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OZET

Bu calismada Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi'nde, Ocak 2005-
Agustos 2007 tarihleri arasinda izlenen 94 santral sinir sistemi (SSS) infeksiyonu hastasinin risk faktorleri, laboratuvar bulgulari ve
prognozlarinin degerlendiriimesi amaglanmistir. Hastalarin 44 (%46.8)’G akut bakteriyel meninjit (ABM), 27 (%28.7)'si viral
meningoensefalit (VME), dokuzu (%9.5) tuberklloz meninjit (TBM), yedisi (%7.4) noérobruselloz, besi (%5.3) beyin apsesi, biri
(%1.06) norosifiliz ve biri (%1.06) de fungal meninijitti. Akut bakteriyel meninjitli 12/44 (%27.24) hastada meninjit etkeni beyin
omurilik sivisi (BOS) kultiiriinde Uretildi. Viral meningo-ensefalitli hastalarin 17/27’sinde (%62.9) EEG’'de, 12/27’sinde ise (%44.4)
goriintileme yontemlerinde patolojik bulgu saptandi. Tuberkiloz meninjitli dokuz hastanin ikisinin (%22.2) BOS Kkiiltirinde
Mycobacterium tuberculosis uredi. Akut bakteriyel meninjitli dért (%9), VME'li iki (%7.5) ve TBM'li iki (%22.2) hasta kaybedildi.

SUMMARY

The purpose of this retrospective study was to evaluate the risk factors, laboratory findings and patient’s outcomes in 94 patients
with central nervous system infection. The patients were those hospitalized in the Clinic of Infectious Diseases, Ondokuz Mayis
University, Samsun, Turkey, in the period between January 2005 and August 2007. Among these patients the etiological patterns
consisted of 44 (46.8%) episodes of bacterial, 27 (28.7%) of viral and 9 (9.5%) of tuberculosis origin. Seven patients (7.4%) had
meningitis with Brucella spp. and other five patients (5.3%) had brain abscess with different microorganisms. One patient (1.06%)
had neuro-syphilis and the remaining one (1.06%) had fungal meningitis. Among 44 bacterial meningitis episodes, cerebrospinal
fluid culture positivity was 27.24% (12 patients). Of the 27 viral meningitis patients, 17 (62.9%) had pathological EEG findings and
12 (44.4%) patients had pathological radiographic features. Mycobacterium tuberculosis was cultured in only two (22.2%) out of
nine tuberculosis meningitis patients. Over all fatality rates in the study period according to the etiological pattern was as follows: 4
(9%) bacterial meningitis, 2 (7.5%) viral meningitis and 2 (22.2%) tuberculosis meningitis patients were lost with various
complications..

GiRiS

Santral sinir sistemi (SSS) infeksiyonlari siklikla ates, bas
agrisi ve mental durum degisikligi ile kendini géstermekle
birlikte fokal ndrolojik bulgularla da ortaya ¢ikabilmektedir.
Bu infeksiyonlar akut veya kronik, benign veya fatal seyirli
olabilmektedir. Santral sinir sistemi infeksiyonlarinin

mortalitesi ylUksektir. Erken tani ve agresif tedavi basari
sansini artirmaktadir (1). Tanida beyin-omurilik sivisi
(BOS)'nin incelenmesi esastir. Beyin-omurilik sivisinda
hiicre sayimi, glukoz ve protein miktarinin saptanmasi,
Gram boyama ile mikro-organizma aranmasi tedavinin
yonlendiriimesi agisindan yol gosterici olmaktadir. Ayrica

169



Tasdelen-Fisgin ve ark.

BOS kiiltiirl, serolojik testler ve goriintileme ydntemleri,
etkene yonelik molekiiler ve biyolojik testler bagvurulmasi
gereken diger tani yontemleridir (1-3). Yas, altta yatan
hastaliklar, toplumun sosyo-ekonomik yapisi infeksiyon
tipinde 6nemli faktérlerdir. Tedavi, ¢ogu kez ampirik
olarak acil baglanir. Bu nedenle de ayirici taniyi ¢ok iyi
yapmak gerekir.

Bu calismada Uglincli basamak bir hastanede karsilagilan
SSS infeksiyonlarinin dagiimi, risk faktorleri ve prognozu
retrospektif olarak irdelenmistir.

