duramater ve pia matere
baglanir.

3) Pia mater: En igte yer alan tabakadir. Elastik bag ve gevsek kollajen dokudan
meydana gelir. Pia mater SSS direkt temas1 olan meningeal tabakadir. Beyin ve
omuriligi sararak ve dordiincii ventrikiil ile iligki halindedir. Pia mater ve araknoid
birlikte leptomeninks olarak tanimlanir[3].

Meninks beyin ve spinal kord yiizeylerini kaplar. Menenjit subaraknoid aralikta
meydana gelen bir enfeksiyondur. Subaraknoid aralik ayn1 zamanda BOS’un
bulundugu bosluktur. Bu boslukta olusan enfeksiyonlar leptomeninksin beyin ve
beyin sapini saran biitiin yiizeyine yayilabilir .

Enfeksiyonlar, araknoid mater ile dura mater veya dura mater ile kemik dokular
arasindaki herhangi bir yerde gelisebilir. Subdural enfeksiyonlar ¢abuk yayilarak
subdural ampiyem olusturmaya yatkindirlar. Epidural enfeksiyonlar ise daha gok
ince epidural apseler seklinde gozlenirler. Bu parameningeal enfeksiyonlar daha ¢ok
norosiriirjik girisimler, mikroorganizmalarin direkt invazyonu ve travmaya bagl
olarak olusmaktadir.

Beyin ve beyin sapinin dolagim yapisinda yer alan kapiller damarlarin yapisi
viicudun diger bolgelerindeki kapiller damarlardan farklilik gésterir. Beyin kapiller
damarlarinin endotel tabakasi ve koroid pleksusun epitel hiicreleri birbirleri ile sikica

baglanarak bir bariyer olusturur. Bu yap1 kan-beyin bariyeri (KBB) olarak
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isimlendirilir. KBB segici gegirgen 6zellige sahip olup, gegirgenligi yagda
¢oziiniirlik ile dogru, molekiil biiyiikliigi ile ters orantilidir. BOS’tan kana dogru
gecis daha fazla olmaktadir. KBB ayrica SSS’ni kalsiyum, potasyum, hidrojen,
magnezyum gibi iyonlardan ve norepinefrin, asetilkolin, glisin gibi eksitator
maddelerin zararli etkilerinden korumaktadir. KBB’nin immunoglobulinlere,

komplemanlara ve antibiyotiklere kars1 segici gegirgenligi onemlidir[1], [3], [2].

2.3. BOS Fizyolojisi

Beyin yapis1 i¢inde bulunan ve ventrikiil bosluklarinin i¢ yilizeyini kaplayan
ependimal hiicreler ile pia materin yiiksek oranda vaskiiler yapi i¢eren villus denilen
yapilari temas halinde bulunurlar. Bu yapilar koroid pleksus olarak isimlendirilir.
Burada kan igindeki birtakim komponentler modifikasyona ugrayarak absorbe
edilirler ve ventrikiiller i¢ine tekrar salinirlar. Olusan bu sivinin adi BOS tur.
BOS’un %15’ meninksler arasindan difiizyon ile olugmakta iken %85°1 ligiincii,
dordiincii ve lateral ventrikiillerde koroid pleksuslar tarafindan meydana gelir.

Lateral ventrikiillerden salgilanan BOS lateral ventrikiillerden tigiincii ventrikiile
Monro deligi sayesinde, oradan Aquaductus Sylvii deligi sayesinde dordiincii
ventrikiile geger. Son olarak sisterna magnaya ise Luschka ve Magendie delikleri
sayesinde geger. Sisterna magna subaraknoid aralik boyunca devam etmektedir. BOS
bahsi gecen bu yol boyunca devamli bir sekilde ventrikiiller ve spinal kord
etrafindaki subaraknoid bosluk igerisinde dolasir ve buradan da superior sagittal
siniise a¢ilan subaraknoid villus yapilari ile tekrardan kan dolasimina katilir. BOS’un
bu siklusu ve tamamen yenilenmesi ii¢ ile dort saatte tamamlanir. Eriskin bir insanda
giinde ortalama 400-600 ml BOS iiretilir. Herhangi bir anda bulunan normal BOS
voliimii yenidoganda 10-60 ml iken erigkinlerde 100-160 ml dir. BOS iiretimi ve
tekrar kan dolasimina katilimi dinamik bir denge halindedir.

Normal kosullarda BOS’nin olusum hiz1 genellikle sabit ve ventrikiil igi
basingtan bagimsiz iken geri emilimi ventrikiil i¢i basinca baglidir. Ventrikiil igi
basing ortalama olarak 112 mmH?2O basincina esit ise salgilanma ve geri emilim

denge halinde demektir. 68 mmH?O basincinda BOS emilimi durur. BOS basincinin

14



artig1 daha ¢ok geri emilimdeki azalmaya bazen de obstriiksiyona
baghdir[1],[3].[2],[6].

2.4 Patogenez

2.4.1. Bakteriyel menenjitler:

Menenjite neden olan bazi bakteriler (6z. Neisseriae meningitidis ve Haemophilus
influenzae) spesifik pili ve fimbria yapilar1 sayesinde 6zellikle nazofarenks
mukozasina tutunurlar. Daha sonra ise nazofarenks mukozasinda kolonize olmaya
baslarlar. Patojen yapidaki bu bakteriler mukozal hiicrelere tutunduktan sonra hiicre
icine fagositik vakuoller araciligiyla taginirlar ve buradan da sistemik dolagima
gecerek invazif hastalik olusturabilirler. Mukozal bariyeri gegen patojen bakteriler
konak savunma mekanizmlarina karsi gelerek hastalik olusturmaya ¢alismalari
gerekmektedir. Bakterinin sahip oldugu kapsiil yapisi sayesinde ndtrofil fagositozuna
kars1 konulur ayrica komplemana bagl bakterisidal aktiviteye kars1 bakteriyi
koruyarak da intravaskiiler gogalma saglanmis olur.

H. influenzae, N. meningitidis, S. pneumoniae, E. coli, S. Agalactiae gibi
menenjite neden olan ¢ogu bakteri kapsiil yapisina sahiptir. Bu bakteriler oncelikle
lokal invazyon, daha sonra bakteriyemi ve meningeal invazyon olustururlar[1].
Mikroorganizmalar SSS’ne dort temel yolla ulasir:

1) Hematojen yol: Mikroorganizmalar SSS’ne en sik bu yolla ulagir. Nazofarenks,
trakea, bronslar, akcigerler ve diger organlarda meydana gelen apse veya inflamatuar
odaklar bakteriyemi odaklaridir. KBB sayesinde her bakteriyeminin menenjitle
sonuglanmaz. Virisler, funguslar, riketsiyalar ve protozoalar SSS’ne genellikle bu
yolla ulasirlar.

2) Direkt yayilim: Akut veya kronik otitis media, mastoidit, paranasal siniizit, kafa
kemiklerinin veya vertebranin osteomiyeliti gibi durumlarda bakteriler SSS’ne direkt
ulasabilirler. Rekiirran menenjitlerin en sik etkeni olan S. pneumoniae de direkt

yayilim ile menenjit olusturan bakterilerin basinda yer alir.
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3) Schwann hiicreleri yolu: Noronlari saran Schwann hiicrelerinin olusturdugu kilif
boyunca periferden SSS’ne dogru yayilim olabilir. Varisella Zoster viriisii ve Kuduz
virilisli bu yolla yayilirlar.
4) Lenfatik yol: SSS lenfatik yapiya sahip degildir ancak retrofarenksteki lenfatik
kanallardan bakteriler ilerleyerek epidural apselere neden olabilirler.
Leptomeningeal yapiya ulasabilen bakterilerin ¢ogalmasi ve ardinda da gram
pozitif bakterilerden peptidoglikan ve teikoik asid ile gram negatif bakterilerden
lipopolisakkaritin ortaya ¢ikmasi ile damar endotel yapisi etkilenir. Boylece KBB
hasara ugrar ve gegirgenligi bozulur. Endotelden BOS igerisine gecen l6kositlerden
sitokinler (Interlokin-1, Interlokin-6, Tiimor Nekroz Faktor) salgilanir. BOS
emiliminin azalmasina bagl olarak intraserebral kan akim1 bozulur, BOS basinci
artarak serebral 6demin gelismesine sebeb olur. Bunun sonucunda serebral herni riski

artar, kraniyal sinir paralizileri olusabilir[1],[2],[7].

2.4.2. Viral menenjitler (VM):

Viriisler biitiin mukozal yiizeylerde kolonize olabilir, ancak bazi1 konak savunma
mekanizmalar1 viriisiin girisini engeller. Solunum sistemindeki ince bir mukus
tabakasi, alveolar makrofajlar, mukosiliyer aktivite, mide-barsak enzimleri, mide
asiditesi ve salgisal immiinglobulin A (IgA) konak savunma mekanizmalaridirlar.
Konak savunma sisteminden kurtulan virtisler ¢ogalip yayilirlar. Viriisler dnce
ekstranoral giris yerinde ¢ogalir, daha sonra viremi yapar ve KBB engelini asarak
SSS’ne ulasir[1],[2].

2.4.3. Tuberkiiloz menenjit (TBM):

TBM patofizyolojisi Sekil-1’de 6zetlenmistir.
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Sekil 1 TBM Patofizyolojisi [8]

Tedavi oncesi Tedavi Tedavi sonrasi
I
Akaze I
HIV
v I
Bakiveni I
Y !
genotipi Meningeal' subkoetikal Mruberculozis
v |
Zengia odam rigtini |
Armus BOSIL-8 I
Artms BOS TNF-
Artmus BOS IFN-y l
Artous basiller Vasklit BOS haknneda arma Koma Tedavi 200m
replikasyon Ensefalit  —J BOS proteininde azalma Enfarkt | Tiag direnci
Menenpt KBB 'nin bozulmast Hidroseali HIVenfeksiyomu
BOS ghkozunda azalma Odem |
| .
Armus BOS lokosid BOS Bazal inflamasyomn
m{nmﬁm metaloproteinaziannda l azalmas;
Armus BOSIL-10 ama l Vaskulitin azalman
BOS metaloproteinaz KIBAS'manlmag
inhibitorlerinde artma I
| BoS lknunas
aznlm
| BOS ghukozunda
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2.5. Etiyoloji ve Epidemiyoloji

Akut menenjit tablosuna birgok enfeksiyoz ajan sebep olabilir. Bunlardan baslicalar:

sunlardir:

2.5.1. Bakteriyel Menenjitler:

Her y1l 1.2 milyon ABM vakasi diinya ¢apinda goziikkmektedir[9].

Menenjit en yaygin enfeksiydz 6liim nedenlerinden biridir ve her yil diinyada
yaklasik 135.000 6liimden sorumludur. Akut bakteriyel menenjitlerin (ABM) %80-
85 kadarindan ii¢ bakteri sorumlu tutulmaktadir: Streptococcus pneumoniae,
Neisseria meningitidis ve Haemophilus influenzae. ABD’de ABM’nin yillar
icerisindeki etken patojenlerin yiizdesi Tablo 1 ‘de gosterilmistir[1]. Diger %15-
20’lik oran i¢inde Listeria monocytogenes, Klebsiella pneumoniae, Echerichia Coli,
Pseudomonas aeruginosa, B grubu streptokoklar, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, Serratia marcescens, Salmonella grubu, Bacillus
antracis, Proteus spp., Treponema pallidum,Leptospiralar, riketsiyalar ve digerleri
bulunur.

a) Streptococcus pneumoniae: Gram pozitif bir diplokoktur. Serotip ¢esidi
polisakkarid kapsiilii antijenleri baz alindiginda 90°1n {izerindedir. Bakteriyel
menenjitlerin neredeyse %61°nin etkenidir. %19-26 oraninda mortaliteye sahiptir.
Hastalarda genellikle viicudun baska bir odaginda pnomokok enfeksiyonu mevcuttur.
(6rnegin: pnomoni, otitis media, siniizit, endokardit veya mastoidit). Pnomokok
enfeksiyonu riski; splenektomi, multipl miyelom, alkolizm, malniitrisyon,
hipogamaglobulinemi, kronik karaciger veya bobrek hastaligi, diabetes mellitus veya
malignensi gibi durumlarda artar. BOS kag¢agi ve kafa tabani kirig1 gibi durumlar
sonrasi Olusan menenjitlerde en sik gézlenen etken olarak pnomokoklar

gosterilmektedir.
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b) Neisseria meningitidis: Nazofarenks florasinda patojen olmayan vaziyette
yer alir. Sadece N.meningitidis ve N.gonorrhea patojendir. Menenjit patogenezinde
N.gonorrhea hemen hemen hig rol oynamaz. N.meningitis gram negatif bir
diplokoktur. Polisakkarid kapsiil antijenlerine gore 12 serotipi bulunur. Daha ¢ok
cocuklarda ve geng erigkinlerde bakterial menenjite neden olur. %3-13 oraninda
mortalite oranina sahiptir. ABM tanili hastalarin bir kisminda artirit geligmekte. 696
adet vaka serisi lizerinde yapilan bir calismada; ABM’li hastalarin %48 oranininda
artrit gelistigi ve artrit etyolojisinden 2/3 oraninda N. menengitisin sorumlu oldugu
gosterilmig[10].

