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GIRIS

Akut bakteriyel menenjit(ABM) ¢ocukluk gaginda sik
goriilen bir enfeksiyon hastaligaidir. Giliniimizde koruyucu ve
tedavi edici hekimlik alanindaki gelismeler diger enfeksiyon
hastaliklarinda mortalite ve morbiditeyi biyik oranda azal-
tirken ABM'de bu ama¢ daha az olarak gergeklesmistir™’
Sekel kalma orana hala %20-40 ara31ndad1r3_5. Ayrica, bir
¢ok yeni ¢alismada ABM insidansinin giderek artmakta oldu-
gu bildiriimektedir® 8.

ABM'in klinik bulgulari hastanin yasina gdre degisir.
Biyiik g¢ocuk ve eriskinde tipik menenjit bulgulari goridldigi
halde siit g¢ocugu ve Gzellikle yenidogan doneminde atipik
bulgular olabilir. ABM'in kesin tanisi beyin omurilik sivi-
sinin (BOS) incelenmesi ve kiiltiirde etkenin gdsterilmesi ile
konur. Ancak ¢ocugun yasinin kii¢iik olmasi, erken déneminde
semptom ve BOS bulgularinin belirsiz olmasi tanida gii¢liikler
yaratmaktad1r7—ll. Ayrica etken olan mikroorganizma 24 saat-
ten daha kisa silirede iliretilememekte ve tanidan Once yetersiz
antibiyotik kullanilmasi iiretme sansini daha da azaltmakta-
d1r12’13.

ABM'in erken belirtilerini tanimlamada klinik taninin
yerini alabilecek bir yontem heniiz gelistirilmemesine karsin

tip alanindaki son gelismeler klinisyene biiyiik 6l¢lide yardim-

c1 olmaktadir. Counterimmune1ectrophoresis(CTE), radioimmun-



assay (RIA),enzim immuno assay (EIA), lateks aglutinasyonu
(LA) gibi mikroorganizma antijenini dogrudan saptayabilen

ve BOS enzimleri, nitroblue tetrazolium testi(NBT), C-reaktif
protein(CRP) gibi enfeksiyon varligini destekleyen hizla
tani yontemleri uygulama alanina girmektedirlA—zz. Bu yon-
temlerden ¢ogunun pahali olusu ve uygulama gli¢liiklerinin bu-
lunmasi rutin kullanimina sinirlamalar getirmistir. Pratik
ve ucuz bir yontem olan CRP'nin ise ABM'de serum ve BOS'da
arttigi, viral menenjit(VM) de ise bu artisin az yada hig
olmadig1 dikkati c¢ekmektedir. Bu nedenle ABM'i VM'den ayar-
mada CRP'nin yardimci olacagi ileri sﬁrﬁlmektedir22_26. Di-
ger bir cok arastirmada ise serum ve BOS'da immunglobulinle-
rin (Ig) ABM'de VM'e oranla daha ¢ok arttigi bildirilmekte-
dir27—28.

Bu calismanin amaci; ABM'de erken tani ve VM'den ayir-
mada yardimci olacagi diisiincesi ile oykii, fizik ve norolojik
muayene ve BOS bulgularina gore ABM ve VM tanisi alan hasta-
larda

a)Serum ve BOS'da CRP diizeylerinin saptanmasi,
b)BOS'da Ig'lerin arastirilmaszi,
c)LA ile BOS'da etken saptanarak ABM'li hastalarain

sonu¢larinin klasik mikrobiyolojik yontemlerle karsilastiril-

masidir.



GENEL BILGILER

Menenjit, beyni ve spinal kordu saran meninkslerin enf-
lamasyonu ile ortaya ¢ikan bir klinik tablodur.

ABM'in ¢ocukluk ¢aginda goriilme sikligi 100000 de
5.6-7.3, yenidoganda ise 1000 canla dogumda O.3—l'dir1’29’3o.
Antibiyotik kullaniminin yaygin olmasina karsin mortalite ve
sekel kalma orani yiksektir. Gram negatif mikroorganizmalarin
neden oldugu menenjitlerde mortalite 7Z20-35, menengekoklarda
%210-30, pnomokoklarda %9-40, H.influenzada %5-10, tiaberkiloz

3’10’31. Genel olarak ABM'lerde morta-
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menenjitlerde 7%10-20"'dir
litenin 7Z10-20 oldugu séylenebilir

ETYOLOJI:

ABM patojen ve patojen olmayan bircok bakteri ile mey-
dana gelebilir. En sik goriilen S.pneumoniae, N.meningitidis,
H.influenzae ve Gram negatif basillerdir. Grup B streptekok,
Listeria monocytogenes ve stafilokoklar ise daha az siklikta
ABM etkeni olarak onem ta§1rlarl—lo.

ABM etkeni olan bakteriler yas gfuplarlna gére degisik
bir dagilim gdsterirler. N.meningitidis ve S.pneumoniae ile
meydana gelen menenjit her yasta goériilebilirse de 3 ayliktan
onceki ddnemde nadiren saptanir. 1 yas civarinda ise siklikla
etken olur. H.,influenzae menenjitine en fazla siit ¢ocuklugu

doneminde rastlanir. Bu bakterinin 3 aydan 6nce ve 5 yastan

sonra menenjit etkeni olmasi nadirdir. E.Coli ve diger Gram-



negatif basiller ve B grubu streptokok ile olusan menenjitler
ise daha cok yenidogan dOneminde gérﬁlﬁr32—35.

VIRAL MENENJIT:Viruslarin neden oldugu menenjittir.
Etyolojisinde polio, echo, kabakulak viruslarai rol oynar. Ay-
rica Ebstein Barr, Herpes simplex, Varisella Zoster, Lenfo-
granuloma venereum viruslari da etken olabilir35’36.

KLINIK TANI

ABM semptom ve klinik bulgulari hastanin yasina, tani
konuncaya kadar gecen silireye ve c¢ocugun enfeksiyona cevabina
gbre degisir. Yasi ne kadar kiigiikse bulgular da menenjit icin

o kadar atipiktir.

Biyik cocuk ve eriskinde menenjit:Ates, bas agrisu,

bulanta, kusma, fotofobi, bilin¢ bulanikligr, letarji veya asi-
r1 huzursuzluk genellikle ilk bulgulardir. Konvulziyon %20-30
oraninda gbrﬁlﬁr33_35. Ense sertligi, Kernig ve Brudzenski
belirtisi, hastaligin ileri donemlerinde opustotonus gelisebi-
lir. Derin tendon refleksleri(DTR) genellikle artmistair. Fokal
nérolojik bulgular %15 oraninda goriilir ve prognozun koti ol-
dugunu gosterir

ABM'de mikroorganizmanin cinsine gore degisik klinik
6zellikler godriilebilir. Petesi ve purpura basta menengokok
olmak iizere H.influenzae ve pnomokok menenjitlerinde gorile-
bilir. Atraljinin gdzlenmesi etkenin menéngekok ve daha nadir
olarak H.influenzae oldugunu disiindiiriir. Kafa travmasi ve bil~
hassa kronik otit oykiisii olan hastalarda etken siklikla S.

pneumoniae olabilir34’35.



Siit ¢ocupu menenjiti:Bulgular hafif ve belirsizdir.

Hastalik ates, kusma, irritabilite ve konvulziyonlarla ka-
rakterizedir. Fontonel kabarikligai en belirgin bulgusudur.
Ense sertligi nadirdir ve daha ¢ok menenjitin ilerlemis
devresinde gOriilebilir.

Yenidogan menenjiti:Hipotermi, letarji, solunum si-

kintisi, huzursuzluk, sarilik, beslenme gilg¢liigii, kusma, is-
hal gibi 6zgiil olmayan bulgularla seyreder. Fontonel kabarik-
1181 ge¢ ortaya ¢ikan bir belirtidir. Yenidogan sepsisleri-
nin %Z25-30'u menenjitle birlikte gérﬁlmektedir35

Tekrarlayan Bakteriyel menenjit:Santral sinir sistemi-

nin konjenital defektlerinde menenjit tekrarlayabilir. Tek-
rarlayan E.Coli menenjitlerinde 6zellikle konjenital dermal
sinus arastirilmalidir. Ayrica parameningeal enfeksiyonlar
immun yetmezlik, orak hiicreli anemi, 16semi, lenfoma ve aspleni

35:37  {Y1kemizde Ozdirim'

gibi durumlar hazairlayici nedenlerdir
in3 yaptigi bir arastirmada tekrarlayan bakteriyel menenjit-
lerde hazirlayici nedenlerin siklikla kafa travmasi ve fokal
enfeksiyon oldugu bildirilmistir.

VIRAL MENENJIT:Baslangi¢ belirtileri ates, halsizlik,
meningeal irritasyon bulgularaidir. Bulanti, kusma sik gorildr.
Echo, Koksaki, Adenovirus gibi etkenler oldugunda makulopapii-

ler dokinti goriilebilir. Konvulziyon nadir olarak gorilir.

Menenjit bulgulari birkag¢ giin i¢inde hizla diizelir2



TANI
Oykii ve klinik bulgularinin yaninda ABM'de kesin tani
BOS incelemesi ve etkeni gostermekle konur.

BOS'un bivyokimyasal ve mikroskobik olarak incelenmesi:

Tablo I'de normal, ABM, VM ve'diger\santral sinir siste-
mi enfeksiyonlarindaki BOS bulgulara gésterilmi$tir2’34.

ABM'de BOS'da ¢ogunlukta olan hiicre tipi polimorfonik-
leer 16kositlerdir(PNL). Nonbakteriyel menenjitlerde ise hiic-
re tipi lenfositlerdir. Ancak ABM'in erken donemlerinde ve
0zellikle 1ldkosit sayilsinin mm3 de 1000'in altinda oldugu du-
rumlarda lenfositlerin Gogunlukta oldugu gbrﬁlebilmekteding
Ayni sekilde VM'in erken donemlerinde de PNL hakimiyeti go-
rijlebilir3

BOS sedimentinden hazirlanan Gram yaymalarda etkenin
dogrudan gosterilebilmesi BOS'daki mikroorganizma sayisina
baglidir. Mikroorganizma sayisinin 1000'den az oldugu durum-
larda 725, 100000'den fazla oldugunda ise %97 oraninda etken
gb’sterilebilir40

BOS kiiltiiriinde mikroorganizmanin {liretilmesinde ¢esitli
faktdérler rol oynar. Uygun besiyeri kullanilmasi kadar BOS'un
en kisa siirede besiyerine ekilmesinin de &nemi biiyliktir. Ozel-
likle N.meningitidis dayaniksiz bir bakteridir ve insan orga-
nizmasi disinda oda 1sisindan, sofuktan kolayca etkilenip ki-

sa zamanda blﬁr41. Ulkemizde yapilan bir arastirmada hasta ba-

sinda yapilan BOS kiiltiiriinde %83 oraninda etken iiretilebilirken



TABLO I:NORMAL,

ABM VE DIGER SANTRAL SINIR STISTEMI ENFEKSIYONLARINDAKI BOS BULGULARI

GORUNUM BASING HUCRE SAYIST HUCRE TIPT PROTEIN GLUKOZ
mm Su mm3 mg/dl mg/dl
Yenidogan  Ksantrokromik 180 8($:32 ) PNLH§Z6O 90(20-170) 30-80
Saglikla
Daha biiyiik-
lerde Berrak 180 <6 PNL £ %5 40 60-80
ABM Bulanik Artmis 10060000 PNL 100-500 <40
Kismen tedavi Berrak veya Normal veya 1-10000 PNL veya 100 Normal veya
edilmis ABM bulanik artmis lenfosit azalmis -
VM Berrak Normal veya 1000'den az Lenfosit . 50-200 Normal veya
Hafif artmis azalmis
Tuberkuloz Ksantokromik Artmis 10-500 Erken dénemde PNL 100-500 {50
Menenjit veya berrak Daha sonra lenfosit
Fungal menenjit Berrak Artmis 25-500 Erken donemde PNL  25-500 (50

Daha sonra lenfosit




laboratuara gdnderilen ornekte bu oran %62'ye dﬁsmektedir42
ABM tanisi konmadan Once antibiyotik kullaniminin BOS

bulgularini degistirdigini ileri siiren yayinlar oldugu gibi

bulgularin degismedigini ancak kiltirde lreme oraninin azal-

digini bildiren arastirmalarda vard1r10’12’13.