GEREG VE YONTEM

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi infeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi'nde, Ocak
2005-Agdustos 2007 tarihleri arasinda takip edilen, SSS
infeksiyonu tanisi alan 94 hasta retrospektif olarak
degerlendirildi. Santral sinir sistemi infeksiyonu tanisi;
Oyku, klinik bulgular, BOS incelemesi, gerektiginde
radyolojik gériintileme ile konuldu. Oykiide; bag agrisi,
ates, bulanti-kusma, biling degisikligi ve konvilzyon,
klinik bulgularda; ates, biling degisikligi, meningeal
irritasyon bulgulari ve fokal norolojik bulgularin varligi
pozitif olarak degerlendirildi. Beyin-omurilik sivisinda;
basing, goériinim, hiicre sayisi ve tipi, protein ve glukoz
miktari incelendi. Gram boyama ve rutin bakteriyolojik

kiltar yapildi, gerektiginde Ehrlich-Ziehl-Neelsen (EZN)
boyamalari, serolojik testler (Brucella standart tip
aglitinasyonu-STA, Veneral Diseases Research
Laboratory -VDRL) kullanildi. Kan ve BOS kdiltrleri kanli,
cikolata ve kan kiilturG besiyerine ekildi. Bunun diginda
supheli olgularda BOS kiltirleri tiberkiloz agisindan
Léwenstein-Jensen besiyerine ekildi. Hastanemizde
molekdler biyolojik yontemler rutin uygulanmadigi icin bu
testlerden yeterince faydalanilamadi. Meningo-ensefalit
olgularinin  degerlendiriimesinde elekiroensefalogram
(EEG)'dan yararlanildi. Radyolojik goériintileme yontemi
olarak Bilgisayarli Beyin Tomografisi (BBT) vel/veya
Manyetik Rezonans Goérintileme (MRI) kullanildi.

BULGULAR

iki yillik slirede toplam 94 hasta degerlendirmeye alind.
Hastalarin 51'i erkek (%54) ve 43’0 kadindi (%46).
infeksiyonlar siniflandiriidiginda; 44 hastada (%46.8)
akut bakteriyal meninjit (ABM), 27 hastada (%28.7) viral
meningo-ensefalit (VME), dokuz hastada (%9.5) tUberkuloz
meninjit (TBM), yedi hastada (%7.4) nérobruselloz, bes
hastada (%5.3) beyin apsesi, bir hastada (%1.05)
norosifiliz ve bir hastada da (%1.05) fungal meninjit
saptandi (Tablo 1 ve Tablo 2). Yas ortalamasi; ABM’li
hastalarda 50.5 (18-85), VME'li hastalarda 42.3 (18-68),

Tablo 1. Santral sinir sistemi infeksiyonlarinda demografik 6zellikler, risk faktorleri ve prognoz

Bakteriyel

Viral

Tiberkiloz

meninjit Meningo-ensefalit meninjit Norc)(tr)1:u7s)elloz Bey;:laSp)se&

(n:44) (n: 27) (n: 9) ’
Ortalama yas 50.5 43.2 39.9 27.6 55
Kadin/Erkek 21/23 14/13 5/4 1/6 2/3
Risk faktorleri
¢ Operasyon 10 (%22.7) - - - 2 (%40)
e Travma 5(%11.3) - - - 1 (%20)
o Otitis media +Mastoidit 3 (%6.8) - - - -
o Sinlizit 8 (%18.1) - - - -
o Rekiirren +Travma 5(%11.3) - - - -
* Diabetes mellitus 6 (%13.6) - 1(%11.1) - 2 (%40)
o immunsupresyon 1(%2.2) - - - _
o Viral USYi infeksiyon 1(%2.2) 3(%11.1) - - -
o Tlberkuloz dykilsu - - - - -
o Ailede tuberkiiloz - - 3 (%33.3) - -
 Ciftgilik/hayvan besleme - - - 6 (%85.7) -
Prognoz
e Yasayan 36 (%81.8) 25 (%92.5) 5 (%55.5) 7 (%100) 3 (%60)
e Olim 4 (%9) 2 (%7.5) 2 (%22.2) - -
o Sevk/Devir 4 (%9) - 2 (%22.2) - 2 (%40)