c) Haemophilus influenzae: Gram negatif bir kokobasildir. ABM’in %7’sinde
etken rol oynar. %3-6 oraninda mortaliteye sahiptir. 6 yasin altindaki ¢ocuklarda
siklig1 artmis menenjit etkenidir. Kapsiiler tip B susu vakalarin %90’ nindan
fazlasindan sorumludur. Etkin asilamanin yapilmaya baslanmasindan sonra
hastaligin insidansinda diisme meydana gelmistir[6].

d) Listeria monocytogenes: Gram pozitif bir kokobasildir.1 aydan kiigiik
bebeklerde ve 50 yas iizerindeki hastalarda, alkoliklerde, kanser hastalarinda,
immiinsiipresif durumlarda ve steroid tedavisi alanlarda sikligi artmis olarak
gozlenir.

e) Streptococcus agalactiae: Grup B streptokok olan S.agalactiae yenidogan
menenjitinin en sik nedenidir. Eriskinlerde de menenjite neden olabilir.

f) Aerobik gram negatif basiller: Norosiriirjik girisimlerden veya kafa
travmasindan sonra gelisen menenjitlerde etkendir. Ayrica yaslilarda,
yenidoganlarda, immiinsiipresiflerde ve gram negatif septisemisi olanlarda da etken
olabilir.

g) Stafilokoklar: S.aureus genellikle BOS santi olanlar nérosiriirjik girisimlerden
veya kafa travmalarindan sonra gelisen menenjitlerde etkendir.% 14 oraninda
mortaliteye sahiptir. BOS santi1 olan hastalarda gelisen menenjitlerin en sik etken
S.epidermidistir[1],[2],[6].
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Tablo 1.ABD’deki bakteriyel menenjitlerin etyolojisi[1]

Organizma Toplam vaka yiizdesi
1978-1981 1986 1995 2003-2007

Haemophilus 48 45 7 7
influenzae

Neisseria 20 14 25 14
meningitidis
Streptococcus 13 18 47 58
pneumoniae
Streptococcus 3 6 12 18
agalactiae
Listeria 2 3 8 3
monocytogenes
Diger* 8 14 - —
Bilinmeyen 6 - - --

*Gram negatif basil, streptokoklar, enterekoklar, Staf.aerius, anaeroblar ve difteroidler

Tablo 2.ABD disindaki iilkelerde bakteriyel menenjit etyolojisi[1]

Organizma Toplam vaka yiizdesi
Birlesik kralhk Dakar,Senegal Salvador,Brezilya Meksika
1980-1984 1970-1979 1973-1982 1993-2003
Haemophilus 29 20 23 50
influenzae
Neisseria 25 11 22 2
meningitidis
Streptococcus 20 29 27 31
pneumoniae
Streptococcus 7 4 - —
agalactiae
Listeria 2 <0,5 -- --
monocytogenes
Diger* 16 9 20 6
Bilinmeyen -- 26 18

* Gram negatif basil, streptokoklar, enterekoklar, Staf. aerius, anaeroblar ve difteroidler



2.5.2. Viral menejitler:

Aseptik menenjit tanimi itibariyle enfeksiydz veya nonenfeksiyoz etkenlerden dolay:
meydana gelen, lenfositik pleositozla karakterize ve ilk degerlendirmeler, rutin BOS
boyamalar1 ve kiiltiirlerinden sonra bile bir neden bulunamayan menenjitler olarak
isimlendirilmektedir.

Aseptik menenjitin en sik nedeni viriislerdir. Aseptik menenjit tablosuna neden olan
viriisler sunlardir:

a) Herpesviriisler: Tiim aseptik menenjit vakalarinin %0,5-3 oraninda etken
olarak HSV gosterilir. Genellikle menenjit etkeni HSV Tip2 olup, HSV Tipl viriisii
ensefalite neden olur. [11]Varisella Zoster viriis (VZV) ensefalit yaparken, Human
Herpes viriis (HHV- 6) enfeksiyonu da menenjit ve ensefalite neden olabilir.
Sitomegaloviriis ve Ebstein Barr viriis (EBV) mononiikleoz sendromu sirasinda
menenjite neden olabilir.

b) Enteroviriisler: VM’lerin %85-95’inden sorumludurlar VM’in en sik
nedenidirler. Echovirus 18 ve 16, coxackievirus B1 ve B3, enteroviriis 71,
coxackievirus B4 ve echovirus 25 menenjit nedeni ajanlardir. En duyarli yas grubu,
onceden karsilasmamaya bagli bagisiklik olmamasi nedeniyle siit gocuklaridir

¢) HIV: Meninksleri erken donemde enfekte ederek sonrasinda SSS’inde kalici
olabilir. HIV menenjiti primer enfeksiyonun bir pargasi olabildigi gibi enfekte
bireylerde sekonder olarak da gelisebilir.

d) Arboviriisler: Arboviriislerin yol actig1 menenjit vakalar1 genellikle Kuzey
Amerika’da goriiliir. Aseptik menenjitin en sik nedeni St. Louis ensefalit viriistidiir.

e) Kabakulak virtisti: Kabakulak hastaliginin en sik ndrolojik tutulumu
menenjittir. Kabakulak vakalarinin %10-30 oraninda semptomatik aseptik menenjit
gozlenir. En sik 5-9 yas cocuklarda gozlenir..Erkeklerde goriilme sikligi kadinlara
gore iki-bes kat daha fazladir.

f) Diger: Lenfositik koryomenenjit viriisii, adenoviriisler, influenza A ve B,
parainfluenza viriisleri, rotaviriis, koronaviriis ve parvoviriis B19 enfeksiyonlarinda

menenjit olusabilir[1],[2],[6],[12],[13].
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2.5.3. Tuberkiiloz menenjit:

Mycobacterium tuberculosis TBM olgularinin ¢ogunlugunda etkendir.
Mycobacterium bovis ve atipik mikobakteriler de menenjit etkeni olabilirler.
Genellikle primer enfeksiyonun komplikasyonu olarak gelisir.

TBM goriilme sikhigi toplumlardaki tiiberkiiloz prevalansiyla paralellik
gostermektedir. Her yasta gézlemlenir, ancak ¢ocukluk ¢aginda 6zellikle ilk bes
yasta, eriskin yas grubunda ise en fazla 25-45 yaslar1 arasinda goriilmektedir.

HIV ile enfekte hastalarda tiiberkiiloz 6nemli bir enfeksiyondur. Mycobacterium
avium complex HIV ile enfekte hastalarda en sik mikobakteriyel etkenidir. HIV ile
enfekte tiiberkiilozlu hastalarda TBM gelisme riski HIV ile enfekte olmayan
tiiberkiilozlu hastalardan daha yiiksektir[2, 8].

2.6 Klinik Ozellikler

2.6.1. Bakteriyel menenjitler:

Hastalarin ¢ogunda bas agrisi, ates, meninks irritasyon ve serebral disfonksiyon
bulgular1 ( 6r. konflizyon, delirium, letarjiden komaya kadar degisik agirlikta suur
bozuklugu gesitleri) gézlemlenir. Hastalarin tigte ikisinde klasik triad olan ates, ense
sertligi ve suur degisiklikleri mevcut olup; ABM’de goriilen belirti ve bulgular
Tablo-3’de belirtilmistir. 279 adet vaka serisi lizerisinde yapilan bir ¢alismada; gerek
hastahane oncesi bagvurularda gerekse hastahane kalis siiresi boyunca ABM
hastalariin %95’de ates, %88’de ense sertligi, %78’de mental durum degisikligi
goziikmektedir [14].

ABM’nin klasik triadinin yani sira; hastalarin bir kisminda bu bulgularin tamami
goziikmeyebilir. Nitekim 2004 yilinda 696 hasta lizerinde yapilan prospektif bir
calismada, ABM hastalarinin sadece % 44’niin klasik triad ile hastahaneye

basvurduklar1 geriye kalan hastalarin basvurularinda (ates, ense sertligi, mental
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durum bozuklugu, bas agrisi) gibi dort semptomdan ikisinin goziiktiigl belirtilmistir
[15].

Meninks irritasyon bulgularinin goriildiigii duruma meningismus ad1
verilmektedir. Ense sertigi, Kernig ve Brudzinsky belirtileriyle gosterilir. Bu iki
belirti 100 y1l 6nce tanimlanmasina karsin; 2002 yilinda 297 hasta {izerinde yapilan
prospektif caligmaya kadar olan siiregte ABM tanis1 koymadaki etkinligi
tartigmaliydi [16]. ABM olan eriskin hastalarin %50°’sinde Kernig ve Brudzinsky
belirtileri pozitiftir. Hastalarin %10-20’sinde kraniyal sinir tutulumlar1 (6zellikle III,
IV, VI ve VII) ve fokal serebral tutulumlar goriliir. Hastalarin yaklasik %15-30’unda
nobet, %10-35 oraninda ise fokal nérolojik defisitler goziikebilir [5, 15, 17, 18].
Intrakranyal basingta artis olabilir. Bu durumda koma, hipertansiyon, bradikardi, 11I.
kraniyel sinir tutulumu goriilebilir. Hastalarin %5 ’ten az oraninda papilddem erken
enfeksiyon bulgusu olarak goriiliir ve bu durumda altta yatan baska hastaliklar da
arastirtlmalidir. Hastalarin %50°sinde meningokokseminin (menenjit olsun veya
olmasin) karakteristik dokiintiisti goriiliir. Hastaligin erken evresinde dokiintii
eritemat6z ve makiiler halden hizla petesiyal forma doniisiir ve purpura halini alir.
Kafa tabani kiriklarinda olusabilen dural fistiiller sonucu subaraknoid bosluktan
nazal bosluga, paranazal siniislere veya orta kulaga BOS sizintis1 olur. Bu
durumlarda rekiiren menenjit gelisme riski artar ve bu menenjitlerde en sik etken S.
pneumoniae. dir. Diyabet, kardiyopulmoner hastalik gibi komorbiditesi olan yasl
hastalarda bakteriyel menenjitin ates, meningeal inflamasyon bulgular gibi klasik
semptomlar1 goriilmeyebilir[1],[2],[6],[15],[19].

Tablo 3.ABM’de goriilen belirti ve bulgular[1]

Belirti ve Bulgular Relatif siklik %
Bas agrisi > 85

Ates > 80
Meningismus > 80

Biling degisikligi > 75

Kusma 35

Nobet 30

Fokal norolojik bulgular 10-35

Papil 6dem <5
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2.6.2. Viral menenijitler:

Farkli etkenlere bagl olarak gelisen VM’lerin klinik bulgulari da farklilik
gosterebilir. Bazen meningeal tutulum bulgulari, bazen de diger organ tutulumlarina
ait bulgular 6n plana ¢ikabilir.

Enteroviral menenjitte klinik bulgular konagin yasina ve bagisiklik durumuna
baglidir. Yenidogan doneminde enteroviriis meningoensefaliti yiiksek morbidite ve
mortalite riskine sahiptir. Enteroviriislerin neden oldugu menenjitler yenidogan
doénemi harig iyi seyirlidir. Bu dénemde SSS tutulumuna ilave olarak siklikla diger
sistemlerin tutulumu da eslik eder. Ani olarak baslar. Ates hastalarin %76-100’{inde
mevcuttur ve 5 giin siirer. Ense sertligi hastalarin yarisindan ¢ogunda goriiliir. Bas
agrisi ise hastalarin genellikle tamaminda gozlemlenir ve buna fotofobi de eslik
edebilir. Ayrica istahsizlik, kusma, ishal, dokiintii, iist solunum yolu enfeksiyonu
bulgular1 ve miyalji gibi nonspesifik semptomlar da goriilebilir. Hastalik genellikle
bir hafta kadar siirer ve ¢ogu hastanin sikayetleri LP sonrast muhtemelen intrakranyal
basing azalmasina bagli olarak azalir. Humoral immiinitelerinde sorun olan
hastalarda enteroviriis enfeksiyonu kronik menenjite veya meningoensefalite neden
olabilir ve bu durumda mortalite yiliksektir.

Kabakulak menenjitinde klasik olarak ates, bulanti ve bas agrisi triadi goriiliir.
Ates genellikle ytiksektir ve 3-4 giin siirer. Tiikriik bezlerinde enfeksiyon hastalarin
sadece %50’sinde mevcuttur. Hastalarda ayrica ense sertligi, letarji veya somnolans
goriiliir. Hastalarin ¢ogunlugu 7-10 giin igerisinde iyilesirler. Kabakulak
komplikasyonu olarak seyrek olarak ensefalit, kranyal sinir felgleri, poliradikiilit,
konviilsiyon, polindrit, miyelit, Guillain-Barre sendromu ve 6liime neden olabilir.