ABM'in erken ddnemlerinde BOS bulgularainin normal ol-

masina karsin kiltilirde iireme olabilecegi de bildirilmektedir43

ABM'de kesin tani her zaman klinik ve BOS bulgulara

ile konamayabilir. Ayrlca BOS kiiltirlerinde etken en erken
24-48 saatte iliretilebilmektedir. Bu nedenle erken tanida mik-
roorganizmanin varligini dogrudan yada dolaylai olarak gdste-
rilebilmesi esasina dayanan ydntemler kullanilmaktadir. Bunlar:

A)OZGUL OLMAYAN YARDIMCI TANI YONTEMLERI:Eritrosit se-
dimentasyon hizi(ESH), periferik beyaz kiire sayisi(BK),serum
ve BOS'da CRP diizeyleri, BOS'da Ig diizeyleri, BOS'da aminoasit
diizeyleri ve anyon a¢i1g1, NBT'dir.

BYYENI GELISTIRILEN 0ZGUL TANI YONTEMLERI:Bakteri iiriin-
lerinin gosterilmesi esasina dayanir. Bu yontemler:Limulus li-
zat testi, Gaz 1likid kromatografisi, Presipitin testi, DNA Hib-
ridizasyon yontemi, RiA, EIA, Koaglutinasyon, CIE, LA'dxir.
C-REAKTIF PROTEIN

11k kez 1930 yilinda Tillet ve Francis'in yaptiklari bir
arastirmada pnomokoksik pndmonili hastalarin serumunda akut do-
nemde saptanip iyilesmeyle kaybolan ve pnomokoklarin somatik
C polisakkaritlerini presipite eden bir madde bulunmustur.
1941"'de bu presipitanlarin protein yapisinda oldufu gdsteril-

mistir



CRP vapiszi:

CRP serumda diisiik ve ¢ok diistik lipoprotein fraksiyonun-
da yer alan 110000 dalton agirliginda bir proteindirAS.Elektron
mikroskobik incelemelerde CRP'nin yapisal ve fonksiyonel olarak
serum proteinlerinin ¢ok kiligik bir grubunu olusturdugu gosteril-
mis ve pentroksinler olarak adlandirilmistir. Pentroksinler ara-

46
sinda komplemanin Clt ve amiloidin P komponenti de yer almaktadir -

CRP sentezi:

CRP karacigerde hepatositlerden sentez edilir47. Ancak
son ¢alismalarda bazi lenfosit ve fagositik hiicre yilizeylerin-
de CRP'nin gdsterilmesi karaciger disinda da sentezlendigini
diislindirmektedir. CRP'nin serumdaki diizeyleri c¢ok degisik olup
sentezi, regiilasyonu ve serum diizeylerinin sabit tutulmasinin
feed-back mekanizmasi ile olmadig: sanllmaktadlr44

CRP'nin eksikligi bugiine kadar gb’sterilememi@tir4
Kindmark'1n48 yaptigi bir calismada degisik yas gruplarainda
normal serum CRP degerleri Tablo II'de gdsterildi.

TABLO II:YAS GRUPLARINA GORE NORMAL CRP DEGERLERI

YAS SAYT ORTALAMA CRP(mg/1)  UST SINIR(mg/1)
Yenidogan 23 0.1 0.6

1 ginliik 31 0.32 3.2

1 haftalik ‘ 21 0.16 1.6

1 aylak 18 0.15 1.6

Okul cocugu 30 0.17 2.2
Eriskin erkek 59 0.55 5.2
Eriskin kadain

(Gebe olmayan) 86 0.42 4.6

Dogumda anne 23 4.4 46.8
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Akut enflamasyonu veya doku hasarini takiben ortaya
¢ikan interlokin I gibi mediatdrlerin stimulasyonu ile CRP
sentezi hizlanmakta ve kisa siirede normal degerinin 1000 ka-
tina ulasabilmektedir. Prostoglandinlerin de (PGEl) CRP ve
diger akut faz proteinlerinin sentezini stimiile ettigi dii-
$ﬁnﬁlmektedir49.

CRP karacigerde sentez edildikten sonra enflamasyonun
veya doku hasarinin oldugu bdlgede lokalize olmaktadir. Lober
pnomonili hastalara deri i¢i pndmokokal C polisakkariti ve-
rildikten sonra deridekarekteristik bir lezyon goriilmiistiir.
CRP serumdan baska menenjitli hastalarin BOS'unda romatoid
artrit ve septik artritli hastalarin eklem sivisinda, kronik
vaskiilitlerde allerjik ensefalomyelitlerde enflamasyon bol-
gesinde ve atherosklerotiklerde damarda aterom plaginda gds-
44,50,51.

terilmistir

CRP'nin baglanma Gzellikleri:

Yapilan invitro ¢alasmalarda CRP'nin kalsiyum varligina
veya yoklufuna gore iki ayri reaksiyona girdigi gosterilmis-
tir44.

Kalsiyum varligindaki reaksiyonlar:CRP fosfokolin ve benzeri
polianyonlara baglanmaktadar.Fosfokolinler pndémokoklarin hiicre
duvarinda C polisakkariti olarak, bazi mantar ve parazitlerin
yizeyinde, insan hiicre membraninda fosfodilkeolin ve sfingomye-
linin bir pargasi olarak bulunurlar. Insan hiicre membraninda

enflamasyon ve zedelenme oldugunda buradaki fosfokolin grupla-

r1 agiga gikarak CRP ile baglanmayi saglamaktadair.
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Kalsiyum yoklugundaki reaksiyonlar:CRP myelin temel protein,

protamin gibi polikatyonlara baglanmaktadir. Doku zedelenme-

si oldugunda bu katyonik proteinler serbest kalarak hiicre yii-
zeyinin anyonik kismina baglanarak CRP'yi buraya cekerler.

CRP'nin fonksiyonel Szellikleri:

CRP: kompleks*~olusturdugunda komplemanin klasik yolunun
kuvvetli bir aktivatoriidir. CRP'nin antikorlara benzer sekil-
de baglanma, opsonizasyon ve enflamatuar reaksiyonu baslatma
Oozellikleri vard1r52

Ayrica CRP'nin T lenfositlere segici olarak baglanabil-
digi ve bazi fonksiyonlarini defistirdigi, trombosit agluti-
nasyonu ve aktivasyon fonksiyonlarini baskilayabildigi, fago-
sitik hiicrelerin aktivasyon ve motilitelerini artlrabildigi
bildirilmistir-> >°.

CRP'nin klinik kullanima:

CRP diizeyinin duyarli yontemlerle bakilmaya baslanilma-
sindan sonra birg¢ok hastaligin tani ve klinik takibinde yarar-
11 oldugu gdrilmistir. CRP'nin doku hasari olan durumlarda art-
mas1i enflamatuar hastaliklarin tanisinda ve aktivasyonunun be-
lirlenmesinde kullanilabilecegini diistindirmistiir. Calismalar-
da juvenil romatoid artrit, ankilozan spondilit ve crohn has-
taliginda CRP degerleri yiiksek bulunmustur. Buna karsin siste-
mik lupus eritematosus ,sistemik skleroz, dermatomyozit ve iilse-
ratif kolitte belirgin klinik bulgular, lokositoz, yiiksek ESH
ve diger nonspesifik enflamasyon bulgulari olsa bile CRP ya-

nitinin olmadigi veya ¢ok az oldugunun saptanmasiyla bu hasta-
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~liklarin ayirica tanisinda kullanilabilecegi belirtilmistir
49,56,57.

Benzer enflamatuar hastaliklarda farkli CRP yanitainan
alinmasinin nedeni iyi bilinmemektedir. CRP diizeyi doku hasa-
rinin niteligini veya yayginlik derecesini yada her ikisini
birden yansitabilir. Bir baska olasilik da bu durumun mediatdr
yapimi, mediatdrlere yanait verme veya CRP'nin kendisini yapma
kapasitesindeki genetik varyasyonlar ile ilgili olmasidir.

Akut faz yanitinda genetik farkliliklar oldufu farelerde gds-
terilmistir

Artmis CRP yapiminin bakteriyel enfeksiyona ¢ok erken ve
duyarli bir yanit oldugu diisiiniilmektedir. Sistemik lupus erite-
matosusda, ldsemide gelisebilen bakteriyel enfeksiyonlarin
saptanmasinda, yenidofan sepsis ve menenjitlerinin tanisinda
CRP'den yararlanilabilecegi yapilan ¢alismalarla gbsterilmi§tir56-58.
Ayrica CRP diizeylerinin biiyiik cerrahi ameliyatlardan ve myokard
enfaktiisiinden sonra da yiikseldigi bildirilmektedirAg’SO.

Bakteriyal enfeksiyonlarda serum CRP diizeyinin arttiga
viral enfeksiyonlarda ise normal veya hafif yiksek oldugu gé&-
rilmistiir. -‘Bakterial pnodmonide akut bronsitten, epiglotitde
spazmodik kruptan farkli serum CRP degerleri bulunmu§tur60—62.
Boylece bakteriyel menenjiti de viral menejitten ayirmada ya-
rarli olacagil gorisii ilerdi sﬁrﬁlmﬁ§tﬁr22_26.
BEYIN OMURILIK SIVISINDA IMMUNGLOBULINLER

Immunglobulinler(Ig), ©zgiil antijenle reaksiyona gire-

rek aktivite gdsteren glikoprotein yapisinda molekiillerdir.
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Ig'ler plazma hiicreleri tarafindan yapilir. Kanda, dokularda
ve ekzokrin salgilarda bulunurlar. Radyoaktif IgG verilerek
saglikly kigsilerde BOS'daki Ig'lerin tek kaynaginin kan oldu-
gu gésterilmi§tir63. Normalde BOS'da bulunan IgA ve IgG diizey-
leri plazmadaki diizeylerinin 70.2 ve %0.4'ii kadardir. IgM di-

zeyleri ise ¢ok daha dﬁgﬁktﬁr63. Tablo III'de normal BOS Ig
degerleri, BOS/serum oranlari ve indeksleri gbsterilmi@tir2’63’64.
TABLO IIT:NORMAL BOS IMMUNGLOBULIN DEGERLERI, BOS/SERUM ORANLARI

VE INDEKSLERT

BOS (mg/dl BOS/SERUM ORANI INDEKS

TgG 371 1/200-1/400 0.32-0.70
IgA 0.4%0.5 1/200~1/400 0.12-0.62
IgM 0 1/1000 1

Ig indeks: BOS Ig/serum Ig X serum albumin/BOS albumin

Normalde santral sinir sistemindeki kapiller endotel hiic- .
reler, araknoid hilicreler ve koroid pleksus epitel hiicreleri pro-
tein ve kan hicrelerine anatomik bariyer olusturur. BOS ile
ekstraselliiler sivi arasindaki baglanti ventrikiiler epandimal
hiicrelerde yapilir. Saglikli kisilerde Ig'lerin B0S'a gecisi
molekiillerin biliytikliiklerine ve elektron yilklerine baglidir. An-
~cak bu transudasyonun ne sekilde oldugu tam aglklanamam1§t1r63.
BOS'da Ig'lerin eser miktarda bulunmasi santral sinir

sistemi hastaliklarinin spesifik gdstergeleri olarak kullanila-

bilecegini diisiindirmistiir. Kobalt'ln64 multiple sklerozlu has-



14

talarda BOS'da IgG artisini bildirmesiyle bu konudaki g¢alis-
malar yogunlasmistir. Daha sonraki c¢alismalarda da Ig dilizey-
lerinin basta multiple skleroz olmak iizere santral sinir sis-
teminin pek ¢ok hastalaiginda farkliliklar gdsterdigi bildiril-
mi@tir65—67.