USYi: Ust solunum yolu infeksiyonu
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TBM'li hastalarda 39.9 (36-75), norobrusellozlu hastalarda
27.6 (24-50) ve beyin apsesi olan hastalarda 55 (35-68)
olarak saptandi. ABM tanisi alan 12/44 (%27.2) hastada
meninjit etkeni kilttrde Uretildi (Tablo 3). S. pneumoniae
lateks aglitinasyon testi hastalarin 14/44’Gne bakilabildi
ve Uglnde pozitifik saptandi. Viral meningo-ensefalit
tanisi klinik, BOS, EEG ve radyolojik bulgularla konuldu.
Elektro-ensefalogiafide patolojik bulgular %62.9 hastada
saptanirken, radyolojik goruntileme ile bu oran %44.4
olarak bulundu (Tablo 4). Tiberklloz meninjit tanisinda,

Oyku, fizik muayene, laboratuvar ve radyolojik bulgulari
ile BOS incelemesinden yararlanildi. Hastalarin ikisinin
(%22.2) BOS kilturinde M. tuberculosis Uredi. Beyin-
omurilik sivisinda asido-rezistan basil (ARB) ve kdltir
negatif olan diger hastalarda tani, 6éyki ve klinik bulgularin
yani sira, BOS bulgulari ve patolojik goriintileme ile
konuldu. Norobruselloz disinilen hastalarin sadece
%57.1 de serum brucella standart tlip aglutinasyon testi
(STA) 1/160 ve Uzerinde saptandi. Beyin-omurilik
sivisinda STA ise tamaminda 1/8 ve (zerinde saptandi.

Tablo 2. Santral sinir sistemi infeksiyonlarinda beyin-omurilik sivisi bulgulari

Bakteriyel meninjit

Viral meningoensefalit

Tuberkuloz meninjit Noérobruselloz

(n: 44) (n: 27) (n: 9) (n:7)
Lokosit sayisi (hiicre/mm®) 2225 (20-11500) 258 (40-1200) 160 (60-270) 204 (30-580)
e 0-100 5(%11.3) 14 (%51.8) 2 (%22.2) 3 (%42.9)
e 101-500 11 (%25) 11 (%40.7) 7 (%77.8) 4 (%57.1)
* 501-1000 9 (%20.4) 0 0 0
* >1000 18 (%40.9) 1(%3.7) 0 0
Protein miktari (mg/dl) 256 (19-663) 103 (23-246) 176 (52-318) 64 (31-89)
e 45-100 9 (%20.4) 12 (%44.4) 3 (%33.3) 6 (%85.6)
e 101-200 14 (%31.8) 11 (%40.7) 2 (%22.2) 0
e 201-500 9 (%20.4) 3(%11.1) 3 (%33.3) 1(%14.2)
e >500 9 (%20.4) 0 1(%11.1) 0
Glukoz miktari (mg/dl) 47 (0.5-192) 62 (32-103) 32 (11-61) 29 (22-50)
e 0-5 7 (%15.9) 0 0 0
e 6-20 3 (%6.8) 0 3 (%33.3) 1(%14.2)
e 21-40 9 (%20.4) 3 (%11.1) 3(%33.3) 5 (%71.4)
e >40 24 (%54.5) 23 (%85.1) 3(%33.3) 1(%14.2)
Tablo 3. Santral sinir sistemi infeksiyonlarinin diger laboratuvar parametreleri
Bakteriyel meninjit Viral Meningo- Tuberkiloz meninjit ~ Norobruselloz
(n: 44) ensefalit (n: 27) (n: 9) (n:7)
BOS kiiltiirii
e S. pneumoniae 3 (%6.8) - - -
e L. monocytogenes 1(%2.2) - - -
o AGBHS 1(%2.2) - - -
e S. viridans 1(%2.2) - - -
e E. coli 1(%2.2) - - -
o MRKNS 3 (%6.8) - - -
¢ MRSA 1(%2.2) - - -
e P. aeruginosa 1(%.2) - -
o M. tuberculosis - - 2 (%22.2) -
o Brucella cinsi - - - 1(%14.2)
Serolojik testler
Lateks (pnémokok igin) 3 (%6.8) - - -
e STA (BOS) testi - - -
1/8-1/32 4 (%57.1)
21/64 3 (%42.8)
e STA (Kan) testi - - -
<1/80 2 (%28.5)
21/160 4 (%57.1)
e HSVIg M (+) - 1(%3.7) -