HSV tip 2 menenjitinde genellikle ates, bas agris1, ense sertligi goriliir.
Hastalarin yaklasik %30’unda nérolojik sorunlar gelisebilir. Parestezi, dizestezi,
paraparezi, motor defisit, isitme bozuklugu, tiriner retansiyon bozukluklar: seklinde
olabilen bu sorunlar biitiin hastalarda alt1 ay i¢cinde gerileyebilir.

EBV etkenli menenjitli hastalarda farenjit, lenfadenopati ve splenomegali
gbzlemlenirken, yaygin vezikiilopiistiiler dokiintii varligi VZV menenjitini akla

getirmelidir.
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HIV ile enfekte hastalarda genellikle infeksiydz mononiikleoz benzeri akut bir
enfeksiyon tablosu esliginde aseptik menenjit goriilebilir. Baz1 hastalarda ise siklikla
V, VIl veVIIl. kranyal sinirlerin tutuldugu siklikla tekrarlayici ve kronik menenjitle
uyumlu tablo goriilebilir. Hastalik ilerleyici olmaktan ¢ok kendiliginden iyilesen bir
seyir gosterir.

Lymphocytic choriomeningitis viriis (LCV) enfeksiyonu genellikle hafif ates,
bulanti, bas agris1 ve miyalji ile seyreder. Agir vakalarda menenjit ve

meningoensefalit gelisebilir[1],[2],[6].

2.6.3. Tiiberkiiloz menenjit:

TBM prodromunda kirginlhk, diisiik dereceli ates, halsizlik, aralikli bas agrisi ve
kisilik degisiklikleri gosteren ve yetiskinlerde sinsi baslangi¢ ile baslayan bir
hastaliktir.

Asemptomatik sikayetler ardindan menenjit genellikle iki ile Gi¢ hafta i¢inde
siddetli bas agrisi, bulanti-kusma, meningismus ve konflizyon ile gelisir. Sadece
%20 hastada 6nceden gegirilmis tiiberkiiloz anamnezi mevcuttur. TBM bazi
hastalarda tipk1 bakteriyel menenjitlerde oldugu gibi hizla gelisen akut menenjit
tablosu seklinde de goriilebilir. Ates hastalarin %50-98’inde goriiliir. Hastalarin
%25-40’1nda meningeal irritasyon bulgulari ve meningismus yoktur. Fokal norolojik
belirtiler hastalarin %30’unda bagvuru aninda mevcuttur. En sik tutulan V1. kraniyel
sinirdir ve bunu sirasiyla 111, 1V ve VII. kraniyel sinirler izler.

Ayrica iskemik enfarkt sonucu hemiparezi, hemiballismus, atetoz, kore,
miyoklonus ve serebellar ataksi goriilebilir. Inflamasyonun spinal meninkslere
yayilmasi sonucunda radikiilomiyopati gelisebilir. Baz1 durumlarda ise inflamasyon
spinal bolgeden baslar. Spinal kord etrafindaki eksiida tam veya kismi bloga sebep
olabilir. Bu durumda erken donemde hastalarda paralizi gelisebilir. Bunu bas agrisi,
konfiizyon ve meninks irritasyon bulgular: izler. Bu klinik tablo olduk¢a nadirdir.

HIV ile enfekte hastalarda gelisen TBM’ de klinik tablo 6nemli bir farklilik
gostermez. Klinik 6zellikleri sistematize etmek amaciyla 1947°de British  Medical

Council hastalig1 evrelendirmistir:
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Evre I: Biling agik, nonspesifik belirti ve bulgular mevcut, nérolojik semptom yok.
Evre 1I: Meninks irritasyon belirtileri, hafif suur degisikligi, mindr norolojik defisit
var.

Evre I11: Ciddi suur degisiklikleri, stupor veya koma, konviilziyon, belirgin parezi ve

istemsiz hareketler mevcut[1],[2, 6, 20].

2.7 Tan

Bas agrisi, ates, bulanti-kusma ve biling degisikligi sikayetleriyle basvuran bir
hastada 6n tani olarak menenjit diisiinerek hareket etmek gerekir. Tanisal amagli LP
yapmadan once kafa i¢i yer kaplayan lezyonlara bagl olarak gelisen intrakraniyel
basing artigin1 degerlendirmek amaciyla gozdibi(fundus) incelemesi veya direkt

kraniyel bilgisayarli tomografi (BT) incelemesinin yapilmasi onerilir[21].

LP yapilirken yeterli miktarda BOS alabilmek igin hastaya uygun pozisyon
vermek gerekmektedir. Hasta ya sert bir zeminde yan olarak, sirt1 bize doniik,
muayene masasinin en kenarinda olacak sekilde ya da oturur pozisyonda yine
muayene masasinin en kenarinda éne dogru egilerek pozisyon almalidir. Hastaya
uygun pozisyon verildikten sonra spinal igne (genellikle 20 gauge veya daha ince)
lomber tigiincii ve dordiincii vertebralarin ortasina hastanin sirtina dik bir ag1
olusturacak sekilde batirilir ve ilerledikge igne kismi ¢ikarilarak subaraknoid bosluga
girilip girilmedigi kontrol edilir.

BOS geldiginde 6nce agilig basinci olgiiliir (baz1 kliniklerde bu sekilde BOS
igerisine bakteri inokiile etme riski nedeniyle basing 6l¢iilmemektedir). BOS agilis
basinct ABM’lerde artmistir. De Gans J. ve ark’lar1 301 hasta iizerinde yapilan
calismada, ortalama BOS acilis basincini yaklasik olarak 35 cmH?O olarak bulmuslar
[5]. Ancak Durand ML. ve ark’larinin 296 hasta iizerinde yaptig1 bir baska ¢aligmada
ise BOS acilis basincint ABM’li hastalarin sadece %39’da 30 cmH?2O tizerinde tespit
ederken %9 ‘da ise 14 cmH?O ‘un altinda tespit etmislerdir [14].

BOS basing dlgiimiinden sonra; BOS vidali kapakl: steril ii¢ tiipe her birine
yaklasik 1,5-2 ml olacak sekilde drnek alinir. Bu sekilde alinan BOS; kiiltiir ekimi,

hiicre sayimi, biyokimyasal testler ve gerekirse diger tan1 yontemleri i¢in kullanilir,
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Normal BOS analizine baktigimizda BOS protein orani 50 mg/dl altinda, BOS/serum

glukoz orani 0.6’dan az, 5 adet WBC/uL ve laktat oran1 3.5 mEq/L altinda

goziikkmektedir.

(Tablo-4). Akut menenjitlerde goriilen BOS degisiklikleri Tablo-5’de gosterilmistir.

LP kesin kontraendikasyonlar: asagidaki gibidir:[22]

Intrakranial basing artis1 bulgulari(papilédem, deserebre postiirii)
LP yapilacak bolgede cilt enfeksiyonu varhigi
Kraniyel BT yada MRI obstriiktif hidrosefali, serebral 6dem yada herniasyon

bulgusu

LP rolatif kontraendikasyonlari asagidaki gibidir: [22]

Sepsis yada hipotansiyon ( sistolik kan basinci<100 mmHg, diyastolik kan
basinc1i<60 mmHg) hasta dnce stabil hale getirilmeli

Koagiilasyon bozukluklari( dissemine intravaskiiler koagiilopati,
platelet<50000/mm?, warfarin kullanimzi)

Fokal ndrolojik defisitler 6zellikle posterior fossa lezyonlarindan
stipheleniliyorsa

Glaskow koma skalasi<8

Epileptik nobet

Bas agrisi, lokal kanamalar, enfeksiyon gelismesi, beyin herniasyonu (en korkulan

komplikasyon) gibi klinik durumlar LP sonrasi gelisen komplikasyonlar arasinda yer

almaktadir.
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Tablo 4. SSS enfeksiyonu siiphesi
testler[1],[2],[23]

olan hastalarin BOS’undan ¢alisilan

Rutin testler

Klinik giiphe iizerine yapilabilen selektif
spesifik testler

Lokosit sayisi ve hiicre tipi

Viral kiltiir

Eritrosit sayisi

Venereal Disease Research Laboratory

Glukoz konsantrasyonu (LP’den hemen 6nce
alinan kan glukozu ile oranlayarak)

Aside rezistan basiller igin kiiltiir ve yayma

Protein konsantrasyonu

Cini miirekkebi boyast

Gram boyasi

Kriptokokkal polisakkarit antijen

Bakteriyel kiiltiir

Fungal kiiltiir

Antikor testleri (IgM ve/veya IgG)

Polimeraz Chain Reaction (PCR)

Sitoloji ve flow sitometri

Tablo 5.Akut menenjitlerde BOS bulgulari[1]

ABM VM TBM
Goriiniim Bulamk Berrak, opak Berrak, opak
Renk Sari-yesil Renksiz ksantrokromik
Lokosit sayist 1000-5000* 50-1000 50-300
(hiicre/mm3)
Lokosit tipi PMNL>%80 Lenfosit** Lenfosit
Protein (mg/dl) 100-500 <200 50-300
Glukoz (mg/dl)*** | <40 >45 <40

*100-10000 hiicre/mm? arasinda degisebilir.

**VM’lerde baslangicta hakim hiicre tipi PMNL’ler olabilir.
***LP’den hemen Once alinan kan glukozu ile oranlayarak yorumlanmali.

2.7.1. Bakteriyel menenjitler:

Bakteriyel menenjitlerde BOS agilis basinc yiiksektir ve 600 mmH?2O {tizerinde

olabilir. Lokosit sayisi tedavi edilmemis bakteriyel menenjitlerde 100-10000/mm?
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arasinda olabilir. Hastalarin %10 kadarinda lenfositik predominans olabilmesine
ragmen (6zellikle Gram-negatif basiller menenjitlerinde ve L. monocytogenes
menenjitinde) ¢ogunlukla nétrofil hakimiyeti gozlenir. Hiicre sayis1 normal sinirlarda
olsa bile mutlaka alinan BOS’tan Gram boyama ve kiiltiir ¢aligiimalidir.

Bakteriyel menenjitlerde BOS glukoz konsantrasyonu <40 mg/dl seklindedir ve
hastalarin %70 kadarinda BOS/serum glukoz konsantrasyonu orani 0,3’lin altindadir.
BOS proteini biitlin hastalarda artmistir. Hastalarin %60- 90’1nda BOS’un Gram
boyamasi ile sorumlu ajanin identifiye edilmesi miimkiin olabilmektedir. Bu oran
spesifik patojen ve BOS’taki bakteri orani ile ilgilidir.

Bakteriyel menenjitlerde BOS kiiltiiriinde iireme oran1 %70-85’tir. Bagvurudan
once antibiyotik kullanilmis olmas1 Gram boyamada bakteri gorme ve kiiltiirde
tireme olasihgmi azaltir [1],[2],[15, 24].

Hizli tan1 yontemlerinden kounterimmunoelektroforez, lateks agliitinasyon
yontemleri, PCR yontemi de kullanilmaktadir.

Ayrica serum C-reactive protein (CRP) diizeyi de bakteriyel ve VM’leri ayirmada
sensitiftir[25, 26].

BOS-laktat diizeyinin incelenmesi ABM’i VM’den ayirmada tavsiye edilen bir
analizdir. Yapilan 2 adet meta-analiz ¢alismada gériilmiistiir ki; bakilan BOS-laktat
diizeyinin diger BOS parametrelerine gére (BOS-hiicre, BOS-glukoz, BOS-protein)
ABM ‘i VM’den ayirmada tanisal dogrulugu ¢ok daha tistiindiir [27, 28].

2.7.1.1.Goriintiileme

Kraniyel BT ya da Manyetik Rezonans Imaging (MRI) ABM tanisin1 koymada
yarar1 olmamakla birlikte enfeksiyonun ilk zamanlarinda normal olabilir. Bununla
birlikte goriintiileme modaliteleri su durumlarda tercih edilir:

e Uzayan atesle prezente olan hastalarda, intrakranial basi¢ artigin1 gosteren

klinik bulgular

e Fokal norolojik bulgular ya da ndbet varlig

e (Cocuklarda artan bas ¢evresi ¢ap1

e Direngli norolojik defisitler

e Anormal BOS parametre ve kiiltiir sonuglar1 (Sekil-3).
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Pnémokok menenjitli uzamis koma mevcudiyetinde kraniyel BT intrakraniyel basing
artigini tespitinde yetersiz oldugu icin hastalar intrakraniyal basin¢g monitoriine
baglanarak takip edilmelidir.

Kraniyel BT veya MRI yenidoganlarin antibiyoterapi tedavilerinin bitiminde de
intrakraniyel komplikasyonlar meydana gelmese de diisiiniilmelidir.

Ozellikle Difiizyon agirhikli MRI’da tespit edilen enfartlarda ve ventrikiilitlerin
tespitinde Gadolinyumlu MRI bu komplikasyonlari gériintiilemede en sensitif
modalitedir.