Menenjitlerde yapilan g¢alismalarda BOS'da Ig diizeyle-
rinin bakteriyel menenjitlerde daha fazla olmak iizere viral
menenjitlerde de arttiga gbsterilmistir27’28.

Santral sinir sistemi hastaliklarinda BOS'da Ig artisi-
nin iki mekanizma ile oldugu belirtilmektedir68

Transudasyon:Kan-beyin bariyerindeki degislikler nede-
niyle serebral kapiller permeabilitedeki artis sonucu olusur.

Lokal sentez:Sinir sisteminin kapiller duvarindan ge-
cen lenfosit ve plazma hiicreleri tarafindan yapilmasidair.

Bu mekanizmalar birbirinden bagimsaiz olarak veya birlik-
te etkili olabilmektedir.

Bakteriyel menenjitlerde B0OS'da Ig artisi transudasyon
yoluyla olmaktad1r28. Multiple. sklerozlu hastalarda BOS'da
oligoklonal Ig bantlarinain gdsterilmesiyle ve Ig indeksleri-
nin normalden yiiksek saptanmasiyla daha ¢ok lokal sentezin
sorumlu oldugu dﬁ@ﬁnﬁlmﬁ@tﬁr69. VM'1li hastalarda ise iki me-
kanizmanain birlikte etkili oldugu bildirilmektedir27

BOS'DA ENZIM TAYINLERI:1960'lx yillarda ABM'de BOS laktatinin

artmasi dikkati cekmistir. ABM'de BOS laktat degerleri 35ng/ .

100ml'nin lizerinde, VM'de ise daha diisiik bulunmu§turl8’19,
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Ulkemizde de Yalaz7O ve Karakartal71 tarafindan benzer sonug¢-
lar bildirilmistir. Ancak, daha sonraki ¢alismalarda santral
sinir sisteminin birgok hastaliklarinda arttigi ve menenji-
te O0zglil olmadiga belirtilmi§tir72. Laktik dehidrogenaz ABM'de
40 IU0/1 izerinde bulunurken VM'de daha disik degerler saptan-
m1§t1r19. Ayrica glutamikoksalik transaminaz, kreatinin fos-
fokinaz ve muramidaz enzimlerinin yiikselmesinin de menenjit
i¢in 6zgiil olmadigi ve santral sinir sisteminde hasar olan
durumlarda da yiikselebilecejgi bildirilmektedir73’74.

NITROBLUE TETRAZOLiUM TESTi: Bakteriyel enfeksiyonlarda peri-

ferik kandaki notrofillerin nitroblue tetrazoliumu rediikte
etme Gzelligi nedeniyle NBT'nin ABM ve VM tanisinda kullani-
labilecegi ileri sﬁrﬁlmﬁ@tﬁrzo. Normal kisilerde NBT'si pozi-
tif olan notrofil sayisi %10'un altaindayken, ABM'de bu oranain
cok lizerinde bulunmustur. Ancak antibiyotik kullanimi ile 48
1,75

. . C .2
saatte normale donmesi tanida sinirlamalar getirmistir

BOS'DA AMINOASIT DUZEYLERI:Briem ve arkadaslar176ABM'li has-

talarin BOS'unda aminoasit diizeylerinin arttigini saptamislar-
dir. Bu c¢alismada yiiksek aminoasit degerlerinin koti prognozla
iliskili oldugu da vurgulanmistir.

BOS'DA ANYON ACIGI TAYINI: ABM'de BOS'da anyon ag¢iginin 5.2mEq/1

nin itizerinde oldugu bulunmustur. VM'de ise bu yiikseklik sapta-

namamistir. Pratikte kullanimi azd1r77’78.

LIMULUS LYSATE TESTI:Test limulus polyphmus adli yenge¢ tiriiniin

kan hiicrelerinden yapilan ¢alismalarda Gram-negatif bakterileri

7
tanimlamada %98 duyarli oldugu godsterilmistir 9. Ancak yalniz
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Gram-negatif bakterilerin tanimlanabilmesi testin kullanila-

bilirligine sinirlama getirmistir.

GAZ-LIKID KROMATOGRAFISI:Lipid, karbonhidrat, polisakkarit

yapilari ve metabolitlerinin birbirinden farkli olma Gzelli-
ginden yararlanilarak gaz-likid kromatografisi ile bakteri-
lerin tanimlanabilecegi disiiniilmistiir. Bu nedenle ABM'de et-
keni dolayli yoldan gostermede yardimci olabilecegi ileri sii-
rilmektedir

PRESIPITIN TESTI:Testin esasi bakteriyel antijen ile denenen

antiserum uygunlugunda presipitasyon bantinin olusmasidir. N.
meningitidis ve H.influenzae menenjiti tanisinda kullanilabi-
.81
lir .

FLORESAN ANTiKOR TESTI:Floresein ile konjuge antikor kullani-

larak BOS sedimentinden hazirlanan yaymada bakterinin veya
irinlerinin saptanmasi esasina dayanir. Immunfloresan y&ntemi
duyarli ve 0Ozgil bir yontem olup, tanidan Once antibiyotik alan
82,83

hastalarda da etkeni tanimada yardimci olabilir

STAFILOKOKAL KOAGLUTINASYON YONTEMI:Staphylococus aureus'un

bir ¢ok susu arasinda en fazla Covan 1 susu hiicre duvarinda
protein A kapsar. Bu protein IgG nin Fc parcasini baglar.

Fab parcasini ise homolog antijenle baglanmak ilizere serbest bi-
rakir. Bu nedenle antikorla kapli stafilokoklar spesifik anti-
jen varlaginda aglutinasyon gésterebilmektedirls. Test H.inf-
luenzae, S.pneumoniae ve N.meningitidis'in etken oldugu menen-
jitlerin tanisinda kullanilmistir. Ancak duyarlilaginin 7%40-70

, 84
gibi diisik oranlarda oldugu bildirilmi§tir16 8 .
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RADiOiMMUNASSAY(RiA): RIA'nin yapilan calismalarda BOS'daki

disik miktarlarda antijen saptanmasinda oldukg¢a duyarli bir
7 . "
test oldugu bildirilmektedirl . Ancak RIA pahali bir yodntem

oldugu i¢in menenjit tanisinda kullanilmasi pratik degildir.

ENZIM IMMUNO ASSAY(EiA):Bakteriyel antijenleri saptamada ¢ok
duyarli bir yontemdir. H.influenzae ve S.pneumoniae antijen-
leri bu metodla gbsterilmistir. Ancak pek ¢ok menenjit etkeni

i¢in test heniiz standardize edilememistir

COUNTER IMMUNELECTROPHORESIS(CIE):B0OS'daki bakteri antijen-

lerini saptama esasina dayanir. Yontem H.influenzae, S.pneumo-
niae, N.meningitidis A,C,D ve Y, E.Coli ve B grubu streptokok
ile meydana gelen menenjitlerin tanisinda denenmistir

BOS'da %72 oraninda etkenin gdsterilebildigi bildirilmi@tir85

LATEKS AGLUTINASYONU

Lateks aglutinasyon ydntemi 0zgiil antikorlarla kapla la-
teks partikiillerinin bakteriel antijen varlaiginda aglutinasyo-
nu esasina dayanmaktadir. Bu ydntem ile H.influenzae, N.menin-
gitidis, N.gonorrhoeae, S.pneumoniae, S.pyogenes, S.agalagtiae,
diger beta hemolitik streptokoklar, S.aureus, E.Coli Kl’
Cryptococcus neoformans gibi mikroorganizmalarin antijenik
determinantlara: serumda, BOS'da, idrarda ve diger vicut sivi-—
larinda saptahabilmektedir86

ABM'1i hastalarda BOS'da bakteri sayisinin az olmasa

yada tanidan once antibiyotik kullanilmasa halinde klasik tana

yontemlerinden kiiltiir ve Gram yayma ile etkenin gosterilmesi
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glic olmasina karsin LA ydntemi ile 7%87-100 oraninda etkenin
16,84

gosterilebildigi bildirilmektedir

Bakteriyel antijeni saptamada diger bir ydntem olan
RIA, LA'dan daha duyarlidir. Ancak sonug¢ alinmasi ic¢in 2-3
saat gereklidirl7. CIE yoéntemi ile 25ng/ml antijen gosterile-
bilmekte ve 15-60 dakikada sonug allnmaktad1r16. LA yontemin-
de ise 0.2-5ng/ml gibi az miktarlarda antijenin ¢ok daha

16,87

kisa siirede saptanmasi mimkiin olabilmektedir LA'nin

CIE ve koaglitinasyondan 100-200 kez daha duyarli ve sik

kullanilan bir yontem oldugu bildirilmektedir88.



GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alisma Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali'na Ocak 1987 ile Ma-
yis 1989 tarihleri arasinda basvuran yaslari 3 ay-14 yas
arasinda degisen 24 ABM ve 23 VM tanisi alan 47 hastaya
kapsamaktadir. ABM'1li hastalarin 6'si kiz, 18'i erkek ve
yas ortalamasi 4.90+0.88 ; VM'li hastalarin 5'i kiz, 18'1
erkek ve yas ortalamasi 7.91+0.49 idi.

Oykiide 38°C'nin ilizerinde ates, bas agrisi, kusma,
konvulziyon belirtilerinden bir yada birden fazlasi olan
fizik ve nérolojik incelemede dalginlik, fontanel kabarik-
1181, menengial dirritasyon bulgulari, deride petesial do-
kiintiler bulunan, periferik beyaz kiire sayisz lOOOO/mm3
istiinde olan BOS proteini 40mg/dl iistiinde, glukozu kan se-
kerinin 2/3'iinden diisiik olan mm3'de 100'den fazla PNL bulu-
nan ve BOS kiiltiriinde mikroorganizma gdsterilebilen hasta-
lar ABM grubuna allnd135.

Oykﬁde atesi 380C'nin altinda bas agrisi, kusma, hal-
sizlik gibi nonspesifik belirtileri olan (g¢ogunda kabakulak
gecirme Oykiisii vardi) BOS'da proteini 40mg/dl'nin iistiinde,
glukozu normal, mm3'de 100'den fazla hiicresi olan ve kiiltir-
de mikroorganizma gdsterilemeyen hastalar VM grubuna allnd135.

Kontrol grubuna ayni yas grubundan santral sinir sis-
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temi enfeksiyonu olmayan, ndérolojik bulgu ile gelen 9'u
kiz, 15'i erkek ve yas ortalamalari 3.26+0.75 olan 24
hasta alindx.

Galisma kapsamina giren tim hastalara lomber ponk-
siyon yapildi. ABM'li hastalara tedavinin 5. giinii kontrol
lomber ponksiyon yapildi. Galismanin amacina uygun olarak
asagida belirtilen testler uygulanda.