BOS: Beyin-omurilik sivisi, AGBHS: A grubu beta hemolitik streptokok, MRSA: Metisiline direngli S. aureus, MRKNS: Metisiline direngli koagulaz-
negatif stafilokok, STA= Standart tiip aglitinasyon, HSU: Herpes simplex virus

Cilt 21, Sayi 4, Ekim 2007
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Tablo 4. Santral sinir sistemi infeksiyonlarinin radyolojik sonuglari

Bakteriyel meninijit

Viral meningo-ensefalit

Tuberkuloz meninjit Noérobruselloz

(n: 44) (n: 27) (n: 9) (n:7)
EEG
o Patolojik 2 (%4.5) 17 (%63) 1(%11.1) 1(%14.2)
e Normal 4 (%9.1) 3 (%11.1) 1(%11.1) 1(%14.2)
e Yapilmamig 38 (%86.3) 7 (%26) 6 (%66.6) 5(%71.4)
BBT/MRI
o Patolojik 19 (%43.1) 12 (%44.4) 7 (%77.7) 3 (%42.8)
o Normal 22 (%50) 15 (%55.5) 1(%11.1) 4 (%57.1)
e Yapilmamis 3 (%6.8) 1(%11.1) 0

EEG: Elektro-ensefalografi, BBT/MRI: Bilgisayarli beyin tomografisi/Magnetik rezonans gériintiileme

Bir hastanin BOS kiiltirinde ve bir hastanin da kan
kiltiriinde Brucella cinsi bakteri Uredi. Beyin apsesi
bulunan bes hastaya beyinde yer kaplayan lezyon
olmasi nedeniyle lomber ponksiyon (LP) yapilamadigi
icin tani radyolojik goérintileme ile konuldu. Nérosifiliz
tanisi alan 51 vyasindaki erkek hastanin BOS’'unda
VDRL, serumda ise TPA testi pozitif olarak saptandi.
Gegmiste riskli cinsel iliski tanimlayan hastada, tedavi
sonunda iyilesme saglandi. Kirku¢ yasindaki diger bir
erkek hastada klinik, patolojik ve radyolojik gérintileme
sonucunda fungal meninjit dislnuldi. Operasyon
sonrasinda gelisen bu infeksiyon, frontal bdlgedeki
operasyon yerinden alinan yara kultirinde Aspergillus
fumigatus Uremesi sonucunda dogrulandi. Hasta uzun
sureli antifungal tedavi almasina ragmen kaybedildi (4).
Tum olgular degerlendirildiginde mortalite orani %8.5
(8/94) olup tuberkuloz meninjitli hastalardaki mortalite
orani (%22.2) diger meninjitlere gére yuksek saptandi
(Tablo 1).

TARTISMA

Santral sinir sistemi infeksiyonlari meninjitten ensefalite,
beyin apsesinden ansefalomyelite kadar ¢ok genis bir
klinik dagihm icermektedir. Ancak tum bu klinik tablolar
icinde en sik karsimiza cikan, bakteriyel ve viral
meninjitlerdir (1). Hastalarimizin en sik ABM (%46.8),
ikinci siklikla VME (%28.7) oldugu goértimustir. Bu oran
Ulkemizden bildirilen Pigkin ve ark. (5)'nin 244 erigkin
SSS infeksiyonunu degerlendirdigi calismasina benzerdir.

Taniya gore demografik Ozellikler incelendiginde, yas
ortalamasinin TBM'li (39.9) ve nérobrusellozlu (27.6)
hastalarda daha disik oldugu goriimugtur.