MRI anjiografi ise 6zellikle fokal stenozlar1 ya da major arteriyel yapilari gosteren

vaskiiler komplikasyonlari goriintiilemede kullanilir.

Sekil 2 Pnomokok menenjitli hastanin bilgisayarli tomografisi [1]

A, Bagvuru sirasindaki BT ¢ekimi kortikal atrofi mevcut. B, 3 giin sonraki BT ¢ekiminde difiiz 6dem
ve ventrikiilerin efasman1 goriinmekte.

2.7.2. Viral menenjitler:

Enteroviral menenjitlerde hemen daima mononiikleer pleositoz goriiliir. Hiicre sayisi
100-1000/mm?’tiir. Enfeksiyonun erken déneminde nétrofil hakimiyeti goriilebilir,

bu durum 6-48 saat icerisinde lenfosit hakimiyetine doniigiir. BOS’ta 16kosit sayisi
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yiikseldikge BOS’tan enteroviriis izolasyonu sansi artar. BOS glukozundaki diigme
ve proteinindeki yiikselme genellikle hafiftir. Enteroviral menenjitin 6zgiil tanisi
BOS’tan virtisiin doku kiiltiirtinden izolasyonu ile konulur. Bu sekilde viriis
izolasyonu orani %65- 75’tir. Ayrica hastanin orofarenks ve diskisindan enteroviriis
izolasyonu da etiyolojik tan1 i¢in degerlidir. Ayrica enteroviral reverse transcription-
PCR testi %94-100 6zgiil bulunmustur.

Kabakulak menenjitinde hemen daima BOS pleositozu vardir. Hiicre sayisi
genellikle 500/mm?’ten azdir ve %80’den fazlasi lenfosittir. BOS protein diizeyleri
hastalarin yarisinda normal siirlardadir. BOS glukozu ¢ogunlukla normaldir ancak
%25’inde azalmistir. Kabakulak virtisiit BOS doku kiiltiirlerinde en az bir hafta
slireyle tiretilebilir (sensitivitesi %30-50 arasindadir). PCR da tanida kullanilabilir.

HSV tip 2 menenjitinde hiicre sayis1 500/mm?*’ten azdir, lenfosit hakimiyeti
vardir, BOS glukoz diizeyi normaldir. Tanida PCR yontemi kullanilabilir.

HIV ile enfekte hastalarda akut retroviral hastalik sirasinda hiicre sayisi
genellikle 20-300/mm? arasindadir, hafif lenfositik pleositoz vardir, protein diizeyi
hafif yiikselmistir, glukoz diizeyi normal veya hafif azalmistir. HIV-RNA BOS’ta
belirlenebilir[1],[2],[21].[29].

2.7.3. Tiiberkiiloz menenjit:

TBM’de BOS basinci artmistir. Goriiniim renksiz veya ksantokromik olabilir. Hiicre
sayis1 genellikle 1000/mm3’iin altindadir. Erken déonemde notrofil hakimiyeti
olabilmesine ragmen daha sonra lenfositler hakim hale gecer. BOS oda 1sisinda
bekletildiginde fibrin ag1 olusumu gdzlenir. BOS proteini yiiksek, glukoz seviyesi
diisiiktiir. BOS sedimentinde aside rezistan basil (ARB) goriilmesi erken tani
acisindan énemlidir. ARB pozitiflik oran1 %10-40’tir. Ust iiste dort BOS 6rneginin
incelenmesiyle bu oran %90’a ¢ikmaktadir. BOS sedimentinin ayrica auramin-
rodamin boyamasiyla incelenmesi ARB pozitiflik oranini artirmaktadir.

TBM kesin tanis1t BOS kiiltiiriinde tiiberkiiloz basilinin iiretilmesiyle konulur.
TBM’nin erken tanisinda BOS’ta adenin deaminaz aktivitesinin yiikselmesi, lateks

agliitinasyon testi, Enzim-Linked Immunosorbent Assay yontemi, PCR yontemi
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kullanilabilir. Radyodiagnostik goriintiileme yontemleriyle (BT ve MRI) tiiberkiilom
olusumu, hidrosefalus gelismesi, baziler araknoidit ve serebral enfarktiis
gorilebilir[1],[2],[2],[8].

2.8. Akut Menenjitten Siiphelenilen Hastalara Yaklasim

Bunun i¢in bir algoritm mevcuttur ve Sekil-5’te gosterilmistir.
Akut menenjitlerin tedavisinde 6nemli birtakim kurallar mevcuttur, bunlar:

1. Antibiyotikler intraven6z (i.v) yoldan uygulanmali

2. Bakterisidal antibiyotikler tercih edilmeli

3. LP yapilamayan durumlarda ilk doz verildikten sonra sevk edilmeli (Tablo-6)
4. Akut menenjiti olan hastalar hastaneye yatirilarak tedavi edilmeli

5. BOS’a 1yi gegen antibiyotikler secilmeli

6. Genel olarak kabul gormiis tedavi siirelerinden 6nce tedavi kesilmemelidir[1].
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Bakteriyel menenjit siiphesi

4

Papilodem ve /veya fokal norolojik defisit

Yok Var
Kan kiiltiirti aldiktan sonra LP yap Kan kiiltiirii al
Bakteriyel menenjitle uyumlu BOS Deksametazon + ampirik antibiyoterapi
(tablo-5) 1 1

Pozitif Gram boyama Kraniyel BT
Evet Hayir Kitle yok Kitle var
Alternatif tan
Deksametazon Deksametazon

+ Spesifik Antibiyotik +Ampirik Antibiyotik

Sekil 3 Menenjitten siiphelenilen hastalara yaklagim algoritmi [1]
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Tablo 6.Piiriilan menenjitlerde ampirik antibiyoterapi[1]

Predispozan faktor

Antimikrobiyal tedavi

Yas <1 ay Ampisilin+sefotaksim veya
ampisilin+aminoglikozid

1-23 ay Vankomisin+ Gigiincii kusak sefalosporin

2-50 yas Vankomisin+ iiglincii kusak sefalosporin*

>50 yas Vankomisin+iigiincii kusak

sefalosporin+ampisilin

Immiinokompromize durum

Vankomisin+ampisilin+sefepim veya
meropenem

Kafa tabani kirig1

Vankomisin+ii¢iincii kusak sefalosporin

Kafa travmasi veya norosiriirjik

ameliyat sonrasi

Vankomisin+seftazidim veya sefepim veya
meropenem

BOS santi

Vankomisin+seftazidim veya sefepim

*Etken olarak L. monocytogenes’ten siipheleniliyorsa ampisilin eklenir.
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2.9. Tedavi

2.9.1. Bakteriyel menenjitler

Bir antibiyotigin BOS’a gegisi ve etkinligini etkileyen faktorler

a) KBB’indeki bozuklugun derecesi

b) Antibiyotigin molekiiler biiytkligi

c) Antibiyotigin proteinlere baglanma afinitesi

d) Antibiyotigin yagda ¢oziinebilirlik derecesi

e) Antibiyotigin asit ortamda etkili olabilmesi 6nemlidir.

Menenjiti olan hastanin antibiyotiginin sec¢ilmesinde bir 6nemli nokta da BOS un
Gram boyamasinda goriilen bakteridir. BOS sedimentinin Gram boyamasinda
goriilen bakteri morfolojisine gore baglanan ampirik antibiyoterapiler Tablo-7 de

Ozetlenmistir.

Tablo 7.ABM’de onerilen antibiyoterapi[1]

Bakteri Antibiotik

Gram pozitif diplokok (S. pneumoniae)

Vankomisin+seftriakson veya sefotaksim

Gram negatif diplokok (N. meningitidis)

Sefotaksim veya seftriakson

Gram pozitif basil (L. monocytogenes)

Ampisilin+Penisilin G

Gram negatif kokobasil (H. influenzae)

Sefotaksim veya seftriakson

Gram negatif basil (E.coli)

Sefotaksim veya seftriakson

ABM etkene gore tedavi siireleri de degiskenlik géstermektedir. Onerilen tedavi

stireleri Tablo-8 de gosterilmistir.
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Tablo 8. ABM tedavi siireleri[1]

Miroorganizma

Tedavi siiresi (giin)

N. meningitidis 5-7

S. pneumoniae 10-14

H. influenzae 7-10

L. monocytogenes 14-21

S. agalactiae 14-21
Enterobactericeae En az 3 hafta

Brusella menenjiti

Ortalama 3 ay

ABM tedavisinde BOS Kkiiltiiriinde tlireyen bakteriye ve direng paternine gore

antibiyotik se¢ilmelidir. Bununla ilgili ayrintili bilgi Tablo-9 da verilmistir.
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Tablo 9. ABM’de spesifik antimikrobial tedavi[1]

Mikroorganizma

Standart tedavi

Alternatif tedavi

Streptococcus pneumoniae
Penisilin MiK<0,06pg/ml
Penisilin MIK >0,12pg/ml

Seftriakson veya sefotaksim
MIiK<1.0pg/ml

Seftriakson veya sefotaksim
MiK>1,0pg/ml

Penisilin G veya ampisilin

Seftriakson veya sefotaksim

Vankomisin + seftriakson
veya sefotaksim

Seftriakson; sefotaksim;
kloramfenikol

Meropenem veya sefepim

Vankomisin + Moksifloksasin

Neisseria meningitidis
Penisilin MiK*<0,1pg/ml

Penisilin MiK 0,1-1,0png/ml

Penisilin G veya ampisilin

Seftriakson veya sefotaksim

Seftriakson; sefotaksim;
kloramfenikol

Kloramfenikol; florokinolon;
meropenem

Haemophilus influenzae
B-laktamaz negatif

pB-laktamaz pozitif

Ampisilin

Seftriakson veya sefotaksim

Seftriakson; sefotaksim; sefepim;
kloramfenikol; aztreonam;
bkinolon

Sefepim; kloramfenikol;
Bonam;
Florokinolon

Enterobactericeae

Seftriakson veya sefotaksim

Aztreonam; florokinolon; TSX;

meropenem; ampisilin

Pseudomonas aeruginosa Seftazidim veya sefepim Aztreonam; florokinolon;
ppenem

Listeria monocytogenes Ampisilin veya penisilin G | TSX

Streptococcus agalactiae Ampisilin veya penisilin G | Seftriakson; sefotaksim;
Komisin

Staphylococcus aureus
Metisilin duyarl

Nafsilin veya oksasilin

Vankomisin; linezolid;

Metisilin direngli Vankomisin omisin

TSX; linezolid; daptomisin
Staphylococcus epidermidis Vankomisin Linezolid
Acinetobakter Baumannii Meropenem Kolistin veya Polimiksin B
Treponema pallidum Penisilin G Seftriakson
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Borrelia burgdorferi

Seftriakson veya sefotaksim

Penisilin G; doksisiklin

Naegleria fowleri

Amfoterisin B + rifampisin+
doksisiklin

*MIK: Minimum Inhibitér Konsantrasyon

ABM’lerde Onerilen antibiyotik dozajlar1 Tablo-10 ve Tablo-11’de

Ozetlenmistir[1],[2, 6, 30].

Tablo 10. Bobrek ve karaciger fonksiyonlari normal diizeylerde olan menenjitli

erigkin hastalarda onerilen antibiyotik dozajlari[1]

Antimikrobiyel ajan* Total giinliik doz Doz arah@ (saat)
Amikasin 15 mg/kg 8
Ampisilin 12 ¢ 4
Aztreonam 6-8 ¢ 6-8
Sefepim 69 8
Sefotaksim 8-12¢g 4-6
Seftazidim 69 8
Seftriakson 49 12-24
Kloramfenikol 4-6 ¢ 6
Siprofloksasin 800-1200 mg 8-12
Doksisiklin 200-400 mg 12
Gentamisin 5 mg/kg 8
Meropenem 640 8
Moksifloksasin 400 mg 24
Nafsilin 9-12 ¢ 4
Oksasilin 9-12¢g 4
Penisilin G 24 milyon tnite 4
Rifampisin 600 mg 24
Tobramisin 5 mg/kg 8
Trimetoprim-sulfometoksazol 10-20 mg/kg 6-12
Vankomisin 30-60 mg/kg 8-12

*Tedavinin i.v. yoldan verilmesi &nerilir
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Tablo 11.Bobrek ve karaciger fonksiyon diizeyleri normal olan menenjitli yenidogan,

infant ve ¢ocuk hastalarda onerilen antimikrobiyal ajan dozajlari[1]

Antimikrobial ajan

Giinliik doz (doz araliklar saat cinsinden)

Yenidogan?

(0-7 giinliik)

Yenidogan?