1-ABM'1i 24 hastada, VM'li 23 hastada ve kontrol
grubunu olusturan 20 hastada (febril konvulziyon ve enfek-
siyonu olmayan) serum ve BOS'da CRP diizeyleri dl¢iildi.

2-ABM'1i 23 hastada tedavinin 5.glinlinde serum ve
BOS'ta CRP dizeyleri 6l¢iildi(Bir hasta yattigi giin exitus
oldugundan 5. glin serum ve BOS CRP degerleri calisilamadi).

3-ABM'1li 24 hastada, VM'li 20 hastada ve 16 kontrol
grubunda serum ve BOS'da Ig dizeyleri saptanda.

4-ABM, VM ve kontrol grubundaki hastalarda BOS'da la-
teks aglutinasyon yontemiyle bakteriyel antijenler arasti-
rilda.

5-Tim BOS Orneklerinde asagida belirtilen rutin labo-
ratuvar testleri uygulandax.

a)BOS proteini-Modifiye Biuret ydntemi

b)BOS glukozu-Glukoz oksidaz yontemi Beckman analizor

ile,

c)BOS Hiicre sayimi~Thoma lama

d)BOS Hiicre tipi-Giemsa ile boyala preparat
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e)Mikrobiyolojik inceleme: BOS'dan dogrudan veya sant-—
rifiij edilerek ¢dkiintiiden direkt preparat hazirlanarak Meti-
len mavisi ve Gram boyama yapildi. Ayrica BOS Ornekleri kanla
agar, cukulata agar ve thioglikolatli sivi besiyerine ekildi.

6-Calismaya alinan hastalara tam kan sayimi, ESH ¢a-
lisildx. ABM ve VM'li hastalarda bogaz, gaita, idrar ve kan
kiiltirleri alinda. |

Akciger, waters ve kafa grafileri ¢ekildi. 2 hastada
elektroensefalografi(EEG), 4 hastada bilgisayarli beyin tomo-
grafisi(BBT) yapildi.

ABM'1li 5 hastaya tedavinin bitiminden 10 giin sonra odio-
gram uygulanarak isitme testi yapailda.

CRP OLGUMU:

Hasta ve kontrol gruplarindan alinan serum ve BOS or-
neklerinde lateks lam aglutinasyonu yontemi ile yari kantita-
tif CRP olg¢iimleri yapilda.

Deneylerde Rapitex—CRP Behring Institute 208139 B kit-
leri kullanilda.

Deneyin yapilasi: Serum fizyolojik ile 1+5 oraninda
sulandirilan serum ve BOS &rneklerinden 1 damla alinarak si-
yah cam slayt ilizerine konuldu. 1 damla CRP reaktifi eklendi.
Bir kiirdanla yaklasik 2.5cm ¢apli daire olusturacak sekilde
karistiraldi. Daha sonra 2 dakika siireyle dairesel sekilde
hareket ettirildi. Bu siire sonunda aglutinasyon varligi aras-

tirildi. Aglutinasyon varsa daha yliksek dilusyonlardaki serum
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ve BOS Ornekleri ile ayni isleme devam edildi. Deneylerde
kullanilan Rapitex-CRP-Behring kitlerine gdre serum dilus-
yonlari ve bunun karsiligi olan CRP mg/lt degerleri asa-

g1da verilmistir.

SERUM DILUSYON CRP mg/lt
1+5 6
1+10 12
1420 24
1+40 48
1+80 96
1+160 192
1+320 384
1+640 500

Bu yontemle 6l¢ililebilen ilist sinir 500mg/lt (1+640 di-
lusyon) olarak belirtildigi i¢in daha yiliksek dilusyonlar de-
gerlendirmeye alinmamistar.

CRP diizeyi 6l¢mede ¢ok farkli yontemler kullanildigin-
dan normal ve normalin iist siniri kabul edilen CRP diizeyi
hakkinda degisik degeler verilmektedir. Tablo IV'de aras-
tirmalarda pozitif kabul edilen serum ve BOS CRP degerleri
goriilmektedir. Bizim ¢alismamizda da serum ig¢in 12mg/1t, BOS
i¢in 6mg/lt ve listii CRP degerleri yilksek deger olarak kabul

edilmistir.
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TABLO IV:ARASTIRMALARDA POZITIF KABUL EDILEN SERUM VE BOS

CRP DEGERLERI

YAZAR ADI

YONTEM

POZITIF KABUL EDILEN CRP
DEGERT

22
Mc Carty ve arkadaslari

Peltola23

Corral ve arkadaslarlz4

Abramson ve arkada@larl25

Komorowski ve arkada@lar126

Peltola ve arkada@lar189

Sholtout‘ve arkada§lar190

Benjamin ve arkadaslarl91

Lam aglutinasyonu

Nephelometri ve
turbidometri

Lam aglutinasyonu
Lam aglutinasyonu
Laser nefelometri

Tmmunoturbident

Laser nefelometri

Laser nefelometri

Serum 1/50 dilusyon

Serum 19mg/1t

Serum +3

Serum +1
BOS 0.8 mg/dl

Serum 10mg/1t
BOS 1lmg/lt

BOS 0.1mg/d1l

BOS'DA IMMUNGLOBULIN OLGUMU:

BOS Ig'leri radial immundifuzyon yontemi ile saptandz.

Bunun i¢in LC partigen IgG (kod no:056074), IgA(kod no:056748),

IgM(kod no:056247) kullanailda.

dar -20 derecede saklandzi.

BOS o6rnekleri 6lg¢iim giiniine ka-

Yontemin Esasi:Immiindifiizyon plagindaki agar tabakasi

Ig'lere spesifik antiserum ig¢ermektedir.

birine BOS konuldugunda hemen diffiize olur.

birlesmesi 3 giin i¢inde tamamlanir.

Plaktaki deliklerin

Ig ile anti Ig

Deligin etrafinda olusan

presipitasyon halkasinin ¢ap karesi hasta BOS'undaki Ig mik-

tara ile dogru orantailaidir.
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11k plagan 1., 2. ve 3. deligine farkli konsantrasyon-
larda hazirlanmig standart serumlardan 20 mikrolitre dispen-
ser yardimiyla konuldu. Ilk plagin 4-12 delikleri ve diger
plaklardaki tiim deliklerin her birine BOS 6rneklerinden 20
mikrolitre konuldu. Bir hastadan digerine geg¢iste dispenser
distile su ile yikanda.

Doldurulmasi biten her plak 10 dk. kadar a¢ik bairakil-
diktan sonra kapatildi. Buharlasmayi Onlemek i¢in ters gev-
rilerek oda 1sisinda 3 giin bekletildi. Bu siire sonunda olusan
presipitasyon halkasinin ¢aplarini daha iyi goriinlir hale ge-
tirmek ig¢in plaklarin lizeri DOPA solusyonu ile kapatalarak 10-
16 saat bekletildi. Daha sonra plaklar 2-4 saat distile su ile
bekletilerek yikandi. Bu islem 3 kez uygulandi. Presipitasyon
haklasinin capi seffaf, partigen cetvel ile, paralaks hatasi-
ni1 onlemek ig¢in plagin alt tarafindan koyu zeminle 1siklandir-
mada 6lg¢iildi. Cap karesi hesaplandi ve kaydedildi.

Standart serumdan elde edilen presipitasyon halkasi
c¢aplari olglilerek «¢ap kareleri hesaplandi ve standart grafik
¢izildi. BOS Orneklerinin olusturdugu halkalarin cap kareleri

grafikte mg olarak okundu.

TABLO V:STANDART SOLUSYONLARIN DEGERLERT

IgG(mg/d1) IgM(mg/dl) TgA(mg/dl)
Standart I 8.9 8.5 9.0
Standart II 4,4 4.3 4.5

Standart III 2.2 2.5 2.2
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Standart Ig egrileri Sekil 1'de goriilmektedir.

Cap
(mm)

mg/ dl
SEKIL 1:Standart IgA, IgG, IgM egrileri.

LATEKS AGLUTINASYON YONTEMI ILE BOS'DA BAKTERIYEL
ANTIJEN SAPTANMASI
BOS'da bakteriyel antijen saptama isleminde "Wellcogen
Bacterial Antigen Kit ZL 26(Kod no:X 772610, K 612710)"kul-
laniidi. Kit ig¢inde Grup B streptococcus, Haemophilus inf-
luenza tip b, streptococcus pneumonia, Neisseria meningitidis
grup A,B,C,W 135, Escherichia Coli K 1 olmak izere 5 bakteriye

ait antijenleri saptayabilen reaktifler mevcuttu.
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BOS 6rnekleri alindiktan hemen sonra test edildi.
Ayni anda ¢alisilamayanlar -20 derecede saklandzi.

Disposible reaksiyon kartlari ilizerine 5 ayri bakteri-
ye ait lateks reaktifinden ve kontrol lateks'ten 25'er mik-
rolitre kondu. BOS 6rneginden 40'ar mikrolitre eklenerek bir
kiirdan ile 2.5cm. gapli daire olusturacak sekilde karisti-
ri1ldi. Daha sonra 3dk. siire ile dairesel sekilde hareket et-
tirildi. Bu siire sonunda aglutinasyon varligi incelendi.Mak-
roskobik aglutinasyon verenler pozitif olarak degerlendiril-
di. Birden fazla bakteri ile ve kontrol ile pozitif aglutinas-
yon veren BOS 6rnekleri degerlendirilmedi. Ayrica Kit iger-
sindeki pozitif kontroller kullanilarak reaktiflerin hassa-
siyet dereceleri kontrol edildi.

Istatistiksel Snemlilik arastirmalarinda t-testi,
ki kare testi, Fisher'in kesin ki kare testi, regresyon ko-
relasyon analizi kullanildi. Ortalama degerler standart ha-
ta ile verildigz.

Ayrica hastalarimizin bulgularinin duyarlilik, Szgilliik
pozitif ve negatif tahmin dogrulugu(prediktif degerleri)
hesapland193’94.

Duyarlilaik(sensitivite): Testin bir gruptaki tiim
bakteriyel hastalari belirleme yetenegidir. Ornegin serum
CRP degeri 12mgr/lt ve iizeri olumlu; 12mgr/1lt alti olumsuz
olarak kabul edilirse duyarlilik olumlu test sonugla bakteri-

yel hasta sayisinin tilim bakteriyel hasta sayisina bdliinmesi

ile hesaplanir.
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Ozgiilliik(spesifite):Testin bir gruptaki tim nonbakte-
riyel hastalari belirleme yetenegidir. Olumsuz test sonuglu
nonbakteriyel hasta sayisinin tim nonbakteriyel hasta sayi-
sina boliinmesi ile hesaplanir.

Pozitif tahmin dogrulugu(prediktif deger):0lumlu test
sonucu olan bir hastanin enfeksiyonunun bakteriyel olma ola-
s1ligidir. Olumlu test sonug¢lu bakteriyel hasta sayisinin
tim olumlu test sonug¢lu hasta sayisina bGliinmesiyle hesapla-
nir.

Negatif tahmin dogrulugu(prediktif deger):0lumsuz test
sonucu olan bir hastanin enfeksiyonunun nonbakteriyel olma
olasiligidir. Olumsuz test sonu¢lu nonbakteriyel hasta sa-
yisinin tilim olumsuz test sonuglu hasta sayisina bdliinmesiyle

hesaplanzir.



BULGULAR

Hastalarin yas ve cinse gdre dagilaimi incelendiginde;
ABM ve VM' in erkeklerde daha fazla goriildiigii(%276.6),bakteri-
yel menenjitin 3ay-2 yas grubunda(%37.5), viral menenjitin ise

6-12 yas grubunda(Z73.9)s1k oldugu saptandi(Tablo VI, VII).