Akut bakteriyel meninjit gelisiminde altta yatan risk
faktorleri; travma, kanser, alkolizm, orak hlicre anemisi,
diabetes mellitus, organ transplantasyonu, splenektomi,
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ylksek doz steroid (om) tedavisi, bagisikhgin baskilan-
masi ve uzun sureli diyalizdir (6). Kraniyal cerrahi sonra-
sinda meninjit, ensefalit, ventrikilit ve fokal supuratif
lezyonlar gelisebilir. Cerrahi sonrasi hastanin biling duru-
mu, primer hastalii ya da operasyona bagli olabilece-
ginden, meninjit tanisinda gecikme olabilir. Uzayan ates
ve biling degisikliginin agiklanamadigi durumlarda me-
ninjit disunulmelidir (7). Kétd kontrolli DM'un hastalarda
graniilositlerin  kemotaksisini, fagositozu ve mikrobisit
fonksiyonlarini bozarak infeksiyon gelisimine zemin
hazirladidi bilinmektedir (8). Sinlzit, nadiren de olsa
direkt veya venlerle retrograt yayilarak subdural
ampiyem, epidural apse, intraserebral apse, meninjit gibi
komplikasyonlara yol acgabilir. Meninjit, sfenoit veya
etmoit sinlUslerdeki infeksiyonun yayillimi ile gelisebilir
(9). Akut baktariyel meninjitli hastalarimizin altta yatan
hastaliklari arasinda en sik operasyon (10/44) ve daha
az sikhkla sinuzit (8/44) ve DM (6/44) saptanmistir.
Diyabet as walilitus ayrica, beyin apsesi olan iki (2/5) ve
tiberklloz meninjitli bir (1/9) hastada da altta yatan risk
faktorl olarak saptanmistir.

Akut bakteriyel meninjitli hastalarin BOS 6rneklerinin
Gram boyamasinda doért hastada (%9) Gram-pozitif kok
gorulirken, sadece bir hastanin BOS kiltiriinde
Streptococcus viridans Uremesi olmustur. Bakteriyel
meninjitte BOS bulgularinin yani sira etkenin Gretiimesi
altin standarttir. Ancak dnceden antibiyotik kullanimi hem
kaltir pozitifligini hem de Gram boyama sonuclarini
olumsuz etkilemektedir (2).Akut bakteriyel meninjitli
hastalarin 12/44’sinde (%27.2) BOS Kkiiltirinde mikro-
organizma Uremis ve en sik izole edilen mikro-organizmanin
Streptococcus pneumoniae oldugu gorilmugtdr.
Streptococcus pneumoniae yenidogan doneminden sonra
en sik meninjit etkenidir (6). Dis merkezden antibiyotik
tedavisi baglanarak goénderilen 13 hastanin BOS
kiltirinde Greme olmamistir. Farkl galismalarda BOS
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kiltirinde mikro-organizma ureme orani %17.3-34
arasinda bulunmustur (5, 10). Bakteri polisakkarit
antijenlerinin saptanmasina dayal lateks aglitinasyon
testi hizli bir ydntemdir. Bu test duyarliiginin disuk olmasi
nedeniyle son yillarda tartismal hale gelmistir (11).
Bizim ABM’li hastalarimizin 14’Gne S. pneumoniae
lateks aglitinasyon testi uygulanmis, Gglinde pozitiflik
saptanmis ve higbirinde Gram boyamada 6zellik yokken,
bir hastanin BOS kdlturiinde S. pneumoniae Gremistir.

Akut bakteriyel meninjit acil tani ve tedavi gerektiren bir
durumdur. Tedavinin ilk yarim saat icinde baglanmasi
gerekir. Eger klinik olarak bakteriyel meninjit stiphesi
varsa, LP yapilip BOS Gram boyama sonuglarina goére
acilen SSS’ne gegen ve bakterisidal etkili antibiyotikler
baslanmalidir. Eger Gram boyama sonucu negatifse
veya kontrendikasyon nedeniyle LP yapilamiyorsa
ampirik olarak (hastanin yas! ve altta yatan kosullari g6z
Onune alinarak) tedavi baglanmalidir (6).

Viral meningo-ensefalitlerin etiyolojisinde siklikla enterovi-
risler ve Herpes simplex virus (HSV) rol oynamaktadir.
Hastaligin tanisinda BOS bulgularinin yani sira EEG ve
gorintiileme yontemleri, 6zellikle HSV ensefaliti igcin 6nem
taginmaktadir. Gorlntileme yodntemlerinden MRI ile
BBT’ye gore hastaligin daha erken safhalarinda patolojik
bulgular saptanmaktadir (12). Olgularimizin buyuk ¢o-
gunlugunda patolojik EEG (%63) ve MRI (%44.4) bulgu-
lari saptanmis ve tanida yol gosterici olmustur.