(8-28 giinliik)

infant ve cocuk

Amikasin® 15-20mg/kg 30mg/kg 20-30mg/kg
Ampisilin 150mg/kg 200mg/kg 300mg/kg
Sefepim -- -- 150mg/kg
Sefotaksim 100-150mg/kg 150-200mg/kg 225-300mg/kg
Seftazidim 100-150mg/kg 150mg/kg 150mg/kg
Seftriakson -- 80-100mg/kg
Kloramfenikol 25mg/kg 50mg/kg 75-100mg/kg
Gentamisin® 5mg/kg 7,5mg/kg 7,5mg/kg
Meropenem -- -- 120mg/kg
Nafsilin 75mg/kg 100-150mg/kg 200mg/kg
Oksasilin 75mg/kg 150-200mg/kg 200mg/kg
Penisilin G 0,15mU/kg 0,2mU/kg 0,3mU/kg
Rifampin® -- 10-20mg/kg 10-20mg/kg
Tobramisin® 5mg/kg 7,5mg/kg 7,5mg/kg
Trimetroprim -- -- 10-20mg/kg
Vankomisin® 20-30mg/kg 30-45mg/kg 60mg/kg

2:Diisiik dogum agirlikli yenidoganlarda (<2000 g) diisiik dozlarda ve uzun araliklarda uygulanmasi

Onerilir.

b, Tepe ve serum konstanstrasyonu i¢in moniterizasyon yapilmalidir.

¢: Maksimum giinliik doz 600 mg olmalidir.

d Serum konsantrasyonu 15-20 pg/mLolacak sekilde ayarlanmalidir.
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ABM’lerin patogenezinde bakteri hiicre duvar1 komponentlerinin KBB biitlinliiglinii
bozarak BOS’a 1okositlerin gegmesine neden oldugunu, bunlarin salgiladigi
proinflamatuvar sitokinler sonucunda serebral kan akiminin bozulmasi, serebral
O0dem, artmis kafa i¢i basinci, serebral vaskiilit ve noronal hasar geliserek morbidite
ve mortaliteye neden olur.
Ucgiincii kusak sefalosporinler genel olarak bakim standardi olarak kabul
edilmektedir. Randominize kontrollii ¢alismalarda erigkin ve ¢ocuk hastalarda
ABM’nin empirik antibiyotik yonetimi karsilastirilmis olup; Seftriakson veya
Sefotaksim ile Meropenem’in etkinlikleri benzer bulunmustur[22].
Ucgiincii nesil sefalosporinler, Avrupa'da ve Kuzey Amerika'da pndmokokal menenjit
icin tercih edilen empirik ajanlardir. Ne zaman penisilin veya sefalosporin direnci
olas1 ise, vankomisin tiglincii nesil sefalosporin ile kombine edilmelidir[22].

Bakterisidal antibiyotiklerin kullanimiyla bu etkiler artacagindan antimikrobiyel
tedavi yaninda adjuvan antiinflamatuvar ajanlarin (6r: Steroidler) kullanimi giindeme
gelmistir. Bu konuyla ilgili yapilan ¢caligmalar sonucunda antibiyoterapiyle birlikte
deksametazon kullaniminin ¢ocuklarda H. influenzae tip B menenjitinde sekel
oranini azalttig1 ortaya konmustur.

Eriskinlerde adjuvan dekzametazon kullanimiyla ilgili caligmalarda kesin
endikasyon koyduracak verilere ulasilamamuistir, ancak biitiin ABM siiphesi olan
hastalarda ilk antibiyotik dozundan 10-20 dk 6nce veya ayni anda 0.15 mg/kg giinde

dort kez 2-4 giin siireyle deksametazon kullanilmasi 6nerilmektedir[31].

2.9.2. Viral menenjitler

Giiniimiizde Enteroviriisler i¢in 6zgiil antiviral kemoterapi yoktur. Tedavi
destekleyicidir. Son yillarda pleconaril’in agir enteroviral enfeksiyonlarda klinik,

virolojik, laboratuar ve radyolojik agidan iyi etkileri oldugu gésterilmistir.
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Ayrica agir enteroviral menenjitli ve sepsisli hastalara immiinoglobulin tedavisi
de uygulanmaktadir. Kabakulak viriisii, Arboviriisler ve LCV igin 6zgiil bir ilag

yoktur. HSV tip 2 menenjiti de tedavi edilmeden tam iyilesir[1].

2.9.3. Tiiberkiiloz menenjiti

Klinik ve laboratuar bulgulart TBM’yi destekleyen hastalarda kiiltiir sonuglar1 geg
ciktigindan ampirik tedavi hemen baslanmalidir. Izoniazid’in meninkslerde
inflamasyon olsun veya olmasin BOS’a geg¢isi iyidir. Rifampisin’in BOS’a gegisi
zayiftir, menenjit durumunda ise %10-20 oraninda BOS’a gecer.

Etambutol ve streptomisin normalde BOS’a gegmez, inflamasyon varliginda ise
%10-50 ve %20 gegerler. Pirazinamid ise BOS’a kan seviyesine yakin bir
konsantrasyonda gecer.

TBM tedavisi BOS’a gegen antitiiberkiiloz ilaglar ile yapilir. Baslangig tedavisi
en az iicli kombinasyon, idame tedavisi ise en az ikili kombinasyon ile yapilmalidir.
Izoniazid bakterisid etkili olup mutlaka tedavi rejimlerinde yer almalidir. TBM
tedavisinde kullanilan antitiiberkiiloz ilaglar ve 6nerilen giinlilk dozlar1 Tablo-12 de
gosterilmektedir. Onerilen tedavi rejimi: iki ay siireyle belirtilen dozlarda dortlii
kombinasyon (izoniazid, rifampisin, pirazinamid ve streptomisin), sonra izoniazid ve
rifampisine 4-10 ay siireyle devam edilmelidir. Tedavi siiresi en az 12 ay olmalidur.

AIDS’li hastalarda da ayni tedavi rejimi 6nerilmektedir. Steroid tedavisi, evre II
ve III biling degisikligi oldugunda, fokal nérolojik bozukluk varliginda, BOS
basincinin 30 cmH?O’nun iizerinde olmasi ve spinal blok durumlarinda verilebilir.

Hidrosefali gelisen hastalarda ventrikiil basincini azaltmaya yonelik cerrahi
tedavi uygulanabilir[1, 2, 20, 32].
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Tablo 12.TBM tedavisi icin olusturulmus olan ingiliz ve Amerikan Kilavuzlari[32]

Antibiyotik Giinliik doz Verilis yolu Tedavi
Cocuklarda Eriskinlerde siiresi
‘British Thoracic Society. Kilavuzu 1998
izoniazid 5 mg/kg 300 mg Oral 9-12 ay
Rifampisin 10mg/kg 450 mg (<50 kg) Oral 9-12 ay
600 mg (>50 kg)
Pirazinamid 35mg/kg 1.5 g (<50 kg) Oral 2ay
2.0 g (>50 kg)
Etambutol 15mg/kg 15mg/kg Oral 2 ay
veya Streptomisin 15mg/kg 15 mg/kg I.m 2 ay
(MD 1g)
Amerikan (ATS, IDSA ve CDC’nin birlikte cahstiklarr) Kilavuz 2003
izoniazid 10-15 mg/kg 5 mg/kg (MD 300 mg) Oral 9-12 ay
(MD 300 mg)
Rifampisin 10-20 mg/kg 10 mg/kg (MD 600 mg) | Oral 9-12 ay
(MD 600 mg)
Pirazinamid 15-30 mg/kg 40-55 kg.da 1000 mg Oral 2 ay
(MD 2000 mg) 56-75 kg.da 1500 mg
76-90 kg.da 2000 mg
Etambutol 15-20 mg/kg 40-55 kg.da 800 mg Oral 2 ay
(MD 1000 mg) 56-75 kg.da 1200 mg
76-90 kg.da 1600 mg

MD: Maksimum doz

ATS: American Thoracic Society

IDSA: Infectious Diseases Society of America
CDC: Centers for Disease Control

2.10. Komplikasyonlar

Akut menenjitlerde komplikasyon olarak; vaskiiler komplikasyonlar (septik veya
aseptik arteriyol ve vendz tromboz, intrakraniyel siniis trombozlart), subdural
ampiyem, kraniyel sinir paralizileri, gérme kaybi, isitme kaybi, zeka geriligi,

antidiiiretik hormon saliniminda artis, diabetes insipitus goriilebilir[1].

2.11. Prognoz

Yapilmis olan ¢aligmalar sonucunda prognozu koétii yonde etkileyen faktorler su

sekilde siralanmistir:
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—

. Hastanin bir glinden fazla tedavisiz kalmasi

. Periferik kan 16kosit sayisinin diisiik olusu

. BOS’ta 16kosit sayis1 diisiik olmasina ragmen kiiltiiriinde bakteri tiremesi
. Kan kiiltiirtinde bakterinin iiremesi

. Hemoglobin konsantrasyonunun diistikliigii

. BOS glukoz konsantrasyonunun diisiik olusu

. BOS’un geg sterilizasyonu

. Hastanin ilk basvuruda sok veya koma halinde olmasi

.Yas
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10. Vaskiiler komplikasyonlar, meningoensefalit

11. Etken mikroorganizmanin antibiyotik duyarlilik paterni
12. Immiin kompromize durumlar

13. Menenjitin SSS operasyonundan sonra gelismis olmasi

14. LP sonrasinda serebral herni gelismesi[1, 15].

2.12. Profilaksi

2.12.1. Asilama

a) Neisseria meningitidis:

Meningokok menenyjiti kapsiiler polisakarit antijenlerine gore ayrilmig 12 tipten
meydana gelir. Bu nedenle bu tipler igin as1 hazirlanmistir. Monovalan, bivalan ve

tetravalan asilar mevcuttur.
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Endikasyonlart:
1. Epidemi s6z konusu degilse
a) Askeri birliklere
b) indeks vakayla yakin temasi olanlara
c) Aspleni veya kompleman yetersizligi durumlarinda
d) Epidemi bolgesine gideceklere
2. Epidemi varsa
a) Ug ayda 100000 kiside 10 vaka gériilen yerde yasayanlara
b) Bir iki hafta i¢inde vaka sayisinin artmasi1 durumunda toplu yerdeki herkese
¢) Kemoprofilaksi yapilmis olsa da indeks vaka ile temasi olanlara as1 onerilir.
Ast ti¢ ayliktan kiigiiklere 6nerilmez. Cocuklara 1-2 yil sonra, erigkinlere risk devam
ediyorsa bes yil sonra bir rapel uygundur. Tek doz asinin koruyuculugu bir yilda
%50-80.den %10.a diiser.
b) Streptococcus pneumoniae:
Polisakarid antijenlerine gore 84 tip pndmokok mevcuttur. Bunlarin 23’i insanlarda
enfeksiyona neden olur. Bu nedenle hazirlanan asilarda bu 23 tipe ait antijenler
bulunur. Asinin iki yasindan kiigiiklerde olusturdugu immiin yanit yetersizdir. Asi
pnomokoksik menenjitleri %50 oraninda onler. Pndmokoksik pndmoniyi 6nleme
orani daha yiiksektir. Bes yilda bir rapeli 6nerilir. Asinin koruyuculugu AIDS gibi
immiin yetersizlik durumlarinda %20’ye dismektedir.
Endikasyonlar1
1. Kronik solunum yolu hastalig1 olanlar,
2. >65 yasindakiler
3. Immiin yetersizligi olanlar,
4. Asplenikler,
5. BOS rinoresi olanlar.
c¢) Haemophilus influenzae:
Kapsiiler polisakaridinden as1 hazirlanmigtir. Asilamanin diger asilarla birlikte ikinci

ayda baslanmasi uygundur. Bir-iki ay arayla yapilacak iki doz as1 yeterlidir.
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2.11.2 Kemoprofilaksi

H. influenzae ve N. meningitidis menenjitlerinde indeks vakayla yakin temasi
olanlara antibiyotik profilaksisi uygulamak gerekir. H. influenzae igin alt1 yasin
altindaki evdeki diger kardeslere ve kresteki yakin arkadaslarina; N. meningitidis
i¢in tiim ev halkina, hastanin kresteki veya okuldaki sira arkadasina profilaksi
uygulamak gerekir.

Ancak bu durumda tiim sinifa veya askeri birlige profilaksi uygulamaya gerek
yoktur. Her iki mikroorganizmanin profilaksisi i¢in rifampisin kullanilir. Dozu iki
giin siireyle 600 mg oral giinde iki kez ikiser tablet, bir aydan biiyiik ¢ocuklarda 10
mg/kg oral yoldan giinde iki kez, bir aydan kiiciik ¢ocuklarda ise 5 mg/kg
seklindedir.

Eriskinlerde siprofloksasin 500 mg tablet tek doz veya seftriakson 250 mg
intramiiskiiler tek doz seklinde de uygulanabilir[1, 19].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Calisma Evreni ve Siiresi

Bu calismaya Marmara Universitesi Pendik Egitim Arastirma Hastanesi Eriskin ve
Cocuk Acil Servislerine basvuran, hastahane bilgi isletim sistemine lumbar ponsiyon
kaydi yapilan ve bu kayitlari acil servis hasta dosyalari ile mikrobiyoloji laboratuvar

kayitlar1 ile uyumlu olan hastalarin verileri dahil edilmistir.