TABLO VI:ABM VE VM'IN YAS GRUPLARINA GORE DAGILIMI

ABM VM TOPLAM

YAS GRUPLARI : 7 - 7 » 5

3 ay-2 yas 9 37.5 0 0 9 19.1
3-5 yas 6 25.0 5 21.8 11 23.4
6-12 yas 7 29.1 18 78.2 25 53.2
12 yas istii 2 8.4 0 0 2 4.3
TOPLAM 24 100.0 23 100,0 47 100.0

TABLO VIT:ABM VE VM'IN CINSIYETE GORE DAGLIMI

. . ABM VH TOPLAM -
CINSIYET

n % n A n A

KIZ 6 25.0 5 21.7 11 23.4

ERKEK 18 75.0 18 78.3 36 76.6

TOPLAM 24 100.0 23 100.0 47 100.0




ABM ve VM'li hastalardaki yakinma, fizik ve ndérolo-
jik muayene bulgulari Tablo VIII'de gésterildi.

TABLO VIII:HASTALARIN KLINIK BULGU VE YAKINMALARI

KLINIK BULGU VE YAKINMA " ABN 7 - M 7
YAKINMA
Ates 23 95.8 22 95.7
Kusma 22 91.6 20 86.9
Huzursuzluk 16 66.6 6 26.1
Dalginlaik 23 95.8 10 43.5
Bas agrisz 15 62.5 21 91.3
Ishal 2 8.3 3 13.0
Konvulziyon 6 25.0 1 4.3
BULGULAR
Ense sertligi 22 91.6 23 100.0
Kernig 15 62.5 9 39.1
Brudenski 13 56.5 5 21.7
Fontanel kabarakligza 3 12.5 - -
Petesi 10 41.6 - -
Nérolojik Bulgu
Kranial sinir tutulumu 1 4.2 - -
‘Motor fonksiyon kayba 1 4,2 - -
DTR'de artma 6 25.8 1 4.3
DTR'de azalma 4 16.7 - -
Spastisite 1 4,2 - -

Papil staza 2 8.3 - -
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VM'1i 23 hastanin 14'iinde (%60) kabakulak enfeksiyonu

vardi. 9'unda Oyki ve klinik bulgular viral enfeksiyonu des-

tekliyordu.

Hastalardaki periferik kan ve BOS bulgulari Tablo IX

ve X'da gdsterildi.

TABLO IX:ABM VE VM'LI HASTALARIN PERIFERIK KAN BULGULARI

ABM VM

n % n %

Hb(gr/dl);;> 11 13 54.2 21 91.3
< 11 11 45.8 2 8.7

BK(mm°) > 15000 11 45.8 1 4.3
10000-15000 7  29.2 7 30.4

< 10000 6 25.0 15 65.3

PNL(%) > 60 9  37.5 4 17 .4
60-80 12 50.0 9 39.1

< 60 3 12.5 10 43.5

ABM'1li 24 hastanin 2'sinde hiponatremi saptanda.
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TABLO X:ABM VE VM'LI HASTALARIN BOS BULGULARI

ABM VM
n % n %
Protein(mg/d1) 100 5 20.8 21 91.3
100-300 11 45.8 2 8.7
300 8  33.4 - -
Glukoz(mg/d1l) > 40 10 41.7 22 95.7
40-20 9  37.5 1 4.3
< 20 5 20.8 - -
Hicre(mm>) < 200 1 4.1 11 47.8
200-1000 9  37.5 11 47.8
1000-4000 8  33.4 1 4.3
> 4000 6  25.0 - -

ABM'1i hastalarain 5'inde, VM'li hastalarin 2'sinde ak-
ciger grafisinde radyolojik olarak bronkopndmonik infiltras-
yon; VM'li 4 hastanin waters grafisinde siniizitle uyumlu rad-
yolojik bulgu saptandi. ABM ve VM'li hastalarda kafa grafisi
normal bulundu.

ABM'1i hastalarin 4'iinde EEG ¢ekildi. 2'sinde EEG'de
nonspesifik zemin aktivitesi diizensizligi saptandz.

BBT yapilan 4 hastadaki bulgular Tablo XI'de gosteril-

di.
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TABLO XI:HASTALARDAKI BBT BULGULARI

HASTA NO BBT BULGUSU

Kortikal atrofi ve ventrikiiler dilatasyon

10 Subdural effiizyon
20¢ Subdural hematom
23 Normal

At
S

Hemofili A ve subdural hematomu olan bu hastada tekrarlayan
menenjit gozlendi.
ABM'li hastalarda gelisen akut ve kronik komplikasyon-

lar Tablo XII'de gdsterildi.

TABLO XII:ABM'LI HASTALARDA GELISEN AKUT VE KRONIK

KOMPLIKASYONLAR
HASTA NO AKUT KOMPLIKASYONLAR  KRONIK KOMPLIKASYONLAR

1 - ' Kompleks parsiyel epilepsi
3 - Generalize epilepsi
9 Sepsis, uygunsuz anti -

ditiretik hormon
10 Subdural effilizyon,sag -

hemiparaczi
19 Septik sok -
20 ‘ Tekrarlayan menenjit ~

ABM'1li hastalarin 2'si sepsis ve septik sok nedeni ile
exitus oldu. VM'1li hastalarda herhangi bir komplikasyon gelisme-

di.Odiogram ile isitme normal sinirlar ig¢inde saptandzi.
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ABM'1li hastalarin serum CRP degerleri(278.83+39.51lmg/1)

ile VM'li hastalarain serum CRP degerleri(17.48+5.98mg/1l) kar-

s1lastiraildiginda aradaki fark onemli bulundu(P <0.00l, Se~

SERUM CRP

mg/l 500

192

36

24

T

00000060
9200000
o
100000 (o]0
0000 (e]0)]
[ 000
0]
00000
0JO¥ AAAA
n=24 n=23 n=20
x=278.83 x=17.48
SH=39,51 SH=5,98
SD=193.54 SD=28.66
@1 ABM'li hasta Q1 VM'1li hasta
®5 VM'1li hasta A5 XKontrol hastasa

SEKIL 2:ABM,VM VE KONTROLLERDE SERUM CRP DEGERLERININ DAGILIMI
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ABM'1li hastalarin BOS CRP degerleri(82.33%¥24.77 mg/l)
ile VM'li hastalarin BOS CRP degerleri (1.30+0.65 mg/1) kar-

silastirildiginda aradaki fark anlamli idi(P <0.01, Sekil 3).

P(0OI
BOS CRP [___ ‘

mg/! 500 | @
BL 1@
12 le
000000
AN YYY
2,100909@
10 e® o)
6100 000
oleee® OEO0000 - |AAAA
n=24 ‘n=23 n=20
x=82.33 x=1.30
SH=24.77 SH=0.65
SD=121.37 SD=3.11
®1 ABM'li hasta O1 VM'li hasta
®5 VM'1li hasta AS5 Xontrol hastasz

SEKIL 3:ABM, VM ve KONTROLLERDE BOS CRP DEGERLERININ DAGILIMI



ABM'1li hastalarda l.giin serum CRP degerleri

39.61 mg/1 ,

BOS CRP degerleri
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289.91+%

85.91+25.6 mg/l ; S.giin se-

rum CRP degerleri 61.83+18.48 mg/1l, BOS CRP degerleri 9.39%

3.08 mg/1 idi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bu-

lundu (P <0.001, P < 0.01,

Serum CRP , P <000! 1
mg/l
50010000000
36,1000000 @)
1921@ 00
56100000 000
4510000 000
244 00000000

61 0]

0 Q00
n=23 n=23
x=289.91 x=61.83
SH=39.61 SH=18.48
SD=189.94 SD=88.62

@1.giin CRP O5.giin CRP
®.5 hastay1 gdstermektedir.

DEGERLERININ DAGILIMI

Sekil 4).
Bos CRP P<QO'-————-]
mall
5001@ r
3841 @
1921@
96 1000000
L810000 (o]0
2,L{0000 000
12100 000
6109 00
(1) 00000
n=23 n=23
x=85.91 x=9.39
SH=25.6 SH=3.08
SD=122.80 SD=14.79
@®1.giin CRP (O5.giin CRP

(1'er hastayi gostermektedir)
SEKIL 4:ABM'LI HASTALARDA 1. VE 5.GUN SERUM VE BOS CRP

"19 no'lu hasta vyattigi gin exitus oldugundan istatistiksel

degerlendirmeye alinmadzi.
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Sekil 4'de de gorilebilecegi gibi 1.giin serum ve BOS
CRP degerleri yiiksekken, 5.giin hem serum hem de BOS'da belir-
gin bir diisme saptandi. Ancak komplikasyon gelisen 4 hastada
yeniden yilikselme oldu.

ABM'li hastalarda l.giin serum CRP deZerleri(278.83+39.51
mg/1) ile BOS CRP degerleri (82.33+24.77mg/1) arasindaki ilis-
ki anlamli bulundu(P <0.05, Tablo XIII).

TABLO XIII:ABM'LI HASTALARDA I.GUN SERUM VE BOS CRP DEGERLERI
ARASINDAKI frLiskiI

n ORTALAMA (mg/1) SD
Serum CRP 24 278.83+39.51 193.54
BOS CRP 24 82.33+24.77 121.37

p <0.05

ABM'li hastalarin 5.giin serum ve BOS CRP degerleri kar-

s1lastirildiginda anlamli bulundu(P <0.05, Tablo XIV).

TABLO XIV:ABM'LI HASTALARDA 5.GUN SERUM VE BOS CRP DEGERLERI
ARASINDAKI ILIski

n ORTALAMA(mg/1) SD
Serum CRP 23 61.83718.48 88.62
BOS CRP 23 9.39%49.79 28.66

P <0.05

"19 no'lu hasta yatt1g1 gilin exitus oldugundan istatistiksel

degerlendirmeye alainamadzi.
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ABM'1i 24 hastanin 8'inde (%33.3) hastaneye basvurma-
dan o6nce antibiyotik kullanma Oykiisi varda.

ABM'1li hastalarda tanidan dnce antibiyotik kullananla-
rin serum ve BOS CRP degerleri ile antibiyotik kullanmayanla-
rin serum ve BOS CRP degerleri karsilastirildiginda istatis-
tiksel olarak anlamlai fark bulunamad1(P> 0.05, P 0.05, Tab-
lo XV, XVI).

TABLO XV:ANTIBIYOTIK KULLANAN VE KULLANMAYAN ABM'LI HASTALARIN
SERUM CRP DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI

n ORTALAMA (mg/1) SD

Antibiyotik kullanan 8 263+69.63 196.95
Antibiyotik kullanmayan 16 304.27+49.44 191.49

P> 0.05

TABLO XVI:ANTIBIYOTIX KULLANAN VE KULLANMAYAN ABM'LI HASTALARIN
BGS CRP DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI

n ORTALAMA(mg/1) SD
Antibiyotik kullanan 8 49.5+11.21 31.71
Antibiyotik kullanmayan 16 105.33+38.32 148.42

P> 0.05
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ABM ve VM'li hastalarda ates durumu incelendiginde:

ABM'li 18 hastada(Z75.0), VM'li 9 hastada (%39.1) ates 38°%

ve iistiinde saptandi. Istatistiksel olarak karsilastirildiginda

anlamli bulundu(P <0.05, Tablo XVII).