Tlberklloz meninjit hem mortalitesi hem de morbiditesi
yuksek olan klinik bir tablodur. Tiiberkiloz meninjit tanisinda
etkenin Uretilmesi ve/veya direkt boyali preperatta
gOsterilmesi kesin tani kriteridir. Tanida radyolojik olarak
MRI, BBT'ye gére daha duyarlidir (13). Olgularimizin
tanisinda, BOS bulgulari yaninda, bes hastanin da
(%55.5) MRI'daki patolojik bulgularindan yararlaniimis,
iki hastanin (%22.2) BOS kultirinde Mycobacteium
tuberculosis Gremesi olmugtur. Hastalarin BOS érneklerinde
mikro-organizmanin Uretilme orani, literatirde bildirilenlere
(%5-%38.5) benzer olarak bulunmustur (14-16). Hastalarin
higbirinde BOS’'ta ARB pozitifligi saptanmamistir. Bu
durum incelenen BOS miktarindaki basil azhidindan,
inceleme suresinin kisaligindan olabilir.

Ulkemiz gibi bruselloz ydniinden endemik olan
bolgelerde, epidemiyolojik dyku varliginda SSS bruselloz

KAYNAKLAR

acisindan da degerlendiriimelidir. Santral sinir sistemine
ait bulgular guriltili olabilecegi gibi, sinsi seyirle
seyrederek kronik meninjite neden olabilmektedir.
Norobrusellozda tani, klinik bulgulari olan hastalarda
serum ve BOS’ta aglitinasyon testinde pozitiflik ve/veya
BOS kdltirinde Brucella tirlerinin  uUremesi, BOS
glukozunda azalma, proteinde artma ve pleositoz ile
konmaktadir (17). Olgularimizin tamaminda brucella
STA testi 1/8 ve Uzerinde olup, bir olguda (%14.2)
BOS’da Brucella cinsi bakteri Gremisgtir.

Meninjitlerde erken tani ve tedavi ile mortalite orani
dislrulebilir. Bu c¢alismada mortalite orani %8.5
bulunmustur. Her grup igin ayri ayri degerlendirildiginde
mortalite oranlari ABM’'de %9, VME'de %7.4 ve TBM’de
%22.2 olarak bulunmustur. Pizon ve ark. (18)nin
calismasinda ABM’te mortalite orani % 18.4 olarak
saptanmistir. TUberklloz meninjitte mortalite orani ise
farkh galismalarda %20-30.7 arasinda bulunmustur (14-16).
Bizim TBM’'de mortalite oranimizin yiksek g¢ikmasinin
nedenleri arasinda hastalarin dis merkezlerde farklh
tanilarla takip edilmesi ve 3. basamak saglik hizmetleri
veren hastanemize klinik durumu daha agir olan
hastalarin basvurmasi sayilabilir. Santral sinir sistemi
infeksiyonlari etken ne olursa olsun énemli mortalite ve
morbiditeye sahip klinik tablolardir. Taninin erken
konmasi ve uygun ampirik antimikrobiyal ajan baglanmasi
hayati 5neme sahiptir.

Sonug olarak, SSS infeksiyonu nedeniyle Kklinigimize
basvuran hastalarin:

1. Ne kadar sure dis merkezde bekletildigi, hangi labo-
ratuvar incelemelerinin yapildigi ve bunlarin sonugclari
ile ilgili bilgilerin gébnderilmemesi,

2. Bu silrede antibiyotik kullanip kullanmadiginin bilin-
memesi,

3. Antibiyotik verildi ise verilen antibiyotigin dozu, sturesi
gibi bilgileri igeren resmi bir epikriz veya klinik 6zetinin
olmamasi énemli bir iletisimsizlik sorunu;

4. Meningo-ensefalit tanisinda rutin énerilen HSV, Lyme,
sifiliz ve diger viral etmenler agisindan PZR (Polimeraz
Zincir Reaksiyonu) ve diger molekller arastirmalarin
rutin olarak yapilamamasi diger 6nemli sorunlar
olarak belirginlesmektedir.
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