Calisma 01 Ocak 2013- 31 Aralik 2015 tarihleri arasindaki 36 aylik siirecte
gerceklesen LP 6rneklem vakalarini ve ABM 6n tasini alan 412 adet olguyu
kapsamaktadir. Calismaya erigkin ve pediyatrik acil servis bagvurusu olan vakalar
dahil edilmis ve veriler retrospektif olarak incelenmistir. Herhangi bir nedenle resmi

olarak raporlanmamis vakalar bu ¢alisma kapsami disindadir.

3.2 Arastirma I¢in Gerekli izinler

Bu arastirma Marmara Universitesi Etik  Kurulu'ndan onay almarak

gerceklestirilmistir. (EK-1)

3.3 Calismada Incelenen Parametreler

Hastanemiz ‘MEDIN’ otomasyon sistemi iizerinden LP islemi uygulanmis hastalar
retrospektif olarak tespit edilmistir. Tespit edilen hastalar caligma evreni olarak kabul
edilmis, bu hastalardan ABM 0Ontanisi1 alan hastalar ¢alisma grubunu olusturmustur.
Caligmanin 6n degerlendirme sonuglari incelenerek analizlerin yapilacagi
parametreler belirlenmis ve boylece ilk veri tabani olusturulmustur. Belirlenen

parametrelere ait veriler calisma sonunda yapilacak istatistiksel incelemelere uygun
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hale getirilerek Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) yazilim

programina ayrintili olarak girilmis ve ikinci bir veri tabani olusturulmustur.

Incelenen parametreler:

Demografik 6zellikler (yas, cinsiyet...)

Altta yatan faktorlerin varligi

Laboratuvar bulgular1 (Kan ve BOS)

BOS direk baki sonuclari, BOS kiiltiir sonuglari, direngli antibiyotikler
Uygulanan tedavi rejimleri

Uygulanan radyolojik goriintiilemeler

N g s~ wDh e

Hastahane yatis siireleridir.

Bu hastalardan verisi eksik olan hastalar ya da materyal kayb1 olan hastalar

calismadan ¢ikarilmislardir.

ABM tanis1 kriteri olarak:

Akut baslangi¢
BOS protein miktarinin 100-500 mg/dl

Lokosit sayisinin 1000-5000/mm? (polimorfonukleer lokosit >%80),

e BOS glukozunun <40mg/dl veya eszamanli kan glikozunun 0.4’iinden daha
diisiik olmasi

e BOS/kan kiiltiiriinde ireme olmasi ve/veya etken izole edilemeyen olgularda

boyali mikroskopik incelemede etken bakterinin goriilmesi alinmistir[1].
Aseptik menenjit tan1 kriteri olarak:

e Akut ve hafif seyirli bir baslangic,

e BOS protein miktarinin <200 mg/dl,

e BOS’ta lokosit sayisinin 50-1000/mm3 (mononukleer hucre hakimiyeti),

e BOS glukoz duzeyinin >45 mg/dl ve/veya BOS’ta polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) gibi molekuler yontemlerle virusa ait genetik materyalin

gosterilmesi alinmistir[1].
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3.4 istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler icin SPSS 24.0 ( SPSS, Inc., Chicago, IL, USA) yazilim
programi kullanildi. Normal dagilim gostermeyen degiskenler ortanca (IQR %25-75)
biciminde ifade edildi.
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4. BULGULAR

Acil servis klinigimize bagvurmus ve LP islemi uygulanmis hastalar geriye yonelik
Ocak 2013 ve Aralik 2015 tarihleri arasinda tarandiginda 412 hasta kaydina ulasildi.
Bunlarin 183’{ kadin (%44,4), 229°u erkek (%55,6) olarak tespit edildi.

Tiim hastalarin yaslarinin ortanca degeri 9 (IQR:40) idi. Hastalarin anamnez
kisminda 6zge¢misinde 6zellik tespit edilen toplamda 30 hastanin bilgilerine ulasildi.
Hastalarin 6zge¢misinde yer alan hastaliklar gruplandirildi. 21 hastanin
0zgeemisinde hidrosefali ve ventikiiloperitoneal sant (VPS), 3 hastada intrakraniyel
kitle ve buna bagli operasyon ve 1 hastada ise serebral palsi (CP) sonucuna ulasildi.
403 hastanin ise BOS-glukoz degerlerine ulasilmis olup ortanca deger 62 mg/dl
(IQR:24). 401 hastanin ise BOS-protein degeri tespit edilmis ortanca deger 41 mg/dl
(IQR:68) mg/dI’idi.

Hastalardan 50 tanesinin BOS-hiicre sayisina ulagilmis olup ortalama degeri
100/ mm?* (IQR:420) idi. 329 hastanin serum CRP deger sonucuna ulasildi. Ortanca
deger 17,3 mg/L( IQR:65,2) idi. Hastalarin 46 tanesinin serum Prokalsitonin (PCT)
ortanca degeri 0,11 ng/mL( IQR:0,88) idi. 371 hastanin serum WBC degerine
ulagilmis olup ortanca degeri 11x10%/pL (IQR:7,1) idi. WBC degerine ilaveten
bakilan Notrofil (NE) sonuglarinda 362 hastanin degerlerine ulasimis olup ortanca

degeri 7,1 x10%/uL ( IQR:6,6)’idi.

198 hastanin ise serum albiimin degerine ulasilmis olup bunlarin ortanca degeri
4,1 g/dl (IQR:0,9) idi. Serum glukoz degerleri sonuglarinda 383 hastanin degerlerine
ulasildi ve ortanca degeri 104 mg/dl ( IQR:43) saptandi.

Hastalarin LP sonras1 BOS 6rneklerinden istenilen tetkikler arasinda
mikroskopide direk baki (DB) tetkiki de yer almaktaydi. Hastalarin 297 (%72)
tanesinin DB bakilmis olup geriye kalan 115 (%28) DB’na bakilmamistir. DB
sonucunda toplamda 9 (%3) bakteri, 150 (%50,5) 16kosit, 52 (%17,5) eritrosit ve 1
(%0,3) adet mikroorganizma oldugu tespit edildi.
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ABM tanisin1 koymada en 6nemli tetkik olan BOS kiiltiirii sonuglarina da
ulasildi. 30 hastanin LP sonrasi bakilan BOS kiiltiir sonucuna ulagilamamis olup
geriye kalan 382 hasta iizerinden degerlendirme yapildi. 341 (%82,76) hastanin BOS
kiiltiirtinde tireme olmadig1 geriye kalan 41 (%9,95) hastanin BOS kiiltiiriinde tireme
oldugu tespit edildi. BOS kiiltiiriinde iireme tespit edilen hastalardan 20 (%48,78)

tanesinde cilt florasiyla kontaminasyon olabilecegi sonucuna da ulasildi.

BOS kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalarin gesitleri ve sayisi ise Tablo-13’de

belirtilmistir.

Tablo 13. BOS kiiltiirnde iireyen gesitleri ve sayilari mikroorganizma

Ureyen mikroorganizma Sayisi
Staphylococcus spp.(aerius, epidermidis v.b) 23
N. meningitidis 1
H. influenzae 3
4
S. pneumoniae
Alfa hemolitik streptococcus 4
Raoultella ornithinolytica 1
Cornybacterium spp. 2
Enteroccoccus facealis 1
Enterobacter aerogenes 1
Proteus mirabilis 1
TOPLAM 41

Hastalarin LP 6ncesinde kraniyel goriintiilemelerinin yapilip yapilmadigina

bakildiginda, toplamda 65 (%15.7) hastaya herhangi bir kraniyel goriintiilleme
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yapilmadigi goriildi. Hastalarin 276 (%67.0)’na BT, 53 (%12.9)’ne MRI ve 18
(%4.4)’ne ise transfontanel USG uygulanmis olup toplamda 347(%84,2) hastaya

kraniyel goriintiileme tetkiklerinden bir tanesinin uygulandig: saptandi.
Hastalarin 6zgegmisleri incelendiginde;

Kraniye BT cekilen 3 hastada Intrakraniyel Kanama, 5 hastada Intrakraniyel Kitle, 8
hastada Intrakraniyel Operasyon, 2 hastada SVO, 68 hastada Hidrosefali/VPS, 1
hastada Siniis Ven Trombozu, 1 hastada Travma, 1 hastada ise Arterio-Venoz

Malformasyon(AVM) tespit edildi.

Kraniyel MRI cekilen 2 hastada Intrakraniyel Kitle, 3 hastada SVO, 2 hastada
Hidrosefali/Vps, 1 hastada ise Siniis Ven Trombozu tespit edildi.

Transfontanel USG ¢ekilen sadece 1 hastada ise Hidrosefali/VPS tespit edildi.

Kraniyel patoloji tespit edilen hastalarin goriintilleme sonuglarina gére gruplanisi

Tablo-14’de gosterilmistir.
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Tablo 14. Kraniyel patolojilerin tespit edildigi radyolojik modalitelere gore sayilari

Kraniyel Patoloji / BT(n=276) MRI(n=53) USG(n=18)
Goriintiileme tetkiki
Intrakraniyel kanama 3 -- --
Intrakraniyel kitle 5 2 --
Intrakraniyel operasyon 8 - -
SVO 2 3 -
Hidrosefali/VPS 68 2 1
Sinus ven trombozu 1 1 --
Travma 1
AVM 1

(n):Adet

ABM o6n tanisiyla erigkin ve pediatrik acil kliniginde hastalara uygulanan empirik

antibiotik ve antiviral ilag gesit ve sayilar1 Tablo-15’de gosterilmistir.
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Tablo 15. Eriskin ve pediatri acil servisinde ABM o6n tanisinda uygulanan

antibiotik/antiviral gesitleri ve sayilari

Antibiotik tedavi /Sayis1 N (%)

Sefolosporinler 195

Penisilinler 43

Vankomisin 27

Antiviral 46

Diger 10

Toplam 321 (%2100)
(n):Say1

Hastalarin tedavi ve takipleri gerek acil servis dahilinde, gerekse hastanemizin
diger klinik ve yogun bakim iinitelerinde(YBU) devam etmis olup hastalarin
hastanemiz genelinde yatisinin yapildigi birimler servis ve ybii olarak
gruplandiriimis olup toplamda 401 (%97) hastaya servis ve YBU yatis1 verildi. 391
(%94,9) hastaya servis yatisi verildi, 13 (%3,15) hasta ise YBU yatis1 gerceklesti.
Hastalarin hastahanede kalis siirelerine de ulasilmis olup yatirilarak takip edilen 391

hastanin ortalama yatis siiresi 5,38 giin olarak tespit edildi.
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5.TARTISMA

Akut menenjitler, antimikrobiyel ajanlara ve hizli tan1 tekniklerindeki gelismelere
ragmen halen kalic1 sekel ve mortalitesi yiiksek hastalik gruplarindan biri olmaya
devam etmektedir. Akut menenjit siiphesiyle bagvuran hastalarda temel amag, en kisa
stirede taninin konulup uygun tedavinin baslanilmasidir[1].

Eriskinlerde goriilen ABM’ye en sik neden olan ajanlar S. pneumoniae ve N.
Meningitidis’dir. Bu ajanlar genellikle daha ¢ok geng eriskinlerde ABM
etkenidirler[1].

Tiirkiye’de yapilmis olan Kdse S. ve ark.’nin yapmis oldugu calismada eriskin
hastalarda ABM yas ortalamasi 45, olgularin %54,31i erkek, %47,8’i kadin hasta
olarak bildirilmistir[33]. Erdem H. ve ark.’nin yapmis oldugu ¢alismada 50 yas {istii
toplum kokenli ABM tanisi almis hastalarin yas ortalamasi 63 olarak tespit
bildirilmistir[34].

Tiirkiye’de pediatrik hasta gruplari {izerinde yapilan ¢alismalarda ise Ceyhan M. ve
ark. median yas 3,5 erkek/kiz oran1 1,29:1 [35]. Isikay S. ve ark. ise yas ortalamasini
4,74, erkek/kiz orani 1:1 olarak bildirmistir[36].

Yabanci kaynaklarda Weisfelt M. ile Meyer C.N ve ark. ABM’de yas ortalamasini

50 olarak tespit etmistir[30, 37]. Baska bir ¢aligmada Michael B.D ve arkadaslari
eriskin ABM’de median yas1 41 olarak bulmustur [38].