TABLO XVII:ABM VE VM'LI HASTALARDA ATESIN KARSILASTIRILMASI

ATES ABM VM
n A n %

38°C ve iisti 18 75.0 9 39.1

38°C alta 6 25.0 14 60.9

P <0.05

ESH'nin yiksek degeri 30mm/st yada iisti kabul edilmis-

r95_97. ABM'1i hastalarin %95.2 (5)'sinde, VM'1li hastalarin

ti
%23.8 (5)"'inde ESH 30mm/st ve iistiinde bulundu. Aralarindaki

fark istatistiksel olarak anlamli idi(P <0.001).

TABLO XVIII:ABM VE VM'LI HASTALARDA ESH'NIN KARSILASTIRILMASI

ESH ABY vy

n A n %
30 mm/st ve iistii 20¥ 95.2 5 23.8
30 mm/st altz 1 4.8 16 76.2

P <0.001

*3 ABM'1i ve 2 VM'li hastada ESH calisilamamistir.

ABM'1li hastalarda serum CRP'si ile periferik BK ve ESH
arasinda anlamli iliski oldugu goérildi(r=0.42, P {0.05; r=0.51,
P <0.05). BOS CRP'si ile BOS BK,protein,glukozu arasinda iliski

saptanmadi(r=0.03,P) 0.05; r=0.04, P) 0.05; r=0, P» 0.05).
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~ABM'1li hastalarin l.giin serum, l.giin BOS CRP deger-
leri ile ESH arasindaki iliski Sekil 5'de gorilmektedir.
ABM'1li hastalarin serum CRP'sinin duyarlilaiga %100,
6zglilligli %65.2 bulundu. Ates ve kan laboratuvar bulgulari-
nin duyarlilik, o6zgiilliik, pozitif ve negatif tahmin dogru-

lugu (prediktif) degerleri Tablo XIX'da gosterildi.

TABLO XIX:ABM'DE ATES, BK, ESH, SERUM CRP'SIN DUYARLILIK,
0ZGULLUK VE PREDIKTIF DEGERLERT

ATES BK ESH CRP

(38°C, 1 (lSOOOmmB,f) (30mm/st,1) (12mg/1,t)

n % n % n Z n %
DUYARLILIK 18/24 25.0 11/24 45.8 20/21‘ 95.2 24/24 100.0
0ZGULLUK 13/23 56.5 22/23 95.6 16/21 76.1 15/23 65.2

gg;ggiF PREDIKTIF 18/28 64.2 11/12 91.6 20/25 80.0 24/32 75.0

gggggiF PREDIKTIF 6/19 31.5 22/35 62.8 16/17 94.1 15/15  100.0

ABM'li hastalarin BOS CRP'sinin duyarliligi %87.5,
Ozgilligi %82.6 bulundu. BOS bulgularinin duyarlilik, oz-
giillik, pozitif ve negatif tahmin dogrulugu (prediktif)

degerleri Tablo XX'de gdsterildi.
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TABLO XX:BOS BK, PROTEIN, GLUKOZ VE CRP'siNiN DUYARLILIK,
0ZGULLUK VE PREDIKTIF DEGERLERT

BK PROTEIN GLUKOZ CRP

(500mm3,1) (100mg/d1,t) (40mg/d1l,4) _ (6mg/1,1)

n A n A n yA n %
DUYARLILIK 19/24 79.1 19/24  79.1 13/24 54.1 21/24  87.5
0ZGULLUK 16/23 69.5 21/23  91.3 22/23 95.6 19/23 82.6
POZITIF —  49/96 73.0 19/21  90.4 13/14 92.8 21/25  84.0
PREDIKTIF DEGER
NEGATIF

15/21 76.1 21/26  80.7 22/33 66.6 19/22 86.3

PREDIKTIF DEGER

ABM

VM ve kontrol

lerinin ortalamalari Tablo XXI'de godterildi.

grubundaki hastalarin BOS Ig deger-

TABLO XXI:ABM,VM VE KONTROL GRUBUNDA BOS Ig DEGERLERININ

ORTALAMALARI
KONTROL
n=24 n=20 n=16
IgG(mg/dl) 14.78+2.02 7.40+40.98 2.86+0.61
TgA(mg/dl) 2.23%0.30 1.4430.18 0.39+0.09
IgM(mg/dl) 2+1.58 0.87+0.26 0
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ABM, VM ve kontrol grubundaki hastalarin BOS IgG,
IgA ve IgM degerlerinin ortalamalari karsilastarildiginda

istatistiksel olarak anlamlai bulundu(Tablo XXII).

TABLO XXII:ABM, VM VE KONTROL GRUBUNDAKI HASTALARIN BOS Ig
DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI

AMB-VM ABM-KONTROL GRUBU VM-KONTROL GRUBU
IgG P €0.01 P <0.001 P <0.01
IgA P <0.05 P {0.001 P {0.01
IgM P <0.05 P <0.001 P <0.01

Serum Ig'ler ile BOS Ig'leri arasinda iliski bulu-
namad1(IgG, IgA, IgM sirasiyla; r=0.15, P> 0.05, r=0.79,
P> 0.05, r=0.07, P> 0.05). Ayni sekilde BOS Ig diizeyleri
ile BOS CRP'si arasinda da iliski olmadigi goriildi(IgG, IgA,
IgM sirasiyla; r=0.19, P) 0.05, r=0.07, P) 0.05, r=0.07,
P 0.05).
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ABM'1i hastalarda BOS kiiltiirinde lireyen mikroorganiz-
malarla lateks aglutinasyonunda saptanan mikroorganizmala-

rin ayni oldugu Tablo XXIII'de gdriilmektedir.

TABLO XXIII:ABM'LI HASTALARDA BOS KULTURU, GRAM YAYMA VE
LATEKS AGLUTINASYON TESTININ SONUGCLARI

HASTA NO BOS KULTURU GRAM YAYMA LATEKS AGLUTINASYON TEST
1 Ureme yok - Streptococcus grup B
2 N.meningitidis + N.meningitidis
3 Ureme yok - N.meningitidis
4 Ureme yok + N.meningitidis
5 Ureme yok + N.meningitidis
6 Ureme yok ' - N.meningitidis
7 Ureme yok - S.pneumoniae
8 Ureme yok - N.meningitidis
9 Salmonella + Etken saptanamadi

10 H.influenzae + H.influenzae

11 Ureme yok - H.influenzae

12 Ureme yok + N.meningitidis

i3 Ureme yok - N.meningitidis

14 Ureme yok - S.pneumoniae

15 Ureme yok + S.pneumoniae

16 Ureme yok - Etken saptanamadi
17 N.meningitidis + N.meningitidis

18 Ureme yok - Etken saptanamadi
19 Ureme yok + N.meningitidis

20 Klebsiella - Etken saptanamadi
21 Ureme yok - N.meningitidis

22 Ureme yok + N.meningitidis

23 N.meningitidis + N.meningitidis

24 A grubu Beta hem.strep. - Etken saptanamadi
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ABM'1li hastalarda kan, idrar, bogaz, gaita kiiltiirle-
rinde gosterilebilen mikroorganizmalar sunlardar:

1 nolu hastada bogaz kiiltiiriinde E.Coli, 10 nolu hastada kan
kiiltirinde klebsiella, 15 nolu hastada bogaz kiiltiiriinde
E.Coli , 24 nolu hastada ise bogaz kiiltiiriinde Kl.ebsiella sap-
tandi.

VM'1li 2 hastada bogaz kiiltiiriinde Beta hemolitik
streptokok iiredi. Bu hastalarin birinde serum CRP degeri
yiiksek bulundu. Etken olan mikroorganizma ABM'li hastalari-
mizin BOS kiiltiriinde %29.1(7 hastada),'Gram yaymada %45.8
(11 hastada), lateks aglutinasyonunda ise %79.1 (19 hastada)

oraninda saptandi(Tablo XXIV).

TABLO XXIV:ABM'LI HASTALARDA BOS KULTURU, GRAM YAYMA VE
LATEKS AGLUTINASYONU ILE ETKEN GOSTERILEBILME

SIKLIGI

n 7%
Kiltir 7 29.1
Gram yayma 11 45.8

Lateks aglutinasyon 19 79.1
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24 ABM'li hastanin 19'unda lateks aglutinasyonu

ile etken saptandi. En siklikla N.meningitidis'in oldugu

(%534.2) bulundu(Tablo XXV).

TABLO XXV:LATEKS AGLUTINASYONU ILE SAPTANABILEN

MIKROORGANIZMALAR
MIKROORGANIZMA n %
N.meningitidis 13 54,2
S.pneumoniae 3 12.5
H.influenzae 2 8.3
Streptococcus grup B 1 4.2
Etken saptanamayan 5 20.8

VM ve kontrol grubundaki hastalarda LA testi

negatif idi.



TARTISMA

Antibiyotik kullaniminin ¢ok yaygin oldugu giinimiz-
de bile ABM siklikla sekel birakabilen ve 6limle sonugla-
nabilen bir enfeksiyon hastaligidar. ABM hayatain her do&-
neminde goriilebilirse de gocukluk ¢aginda daha siktir. Has -
talarain Z70'i 5 yasin alt1ndad1r7. VM'de ise gdrilme yasi
etkene go0re degismekte ve 20 yas altinda sik g&jrijlmektedir98

Calismamizda 24 ABM'li hastanin 16'si (%62.5) 5 yasain,
bu hastalaran %60'1 da 2 yas altinda idi. VM'li hastalar 6-12
yas grubunda sik goriilmekte idi.

ABM'in genel olarak erkeklerde daha sik goriildiigii

bildirilmektedir6’32

Ancak cinsiyet farki olmadaigini bil-
diren arastirmalar da vardlrlo. Ergeng ve arkada@larl99 ABM'
1i hastalarin 7%Z61'ini erkek ¢ocuklarin olusturdufunu bildir-
diler. Bizim ¢alismamizda ise ABM'in erkeklerde goriilme ora-
n1 %75, kizlarda 7Z25'dir. VM'de %78.3 oraninda erkeklerde
s1k bulunmustur. Bu bulgu VM'li hastalarimizin 7260'inda ka-
bakulak enfeksiyonu olmasiyla ag¢iklanmistir. Kabakulak ve
enteroviruslarin neden oldugu menenjit daha ¢ok erkeklerde
gdrﬁlmektedirz’loo.

Calismamizda ABM'de en sik goriilen bulgular dalgin-

11k(%95.8), ates (%95.8), ense sertligi (%91.6), kusma (%91.6),

bas agrisi (7%62.5) dir. Konvulziyon 725 oraninda bulunmustur.
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Petesi ABM'li hastalarin 7%41.6'sinda saptanmistir. Bu sik-
11k baska arastirmalarda bildirilenlerden daha yﬁksektir101.
Hastalarimizin 7%54.1'inde menengokoksik menenjit bulunmaszi
bu orani yiikseltmektedir.

AMB'in erken tanisinda klinik bulgular ve BOS ince-
lenmesi her zaman yeterli olmamaktadir. Son yillarda gelis-
tirilen hizli tani ydntemlerinden birisi olan CRP, bir akut
faz reaktanidir ve saglikli kisilerde kanda eser miktarda
bulunmaktad1r48. Doku hasarini takiben CRP'nin pargalanmis
hiicre zarina baglandigi ve komplemani aktive ederek enfla-
matuar cevaba katkida bulundugu dﬁ§ﬁnﬁlmektedir52. CRP'nin
biyolojik etki mekanizmasinin kesin olarak bilinmemesine
karsin bakteriyel enfeksiyonlarda hastaligin aktif bir gds_

44,49
. Bunun yanisira

tergesi olabilecegi belirtilmektedir
infakt, neoplazm ve kollagen vaskiiler bozukluklarda da art-
£t1g1 bildirilmektedir26. Bakteriyel menenjitlerde serum ve

BOS CRP'sinin arttigi, viral menenjitlerde artmadigi, tii-

berkiiloz menenjitlerde ise CRP diizeyinin ABM ile VM deger-

leri arasinda kaldiga gbsterilmistir23_26’102’103.