Calismamizda acil klinigimize bagvuran ABM hastalarinin yas araligi 0 ile 93
araliginda dagilmakta ve tiim hastalarin ortanca yas degeri 9 olarak 6lgiilmiis olup,
bunlarin 183(%44,4)’1 kadin, 229(%55,6)’u ise erkek olarak tespit edildi.
Inceledigimiz tiim gruplarda erkeklerde menenjit goriilme orani kadinlardan
istatistiksel olarak daha yiiksek bulunmustur (p=0,0234)

Menenjitlerde klinige basvuru yakinmalari genel olarak ates, bas agrisi, bulanti-
kusma, biling degisikligi ve meningeal irritasyon bulgular seklindedir[1].
Calismamizda hastahane isletim sisteminden retrospektif olarak hastalarin epikriz
formlarina ve hastalarin klinik seyirlerinin incelenmesine ragmen pediatrik acil ve
erigskin acil hastalarin hastahaneye basvuru sikayetleri ile klinik bulgularina dair

yeterli bilgilere ulagilamamais olup ¢alismamizda yer almamaktadir.
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403 hastanin ise BOS-glukoz degerlerine ulagilmis olup ortanca deger 62 mg/dl
(IQR:24). Ulkemizde eriskin hastalar iizerinde Erdem H. ve ark’nin yapmis oldugu
calismada BOS-glukoz ortanca degeri 21 mg/dl olarak tespit edilmistir[34].
Pediyatrik hastalarda Isikay S. ve ark.’nin yapmis oldugu ¢alismada BOS-glukoz
ortalama degeri 47,61 mg/dl (ortalama SS£23,15) olarak tespit edilmistir[36].
Calisgmamizda BOS-glukoz ortanca degerinin sonucunun 62 mg/dl ¢ikmasi bizi
ABM tani kriterlerinden biri olan BOS-glukoz < 40 mg/dl sonucuyla uyusmadigi
icin ABM 06n tanisindan uzaklasmis oluyoruz. Aslinda hastalar ABM’den daha
ziyade BOS-glukoz seviyesi sonucuna gore aseptik menenjit formasyonuna daha
¢ok uymaktadir.

401 hastanin ise BOS-protein degeri tespit edilmis ortanca deger 41 mg/dl (IQR:68)
idi. Ulkemizde Erdem H. ve ark’nin calismasinda BOS-protein ortanca degeri 300
mg/dl olarak tespit edilmistir[34]. Pediyatrik hastalarda Isikay S. Ve ark.’nin yapmis
oldugu ¢alismada BOS-protein ortalama degeri 129.23 mg/dl (ortalama SS+85.16)
olarak tespit edilmistir[36].

Ayni sekilde ¢alismamizda BOS-protein ortanca degerinin sonucunun 41 mg/dl
¢ikmasi, ABM tani kriterleri arasinda yer alan BOS-glukoz 100-500 mg/dl araliginda
yer almamasi nedeniyle LP islemi yaptigimiz ABM 6n tanili hastalar aslinda aseptik

menenjitli hastalar statiisiinde yer almaktadir

Hastalardan 50 tanesinin BOS-hiicre sayisina ulagilmis olup ortanca degeri 100/
mm?® (IQR:420) idi. Ulkemizde eriskin hastalar iizerinde Erdem H. ve ark’nin
caligmasinda BOS-hiicre ortanca degeri 1445/mm? olarak tespit edilmistir[34].

Calismamizda yer alan 50 hastanin BOS-hiicre sayis1 ortanca degerinin 100/mm?
olmast ABM tani kriterleri arasinda yer alan BOS-hiicre sayisinin 1000-5000/mm?

araliginda yer almasi kosuluna uymamaktadir.

Spanos A. ve ark’nin yapmis oldugu gozlemsel ¢alismada %99 {izerinde bir oranla
BOS sivisinda yer alan su parametrelerin varligt ABM tanisin1 dogrulamaktadir.
BOS-glukoz orani < 34 mg/dl olmasi, BOS-protein> 220 mg/dl olmasi, BOS-WBC>
2000/uL ya da BOS-NE> 1180/uL olmasi [39].
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Calismamizi gerek yerli gerekse yabanci ¢alismalarla kiyasladigimiz zaman ABM 6n
tanis1 koydugumuz ¢cogu hastanin aslinda bizleri VM tanisina yaklastirdigini
gormekteyiz. Ancak ¢alismamiza BOS analizi sonuglar1 olarak Durand ML. ve
ark’nin yapmis oldugu ¢alismada bizlere ABM 6n tanis1 koymada yetersiz
olmadigimizi gostermekte [14]. Tam tersine BOS analiz sonuglarinin ABM tanisi
koyarken genis bir yelpazede dagilabilecegini ve degerlendirilmesi gerektigini
gostermektedir [5, 14, 15, 40].

329 hastanin serum CRP deger sonucuna ulasildi. Ortanca deger 17,3 mg/L
(IQR:65,2) idi.

Ulkemizde Erdem H. ve ark’nin ¢calismasinda serum CRP ortanca degeri 28mg/L
olarak tespit edilmistir[34]. Pediyatrik yas gruplarinda Isikay S. ve ark.’nin
caligmasinda ortalama CRP degeri 60 mg/L olarak tespit edilmis[36].

Caligmamizda serum CRP ortanca degerinin 17.3 mg/L olmas1 hastahanemiz
biyokimya laboratuvar cut-off degerinin (0-5 mg/L) lizerinde olmasi ile bizleri
bakteriyel bir enfeksiyon durumun hastalarda mevcut oldugunu gostermektedir.
ABM’i VM’den ayirt etmede yararli bir biomarker oldugu Sutinen J.ve ark’nin
calismasinda da deginmistir[26]. Ancak CRP yiiksekligi sadece ABM de
yiikselmedigi i¢in ¢ikan sonucun hastalarda baska bir enfektif odagin varliginin

olabilecegini ve bunun arastirilmasi gerekliligini bize gostermektedir.

Corrall C. ve ark’nin pediyatrik vakalar tizerinde yapmis oldugu ¢alismada BOS-
CRP degeri incelenmis. ABM’li hastalarin tamaminda BOS-CRP degeri pozitif
olarak ¢ikmis. Boylelikle ABM’i VM’den ayirmada ¢ok daha pratik ve giivenilir bir
test oldugunu bize gostermistir[41] .

Hastalarin 46 tanesinin serum Prokalsitonin (PCT) ortanca degeri 0,11 ng/mL
(IQR:0,88) idi. Simon L. ve ark’nin yapmis oldugu ¢alismada artmis serum PCT
seviyesinin, artmis serum CRP seviyesine gore bakteriyel enfeksiyonlarin tanisini
dogrulamada {istiin oldugunu gostermistir. Hem non-enfeksiy6z durumlardan hem de
viral enfeksiyonlardan ayirmada ¢ok daha fazla sensitif ve spesifik bir 6neme sahip
oldugunu bildirmistir[42]. Calismamizda PCT diizeyinin diisiik olmasi1 bizlere ABM

ontanist alan hastalarin aslinda VM tablosunda olduklarin1 gostermektedir.
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371 hastanin serum WBC degerine ulasilmis olup ortanca degeri 11x10%/puL
(IQR:7,1) idi. WBC degerine ilaveten bakilan Nétrofil (NE) sonuglarinda 362
hastanin degerlerine ulasilmis olup, ortanca degeri 7,1x10%/uL ( IQR:6,6)’idi.
Ulkemizde eriskin hasta gruplar iizerindeki ¢alismalarda Siikran K. ve ark.’nin
yapmis oldugu ¢alismada ABM 06n tanis1 koyduklari hastalarin %67.3 ‘de 16kositoz
(>10000/mm?), %2.2’de 16kopeni (<4000/mm?) tespit edilmis[33].
Arda B. ve ark.’nin yapmis oldugu bir bagka ¢alismada ise hastalarin %82,7’de
16kositoz (>10000/mm?) tespit edilmistir[43].
Erdem H. ve ark’nin ¢alismasinda serum WBC ortanca degeri 16.950/mm? olarak
tespit edilmistir[34].
Pediatrik yas gruplarinda ise Isikay S. Ve ark.’nin yapmis oldugu calismada WBC
ortalama degeri 17205/mm? (ortalama SS+8561) olarak tespit edilmis[36].
Calismamizda serum WBC degerinin hastanemiz biyokimya laboratuvar cut-off
ist degeri olan 10x10%/mm? degerinin tlizerinde olmasi ve diger calismalarla
karsilastirildiginda elde ettigimiz sonucun uyumluluk gosteriyor olmasi bizlere
ABM 6n tanis1 koymamizda yardimci olabilir. Ancak ciddi enfeksiyon varliginda da
16kopeninin olusabilecegini unutmamaliyiz. Ancak hem trombositopeni hem de
l6kopeni varligt ABM’de zayif korelasyon gosteren biyokimyasal parametrelerdir
[44, 45]. Bunlara ilave olarak aseptik menenjitli hastalarda da serum WBC

yiiksekliginin olabilecegini ayrica unutmamamiz gerekmektedir.

198 hastanin ise serum albiimin degerine ulagilmis olup bunlarin ortanca degeri 4,1
g/dl (IQR:0,9) idi. Elde ettgimz bu parametrenin ABM tansini koymadaki etkinligi

bilinmemektedir.

Es zamanli hastalardan bakilan serum glukoz degerleri sonuglarinda 383 hastanin
degerlerine ulasildi ve ortanca serum glukoz degeri 104 mg/dl ( IQR:43) saptandi.
Ulkemizde Erdem H. ve ark’nin yapmis oldugu c¢alismada serum glukoz ortanca
degeri 138.5 mg/dl olarak tespit etmislerdir[34].

Calismamizda elde ettigimiz serum glukoz ortanca degerinin 104 mg/dl olmasi,
ABM kriterleri arasinda yer alan; BOS-glukoz degerinin es zamanl bakilan serum

glukoz degerine oraninin 0.4’den az olmalidir kriterine uymamasi nedeniyle bizleri
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bir kez daha ABM 0n tanisindan uzaklagtirip aseptik menenjit tanisina

yaklagtirmaktadir.

Hastalarin LP sonrasi BOS 6rneklerinden istenilen tetkikler arasinda mikroskopide
direk baki (DB) tetkiki de yer almaktaydi. Hastalarin 297 (%72) tanesinin DB
bakilmis olup geriye kalan 115 (%28) DB’na bakilmamistir. DB sonucunda
toplamda 9 (%3) bakteri, 150 (%50,5) 16kosit, 52 (%]17,5) eritrosit ve 1 (%0,3) adet

mikroorganizma oldugu tespit edildi.

Bilindigi tizere travmatik LP sonrasi, intraserebral ya da subaraknoid kanamalara
bagli olarak 16kosit ve eritrositler subaraknoid bosluga gecerler. BOS-16kosit ve
BOS-eritrosit sayist buna bagli olarak BOS analizlerinde yanlis-pozitif olarak artmis
olarak g6zlemlenir. ABM 0n tanisi alan hastalara eger kiiltiir sonuclar1 gecikecekse
ABM etyolojisi acisindan hastalara BOS-gram boyama yapmamiz bizim i¢in

avantajdir [46].

ABM tanisin1 koymada BOS-gram boyama %60-90 oraninda sensitiviteye, %100’ ¢
yakin oranda spesitiviteye sahiptir. Van De Beek D. ve ark’nin 696 hasta {lizerinde
yapmis oldugu tanisal dogruluk ¢aligmasinda ABM tanist koymada BOS-gram

boyamanin %80 oraninda sensitif, %97 oraninda spesifik oldugunu gostermistir [15].

ABM 06n tanist alan 168 vaka serili bir ¢alismada ise hastalarin BOS-WBC> 5/uLL
olmasina kargin, negatif gram boyamaya sahip olduklari gésterilmis [47].
Calismamizda BOS’da DB hastalarin biiyiik ¢ogunluguna bakilmig ancak ABM

tanis1 koymada net bir sonu¢ ¢ikmamastir.

ABM kesin tanisi etkeni BOS kiiltiiriinde izole etmekle konulur. Kiiltiirlerde
bakterilerin liretilme orani diinya litaratiirlerinde %60-80 olarak tespit edilmistir[48].
Ulkemizde Arda B. ve ark’nin yapmis oldugu ¢alismada, ABM’de etken %38.6
oraninda, Kdse S. ve ark’nin yapmis oldugu ¢aligmada ise ABM tanili hastalarin
%45.4 oraninda etken kiiltiirde tespit edilmistir. Erdem H. ve ark’nin ¢alismasinda
ise %92.5 oraninda BOS sivisinda kiiltiir pozitifligi mevcuttur[43] [33, 34].

Komsu iilkelerimizden birisi olan iran’da Ghotaslou R. ve ark’nin 1991-2013 yillari

arasinda yapilan retrospektif ¢alismada ABM’nin etyolojik etken patojenleri
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sirasiyla; S.Pneumoniae, H.Influenzae, Enterobacter spp, N.menengitis

gosterilmistir[49].

Yunanistan’da pediyatrik yas gruplarinda 1974-2005 yillar1 arasindaTheodoridou M.
Ve ark.’nin retrospektif caligmasinda N. Menengitis tiim yillar ve yas gruplarinda ilk
sirada yer alirken, unspesifik bakteriler(streptecoccus spp,enterobacter
spp,salmonella spp. proteus spp. rickettsiae spp.) ve H.Influenzae, S.pneumoniae

sirastyla diger etken patojenler olarak ABM etyolojisinde yer almistir[50].

Calismamizda BOS kiiltiiriinde iireyen patojenlerin toplam hasta sayisina orani
9%09.95 olarak tespit edilmistir. Calismamizda BOS kiiltiiriinde patojenlerin iireme
yiizdesinin diger ¢alismalarla kiyaslandiginda diisiik ¢itkmasi bizlere; ABM tanisini
koymadan 6nce diger ayirici tanilar iizerinde yogunlasmamiz gerektigini

gostermektedir.

BOS kiiltiirtinde lireme olan 41 hastanin lireyen patojenlerin dagilimina baktigimizda
bunlarin 23 tanesi Staphylococcus spp, 4 tanesi S. Pneumoniae, 4 tanesi Alfa
hemolitik streptococcus, 3 tanesi H. Influenzae, 1 tanesi N. Meningitidis, 1 tanesi
Raoultella ornithinolytica, 2 tanesi Cornybacterium spp, 1 tanesi Enteroccoccus
facealis, 1 tanesi Enterobacter aerogenes, 1 tanesi ise Proteus mirabilis olarak tespit
edildi.

Staphylococcus spp. enfeksiyonu mukoza ve ciltte kolonize olarak; ¢ok ¢esitli cilt ve
yumusak doku enfeksiyonlarina, prostetik kapak hastalar1 ve immiinsiiprese
hastalarda bakteremiyeye, infektif endokardite, osteomiyelite, dalak abselerine,
sepsis ve septik soka sebep olur.

ABM etkeni olarak ise Staphylococcus spp. siklikla kafa travmalarindan ve
norosiriirjikal operasyonlardan sonra gozlenirken daha az oranda ise bakteremiyeye
sekonder olarak goziikmektedir[51] [52].

Calismamizda BOS’da en ¢ok iireyen patojen olarak Staphylococcus spp. sonucu
cikmustir. Staphylococcus spp. grubu ile birlikte es zamanli olarak 20 hastada iireme
sonucunda cilt floras1? sonucu ¢ikmistir. Bu sonucun hastalarin kiltiir ireme
sonucunu etkilemede negatif yonde katki saglamasi goz oniine alindiginda;
hastahanemiz erigkin ve pediatrik acil servis kliniklerinde LP isleminin steril

olmayan kosullarda yapildiginin bir nevi gostergesidir.
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LP islemi steril kosullara muhakkak uyulmasi gereken invaziv bir islemdir. LP
islemi Oncesi islemi yapacak ve yardimci olacak doktorlarin ve diger saglik
calisanlarinin (hemsire, stajer doktor, personel) invaziv girisimler dncesi uyulmasi
gereken steril eldiven, kiyafet giyimi, steril malzeme kullanimina dikkat etmeleri
gerekmektedir. Bununla birlikte LP islemi yapilacak hastanin lokal cilt temizliginin
uygun olarak yapilmasi olmazsa olmaz bir durumdur. LP iglemi Oncesi, sirasinda ve
sonrasinda biitiin prosediirlerin uygulanmasi ve dikkatli olunmasi konusunda
egitimlerin arttirllmas1 da 6nem kazanmaktadir. Ayrica acil servis fiziki sartlarinin
(hasta yatagi, carsaf, nevresim, islemin yapilacagi oda v.b) sterilizasyonu da énem
arz etmektedir.

Bunun sonuglara ek olarak bizler LP islemini erigkin ve pediyatrik acil kliniklerinde
Ozgegmisinde intrakraniyel operasyon Oykiisii olan hastalara veya Staphylococcus
aereus bakteremiyesine sekonder gelisen ABM tablosundaki hastalara da
uygulamaktayiz.

Sonug olarak; ABM’in olugmasinda rol oynayan Staphylococcus spp.’in hangi
sebeplerden dolay1 calismamizda ilk sirada yer aldigini belirtmis olduk.

Ulkemizde eriskin hastalar {izerine yapilan ¢alismalara baktigimizda, tetkik edilen
BOS o6rneklerinde kiiltiir sonuglarinada yer verilmis olup, lireyen patojenler ¢esit ve
oranlarina gore ele alinmistir. Kiiltlir sonuglarinda aseptik menenjitler hemen her
caligmada oran olarak ilk sirada yer alirken septik menenjitler ikinci sirada yer
almaktadir.

Arda B. ve ark.’nin yapmis oldugu bir ¢caligmada litaratiirle uyumlu olarak siklik
sirasiyla S.Pneumoniae, N.meningitis ve Staphylococcus aerus seklinde tespit
edilmistir[43].

Erdem H. ve ark.’nin 50 yas {istii erigkin hastalar lizerinde yaptig1 bir ¢alismada ise
etken patojenler sirasiyla; S.Pneumoniae, Listeria Monocytogenes ve Staphylococcus
epidermidis en ¢ok iireyen bakteriyel ajanlar olarak tespit edilmistir[34].

Siikran K. ve ark’nin yapmis oldugu calismada ise elde edilen sonuglarda siklik
sirastyla S.Pneumoniae, Acinatobacter spp. ve Listeria Monocytogenes iireyen
bakteriyel patojenler olarak tespit edilmistir[33].

Ulkemizde pediatrik hasta gruplari iizerinde yapilan ¢alismalarda ise; Ceyhan M. ve

ark’nin ¢aligsmasinda etken patojenler arasinda ilk sirada N.menengitis sonrasinda ise

60



S.Pneumoniae gosterilmis olup Haemophilus Influenzae Tip b susu hicbir hastada

gozlemlenmemistir [35].

Seftriaksonlarin 1988 yilindan itibaren Tiirkiye pazarina girmesiyle birlikte
penisiline yiiksek direnci olan S.Pneumoniae’nin bu molekiiliin etkisiyle

prevalansinda azalmaya sebep oldugu gézlemlenmistir[53].

Ayrica Saglik Bakanliginin 1974-1986 yillar1 arasinda 295 hastanin ABM tanisi
aldig1 ve hastalarin %76.4 oraninda etken patojen olarak N.menengitis oldugu tespit
edilmis ve bunlarin biiyiik cogunlugunun askeri birliklerde goriildiigli raporlanmistir.
1995 yilindan sonra askeri birliklerde rutin asilama programinin basaltilmasiyla

N.menengitis kaynaklit ABM goriilme siklig1 azalmistir.

Calismamizda hastalarin LP 6ncesinde kraniyel goriintiilemelerinin yapilip
yapilmadigina bakildiginda; toplamda 65 (%15.7) hastaya herhangi bir kraniyel
goriintiileme yapilmadig: goriildii. Hastalarin 276 (%67.0)’na kraniyel BT ¢ekimi LP
islemi 6ncesi yapilmis olup, hastalara kraniyel BT ¢ekilmesinin gerekliligini daha
once tan1 boliimiinde dile getirmistik. Ancak BT ¢ekim siiresi LP isleminin
yapilmasini geciktirerek hastalarin tani ve antibiyotik tedavi siiresini uzatmaktadir.
LP kontraendikasyonu koymada bizlere yardimci olan BT ¢ekimi; Hasbun R. ve
ark’nin 307 vaka serili prospektif calismasinda bizlere hastalarin birgogunun
tizerinde LP 6ncesi kraniyel BT ¢ekiminin yararinin olmadigimi gostermektedir [21,
54].

Hasbun R. ve arkadaslar1 LP oncesi BT ¢ekimi yapilan ve ¢gekim yapilmayan
hastalar1 kiyasladiklarinda, hastalara ABM tanisinin konulmasinda 2 saatlik ve
tedavisinin baglamasinda ise 1 saatlik gecikmenin meydana geldigini ¢aligmalarinda
belirtmislerdir.

2009 yilinda Isve¢ ABM kilavuzunda revizyona giderek, bozulmus mental durumu
kanitlamada kraniyel BT ¢ekimini LP dncesinde mutlaka yapilmas1 gerken tanisal bir
yontem olmaktan ¢ikartmis. Boylelikle hastalara i.v antibiyotik baslama siiresi
yaklagik 1-2 saat kisalmistir. Sonug olarak hasta mortaliteleri tizerinde %7-12

oraninda azalmaya sebep olmustur [55].
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2004 yilinda yayimlanan Infectious Diseases Society of America (IDSA) kilavuzunda
ABM’den siiphelenilen hastalara LP 6ncesi kraniyel BT ¢ekim kriterleri belirtilmis

[6].

Ayrica, 2016 yilinda yayinlanan European Society of Clinical Microbiology and
Infectious Diseases (ESCMID) kilavunda yer alan su durumlarda; GKS<10 olan,
fokoal norolojik defisiti (kraniyel sinir palsisi hari¢) olan, yeni gelisen ndbet varlig
durumunda, ciddi mental durum degisikligi ve ciddi sekilde immiin sistemin

baskilandigi durumlarda bizlere LP 6ncesi kraniyel BT ¢ekimini dnermekte [56].

Bizler de ABM 6n tanisi koydugumuz tiim hastalara LP islemi oncesi kraniyel BT
ve diger goriintiilemeleri bahsettigimiz iki ana klavuzun 6nerileri dogrultusunda

yapmaktayiz.

Zira ¢alismamizdan ¢ikan sonuglara da baktigimizda; 6zellikle kraniyel BT
¢ekiminin LP islemi i¢in kontraendike olan durumlari belirlemede hala gegerli ve

Onemli bir tanisal yontem oldugunu bize gostermektedir.

Caligmamizda ABM 6n tansi alan toplamda 321 hastaya empirik i.v
antibiyotik/antiviral tedavi uygulanmis olup; 195 hastaya sefolosporin tiirevi, 43
hastaya penisilin tiirevi, 27 hastaya vankomisin, 10 hastaya da diger antibiyotik

rejimi, 46 hastaya ise antiviral tedavi rejimi uygulanmustir.

Ulkemizde Erdem H. ve ark.’nm yapmis oldugu calismada ABM ontanili hastalara
uygulanan empirik antibiyotik tedavisinde 135 (%85) hastaya seftriakson ya da
sefotaksim grubu, 8(%5) hastaya meronem, 10(%6.3) hastaya kristalize penisilin,

6(%3.8) hastaya ampisilin rejimi uygulanmistir[34].

Gerek IDSA gerekse ESCMID kilavuzlarinda ABM’de uygulanan empirik
antibiyotik protokolii belirtilmis olup. Calismamizda ABM ontanili hastalara
uyguladigimiz empirik antibiyotik tedavileri kilavuzlarin 6nerileriyle paralellik

gostermektedir[6, 56].

Gectigimiz son on yilda, Haemophilus influenzae tip B, Neisseria meningitidis ve
Streptococcus pneumoniae’ye karsi etkili agilar gelistirilmis olup, uygulanan asilarla

hastaligin epidemiyolojisi degismistir. Konjuge pndmokok asisinin kullanima
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girmesiyle ¢ocuklarda goriilen pndmokok menenjitlerinin goriilme sikliginda azalma
meydana gelmistir. Ancak erigkinlerde hala yiiksek mortalite ve sekelllerle seyreden

onemli bir enfeksiyon hastaligidir[33].

5.1 Calismanin Kisithhiklar:

Herseyden 6nce ¢alismamiz retrospektif, dosya taramasi {izerine kurulu bir ¢aligma
olmasindan dolay1; hastalarin demografik bilgilerinden, 6zge¢mislerinden, hangi
sikayetlerle acil servise basvurduklarindan, bagvuru sirasindaki klinik durumlarindan,
fizik muayenelerinde hangi patolojilerin bulunduguna kadar genis bir bilgi
eksikligine sahiptik. Bilgisayar sistemi lizerinden sadece LP islemi yapilan hastalara
ulastigimiz i¢in calismamizda doktorlarin hangi kriterlere bakarak hastalara ABM 6n
tanis1 koyduklari bilgisine ulasamadik. Yine ayni sekilde hangi sebeplerden dolay1

hastalara LP isleminin yapildigi sonucuna ulagsamadik.

5.2 Calismanin Sonucu

ABM morbidite ve mortalitesi yiiksek olan bir enfeksiyon hastaligidir. ABM’de
erken tani ve tedavi ¢ok dnemlidir. Bu nedenle bas agrisi, ates, bulanti-kusma ve
biling degisikligi yakinmalariyla bagvuran hastalarda meningeal irritasyon bulgulart
mutlaka arastirilmali ve menenjitten siiphelenilen vakalarda herhangi bir
kontrendikasyon yoksa LP yapilarak BOS incelenerek, taniya gidilmeli ve en kisa
stirede antimikrobiyal tedaviye baslanilmalidir. Calismamiz sonucunda hastanemizde
yapilan LP sayisinin fazla olmasina ragmen pozitif bulgu elde edilen LP sayisinin
fazla olmadigi tespitine varilmistir. Acil servis kosullarinda LP’lerin steril sartlarda

yapilmadig1 siiphesi dogmustur. Ayrica LP yapilan hastlardan uygun 6rneklem
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gitmedigi, materyallerin eksik degerlendirildigi tespit edilmistir. Hastane

personelimize bu konularda gerekli egitimler planlanmalidir.
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6. EK-1 (ARASTIRMA ETiK KURUL ONAYI)
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