Bizim calismamizda ABM'li hastalardsa seruﬁ CRP deger-
leri 278.83%39,51 mg/1l bulundu. VM'li hastalardaki serum CRP
degerleri 17.48%5.98 mg/l, kontrol grubunda ise negatif bu-
lundu. ABM ve VM'li hastalarin serum CRP degerleri arasin-
daki fark anlamli idi(P< 0.001). BOS CRP degerleri ABM'de

82.33424.77 mg/l, VM'de 1.30%0.65 mg/1 idi. Kontrol grubunda
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ise negatif bulundu. ABM ile VM'li hastalarin arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamla bulundu(P<:0.0l). Bu
bulgu yayinlarda bildirilen sonug¢larla uyumlu id123_26’102_107.

ABM'de CRP'nin serumda yiiksek bulunmasi subaraknoid
mesafeden gecen kan damarlarinin okliizyonu ve enflamasyonu-
nun siddetine bagli olarak sinir kdklerinde meydana gelen
nekroz ve serebral iskemi ile ag¢iklanabilir. VM'de ise doku
hasarinin ¢ok az yada hi¢ olmamasi ile CRP'nin artmadiga
soylenebilir. Baska bir gériis de bakterinin hiicre disi ya-
gsamina karsin viruslarin hiicre i¢i yasam siklusunun olmasi
ve CRP'nin de bakteri hiicre duvarindaki komponentlere karsi
erken nonspesifik cevap olu@turmas1d1r108.

ABM'1li hastalarimizda 1l.giin serum CRP degerlerinin
yliksekligine paralel olarak BOS CRP degerlerinin yiksek bu-
lunmasi ve tedavi ile 5.giin serum CRP degerlerinin dismesi
yaninda BOS CRP degerlerinin de diisme gdstermesi meninksle-
rin gegirgenliginin artmasi sonucu CRP'nin serumdan BOS'a
gecerek hasar olan bdlgelerde lokalize olmasi ile agiklana-
bilir. Gergekten de ABM'de CRP'nin pasif diffiizyonla serum-

24,107

dan BOS'a ge¢tigini destekleyen galismalar vardir CRP'

nin santral sinir sisteminde sentez edildigi goériisi ise tar-

t1§m811d1r102’106.

Serum ve BOS CRP'sinin yiiksek kabul edilen degerleri

¢esitli arastirmalarda degisik ydntemler kullanilmasina bag-

22-26,89-91 23

11 olarak  farkli bulunmaktadzir Peltola ABM'14
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hastalarin hepsinde, Benjamin91 serumda 20/21, BOS'da 14/21
inde VM'li hastalarin ise sadece birinde hafif bir artis
saptadiklaraini bildirmislerdir.

Bizim c¢alismamizda ise 24 ABM'li hastanan hepsinde
serum CRP'si (12mg/1,} ) ve 21'inde BOS CRP'si (6mg/1,t)
artarken, VM'li hastalarin 8'inde (8/23), BOS'da ise 4'iinde
(4/23) artis saptanmistir. Serum CRP'si yiksek bulunan VM'
1li hastalarin 4'iinde sinopulmoner enfeksiyon varda, birin-
de bogaz kiiltiiriinde beta hemolitik streptokok iiredi. 3'in-
de ise yapilan tetkiklerle CRP yiiksekligini a¢iklayan bir
neden saptanamadi.

Serum CRP diizeyine antienflamatuar ilag¢larin etki et-
medigi bildirilmektedirag. Antibiyotiklerin etkisi ise tar-
tismalidir. Antibiyotik kullaniminin BOS CRP'sini etkileye-
rek tanida deferini azalttigini ileri siiren arastirmalara
karsin serum ve BOS CRP'sine etkisi olmadigini gdsteren aras-

90’106’109. Calismamizda ABM tanisi alma-

tirmalar da vardar
dan 12-48 saat Once antibiyotik kullananlarla(%33.3), kul-
lanmayan hastalarin serum CRP degerleri ile BOS CRP degerle-
ri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark
yoktu(P >0.05, P>0.05).

Peltola23, ABM'1li hastalardaki yiiksek olan serum CRP
dizeyinin uygun ve yeterli bir tedavi sonucu ortalama 7-10

giinde normal diizeylere indigini gosterdi. Bu diisme kullani-

lan antibiyotiklerden ¢ok enfeksiyonun iyilesmesi ile ag¢ik-



50

lanmaktadair. CRP'nin antibiyotik kullanimindan etkilenmemesi
ABM'de yikselebilecegi ileri siiriilen ve antibiyotik kulla-
nilmasi ile 24-48 saatte normal degerlere donen NBT ve BOS
laktik asiti gibi diger tani yOntemlerine gore listin oldugu-
nu dU§Undﬁrmektedir26’75.

Bizim c¢alismamizda da ABM'li hastalarda yiiksek bulu-
nan serum ve BOS CRP'si tedavinin 5.giinlinde belirgin bir diis-
me gbsterdi(?<:0.001, P< 0.01). Serum ve BOS'daki diismeye pa-
ralel olarak hastalarin klinik bulgularinda da belirgin iyi-
lesme vardz. |

ABM'de CRP yiksekliginin 5-7 giinden sonra devam etme-
sinin komplikasyon gelistigini goOsterebilecegi de bildiril-
mektedir89. Calismamizda da ABM'in klinik dizelmesi ile pa-
ralel olarak serum ve BOS CRP'sinin diistiigii, ancak kompli-
kasyon gelisen 4 hastamizda bu diismenin olmadigir yada geli-
sen komplikasyona paralel olarak yeniden arttigi gozlendi.
H.influenzae menenjiti tanisi alan 1 hastamizda BBT ile
de saptanan subdural effiizyon gelisti ve efflizyon diizelene
kadar serum CRP'si yiksek seyretti. Sekil 6'da bu hastada-
ki serum CRP degerleri goriilmektedir. Hemofili A ve subdu-
ral hematom nedeniyle iki kez tekrarlayan menenjit tanisz
alan bir digerinde tedaviden Onceki serum ve BOS CRP'sinin
yiksekken, 5.giinde diistiigi ancak 2. tekrarlamada da yeniden
ylikseldigi ve 5.gin diistiigii, normal degerlere ise daha uzun

siirede dondiigi gbzlendi. ABM nedeniyle tedavi alirken salmo-
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nella gastroenteriti gelisen hastamizda da serum ve BOS'da
CRP degerlerinin uzun siire yiksek kaldiga goriildi. Sepsis
gelisen bir diger hastamizda da serum CRP degerleri uzun
siire yiksekti. Bu gozlemlere dayanarak serum ve BOS CRP de-
gerlerinin ABM'in klinik seyrini ve komplikasyon gelismesi-
ni takip etmede ayrica VM'de sekonder bakteriyel enfeksiyonu

saptamada yardimci olacagi kanisina varilmistir.

Serum
CRP
deger i
38LT
336+
288 +
2407
192 T
1L+

96 +

L8

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
GUNLER

SEKIL 6:Subdural effiizyon gelisen H.influenzae menenjitli

hastadaki CRP degerleri.
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110 . .
Peltola solunum, uriner ve gastrointestinal sis-

temin bakteriyel enfeksiyonlarda CRP degerleri ile BK ve

ESH arasinda korelasyon olmadigini bildirmistir. Bizim aras-
tlrmaqlzda ise serum CRP degerleri ile total periferik BK
sayis1i ve ESH arasinda anlamli iliski vard1(P<:O.05, P<:0.05).
Ancak serum CRP degerleri ile ates, BOS CRP dejerleri ile
BOS BK, protein ve glukozu arasinda iliski saptanamadi(hep-
si ig¢in P >0.05). Bakteriyel menenjitlerde BOS BX, protein
ve glukozunun normal oldugu durumlarda da kiiltirde iireme
olabilmektedir43. Bu nedenle CRP'nin BOS bulgularaindan ba-
gimsiz olarak artmasi klinik uygulamada daha fazla yarar
saglamaktadir.

Bennish ve arkada@larlnlnlllyaptlgl ¢alismada bakte-
riyemiyi tanimlamada duyarlilagia en yiksek olan testin CRP
daha sonra zeta sedimentasyon hizi oldugu, Gzgilliigi gos-
termede en degerli testin PNL, ikinci sirada zeta sedimen-
tasyon hizi oldugu belirtilmistir.

ABM tanisinda BOS BK, protein, glukoz ve CRP bir ¢ok

24, 105—107. Corral

arastirmaci tarafindan degerlendirilmistir
ve arkadaslarlnlnz4 calismasinda duyarlilaigili en yiksek olan

testin BOS CRP'si (Z100) oldugu, BOS glukozunun ise &zgiilli-

giintin fazla oldugu belirtilmistir.
Bizim arastirmamizda ise ABM ic¢in Gzgiil olmamasina
karsin ates, ESH ve BK arasinda bakteriyel menenjiti tanim-

lamada en duyarla testin serum CRP o0ldugu(%100) ve serum CRP'
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sinin negatif tahmin dogrulugunun %100 oldugu bulunmustur.
BOS CRP'si de diger BOS bulgulari ig¢inde en duyarla(%87.5)
olanidir ve Ozgiilligi BOS glukoz diizeyinden sonra gelmek-
tedir. Ancak gerek serum, gerekse BOS CRP'si tek basina
ABM'de tani koydurucu degildir. BOS CRP'sinin serum CRP'
sine gdre daha duyarli olmasindan dolayi ABM ve VM'i ayir-
mada tanida daha fazla yardimci olabilecegi goriisiine va-
rilmistair.

Menenjit tani ve prognozunda BOS Ig dizeyleri 1960'la
yillardan bu yana ara§t1r11maktad1r112. Bakteriyel menenjit-
lerde BOS IgG, IgM ve IgA diizeylerinin arttigi ve bu arti-
sin viral menenjitlerden daha fazla oldugu belirtilmi§tign’28J12.

Smith ve arkada@lar127 VM'lerdé BOS'da Ig diizeylerini
hastaligin iyilesme doneminde daha yiiksek saptamlglar, Ig'-
lerin enfekte meninkslerde sentez edildigini ileri siirmiisler-
dir. Baska bir arastirmada ise kabakulak meningoensefalitinde
virus antikor sentezinin %37 oraninda santral sinir sistemin-
de yapildiga bildirilmi@tir113

Bizim arastlrmamlzda‘da BOS Ig diizeyleri ABM'li hasta-
larda VM ve kontrol grubundaki hastalara oranla daha yiiksek
bulundu. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlai idi(Tab-
lo XXI, XXII).

Menengokoksik menenjitlerde yapilan bir g¢alismada BOS
Ig diizeyleri ile  birlikte kqmpleman 3'iin de arttigi godste-

rilmistirlla. Calismamizda komplemanin klasik yol aktivatori
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olarak bilinen CRP'nin BOS diizeyleri ile BOS Ig diizeyleri
arasinda iliski bulunamadi(P>0.05). Serum ve BOS Ig diizey~
leri arasinda da iliski saptanamadi(P >0.05). Bu nedenle
menenjitlerde kan-beyin bariyerindeki gecirgenligin art-
masi ile Ig'lerin serumdan B0S'a pasif diffizyonla ge¢tigi
distiniildi.

Gill ve Brodyll5 BOS Ig diizeylerini bakteriyel menen-
jitlerde daha belirgin olmak iizere viral menenjitlerde de
arttigini, ancak ayirici tanida BOS BK, protein glukoz
gibi laboratuvar bulgularina iistiinliik saglamadigini belirt-
mi@lerdirllS. Yapilan bir ¢alismada ise bakteriyel menenjit-
leri viral menenjitlerden ayirmada BOS CRP ve IgG diizeyleri-
nin tanida degersiz oldugu, bunlarin yerine daha diisik mo-
lekil agirliklari olan laktoferrin ve alfa-1 antitripsin
0lgimlerinin yararli oldugu belirtilmistir1

Bizim calismamizda ise BOS IgG, IgA ve IgM dizeyle-
riniz Dbakteriyel menenjitleri viral menenjitlerdenayirma-
da yararli oldugu, ancak menenjit tanisi i¢in uzun bir si-
reye gereksinim gésterdiginden taniya ek bir fayda saglama-
di1g1 goriisiine varildax.

BOS kiltiiriinde etkenin gésterilmesi mikroorganizma-
nin sayisina ve canli olmasina Gram yaymada ise canli ol-
masa bile biitiinliigiiniin bozulmamis olmasina baglidir. BOS'un

PH s1, glukoz ve elektrolit durumu, hicre sayisi ve antibi-

yotik kullanimi bakteri miktaraini etkiler41
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ABM'de etkenin saptanabilme orani kiiltiir ile %71.9-
%89.3 BOS'dan hazirlanan Gram yaymanin incelenmesi ile

84,117,118

785 olarak belirtilmektedir . Ulkemizdeki calis-~

malarda ise bu oranlarin daha diisiik oldugu bildirilmis-
tir42’99’119.

ABM'de etkenin gésterilmesi tedavinin basarisinda
onemli rol oynamaktadir. Ancak klasik mikrobiyolojik yon-
temlerle etkenin gosterilmesi hem 24-48 saat gibi bir sii-
re gerektirmekte, hem de her zaman miimkiin olmamaktadir. Bu
nedenle son yillarda vicut sivilarinda daha disiik antijen
miktarlaraini hizla incelemek ig¢in RiA, EiA, CIE, LA ve ko-
agliitinasyon gibi immunolojik ydntemlerin etkeni dolayla

yoldan goésterilmesinde yardimci oldugu bildirilmektedir > %o

117-122

LA ile 0.2-1ng/ml gibi diisiik miktarlardaki parcalan-
mis kapsiil antijenleri kisa siirede saptanabilmektedirl6’87-

Calismamizda ABM'li hastalarda BOS kiiltiiriinde %29.1,
Gram yaymada %45.8, LA ile (19/24) %79.1 oraninda etken sap-
tanabilmistir. LA ile etken sapatanabilme orani yayinlarda

belirtilen %87-100'e yaklnd1rl6’84’ll7.

Kullanilan LA kitin-
de her mikroorganizma i¢in spesifik antikor bulunmamasi ne-
deniyle etken gdsterilme orani 7%79.1 bulunmustur. Nitekim
BOS kiiltiriinde salmonella, klebsiella, A grubu Beta hemoli-

tik streptokok lireyen 3 hastamizda bu mikroorganizmalara oz-

gii antikor kullanilmamasi nedeniyle LA ile etken saptanama-
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mistir. Daha ¢ok sayida mikroorganizma antijenine yénelik
LA kiti gelistirildiginde bu oran ¢ok daha yiiksek olabile-
cektir.

LA'nin ©zgiilliigii 281-100 olarak bildirilmektedir84’123’12?
Calismamizda klasik mikrobiyolojik yontemlerle kiiltiirde etken
gosterme oraninin ¢ok diisiik bulunmasi (%29.1) LA'nin Gzgil-
liigiini saptamada gili¢liik yaratmaktadir. Ancak LA ile 24 hasta-
nin 19'unda (%Z79.1) mikroorganizma antijeni gdsterilmesi ve bu
mikroorganizmalarin kiiltiirle gdsterilebilenlerle uyum godster-
mesi lateks aglutinasyonunun duyarlilagi ve Ozgiilligiinin faz-
la oldugunu diisiindiirmiistir. Bu nedenle LA ile etkenin goste-
rilmesi kiiltiire oranla ¢ok daha duyarladir,.

Calismamizin sonucunda bir akut faz reaktani olan
serum ve BOS CRP'sinin ABM i¢in 06zgiil olmamakla birlikte
ABM'i VM'den ayirmada ve gelisebilecek komplikasyonlari ta-
kip etmede; Ayni sekilde BOS Ig'lerinin de ABM'i VM'den
ayirt etmede taniya yardimci olacagi bulunmustur. LA ile
ABM'de etken olan mikroorganizmanain ¢abuk, kolay ve %79.1
oraninda gosterilebilecegi, boylece BOS kiiltiriinden daha
duyarli ve kisa siirede sonu¢ alinmasiyla klinik uygulama-
da rutin olarak kullanilmasinin yararli olacagi goriisine

varilmistir.




SONUCLAR

Bu ¢alismada ABM, VM ve kontrol grubundaki hasta-
larda serum ve BOS CRP'si, BOS Ig'leri deferlendirilmis
ve BOS'da lateks aglutinasyonu ile etken saptanmistir.
Sonug¢lar asafidaki sekildedir:
CRP SONUCLART:
1-ABM'1li hastalarin serum CRP degerleri (278.83+
39.51 mg/l) VM'1li hastalarin serum CRP deferlerinden(l7.48%
5.98 mg/1l) anlamli olarak yiiksek bulundu(P(i0.00l).
2-ABM'1li hastalarin BOS CRP degerleri (82.33+24.77mg/1)
ile VM'li hastalarin BOS CRP degerleri(1.30+0.65 mg/1l) ara-
sinda istatistiksel olarak &nemli fark vard1(P<:O.Ol).
3-ABM'de 1.giin serum CRP degerleri(289.91%39.61 mg/1)
ile tedavinin S.giinii serum CRP degerleri(61.83+18.48 mg/1l) kar-
silastirildiginda anlamli diizeyde diisme oldugu gézlendi(P(f0.00l).
4-ABM'de 1.giin BOS CRP degerleri(85.91+25.6 mg/1l) ile
tedavinin S.giini BOS CRP dejerleri(9.39+3.08 mg/l) karsilas-
tirildiginda istatistiksel olarak anlamla bulundu(P(f0.0l).
5-ABM'1i hastalarda 1l.giin serum CRP degerleri(278.83%
39.51 mg/1) ile 1.giin BOS CRP degerleri (82.33+24.77 mg/l)ara-
sinda istatistiksel olarak anlamlai fark bulundu(P<:0.05).
6-ABM'li hastalarda 5.giin serum CRP degerleri(61.83%
18.48mg/1) ile S.giin BOS CRP degerleri(9.39+3.08mg/1l) arasin-

da istatistiksel olarak anlamli fark bulundu(P<f0.05).
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7-ABM'"1i hastalarda tanidan Oonce antibiyotik kulla-—
nanlarin serum CRP degerleri(263+69.63 mg/l) ile kullanma-
yanlarin serum CRP degerleri(304.27+49.44 mg/l) arasindaki
fark 6nemli degildi(P >0.05).

8-ABM'li hastalarda tanidan O6nce antibiyotik kulla-
nanlarin BOS CRP degerleri (49.5+11.21 mg/1) ile kullanma-
yanlarin BOS CRP degerleri(105.33+38.32 mg/l) arasinda an-
lamli fark bulunamadi(P >0.05).

9-ABM'1li 18 hastada (%75), VM'li 9 hastada (%39.1)
ates 38°C'nin iizerinde bulundu. Aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli idi(P< 0.05).

10-ABM'1li 20 hastada (%95.2) VM'li 5 hastada (723.8)
ESH 30mm/st'nin iizerinde bulundu. Istatistiksel olarak ara-
daki fark anlamli idi(P< 0.001).

11-ABM'1i hastalarda ates ile serum CRP degerleri
arasinda iliski yoktu(P >0.05).

12-ABM'li hastalarda total periferik BK sayisi ile
serum CRP deferleri arasinda anlamli iliski saptand1(P<:0.05).

13-ABM'1i hastalarda ESH ile serum CRP degerleri arasin-
da anlamli iliski sapténd1(P<:0.05).

14-ABM'1li hastalarda BOS hiicre sayisi ile BOS CRP
degerleri arasinda iliski bulunamadl(P:>0.05). .

15-ABM'1i hastalarda BOS proteini ile BOS CRP degerle-
ri arasinda iliski bulunamadl(P:>0.05).

16-ABM'1li hastalarda BOS glukozu ile BOS CRP degerle-

ri arasinda iliski saptanamadi(P >0.05).
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17-ABM'1li hastalarda serum CRP'sinin duyarliliginin
(%100) en yiksek oldugu, BOS CRP'sinin ise ©0zgilligiinin(%82.6)

daha fazla oldufu saptanda.

Ig SONUCLARI:

18-ABM, VM ve kontrol grubundaki hastalarin BOS Ig de-
gerleri karsilastirildigainda istatistiksel olarak fark bulun-
du(IgG; P<L0.01, PL0.001, P 0.01, Iga; P 0.05, P 0.001,
p<0.01, IgM; P<0.05, PL0.001, PL0.01).

19-ABM'li hastalarda serum Ig degerleri ile BOS IgG,
ITgA ve IgM degerleri arasinda iliski bulunamadi(hepsi ig¢in
P>0.05).

20-ABM'1i hastalarda BOS IgG, IgA, IgM degerleri ile
BOS CRP degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunamadi(hepsi i¢in P >0.05).

LA SONUGLARTI:

21-ABM'1li hastalarimizda etken goriilme orani kiiltir ile
%229.1, Gram yayma ile 7%45.8, LA ile %79.1 olarak bulundu.

22-LA ile ABM'li hastalarimizin %54.2'sinde N.menin-
gitidis, %12.5'unda S.pneumoniae, %8.3'inde H.influenzae,
%Z4.2'sinde B grubu streptokok saptandi. %20.8 hastada ise

LA ile etken saptanamadzi.



OZET

Bu ¢alisma Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Sagligi ve Hastalaiklari Anabilim Dalina basvuran yaslarz
3 ay-14 yas arasinda degisen 24 ABM, 23 VM'li hastada ya-
pilmistir.

ABM'in erken tanisinda ve VM'den ayirmada yardimci
olmasi amaciyla AMB, VM ve kontrol grubundaki hastalarda
serum ve BOS'da CRP, BOS'da Ig diizeyleri degerlendirilmis
ve BOS'da lateks aglutinasyonu ile etken olan mikroorganiz-
ma saptanarak klasik mikrobiyolojik ydntemlerle karsilasti-
rilmistir.

Galismamizda ABM'de serum ve BOS'daki CRP degerleri
VM ve kontrol grubundakilere gore daha yiiksek bulunmustur
(P 0.001, P< 0.01). Serum CRP degerleri ile total perife-
rik BK ve ESH arasinda anlamli bir iliski bulunurken(P(i0.0S,
P<:0.05) serum CRP'si ile ates, BOS CRP'si ile BOS BK, pro-
tein ve glukozu arasinda iliski saptanamamistir(hepsi i¢in
P >0.05). ABM'de tedaviden once antibiyotik kullananlarla
kullanmayanlarin serum ve BOS CRP diizeyleri arasinda anlam-
11 bir farklalik bulunmamistair(P >0.05, P >0.05). Bu bulgu
serum ve BOS CRP'sinin antibiyotik kullanimindan etkilen-
medigini disindirmistir. ABM'de yiiksek bulunan serum ve BOS
CRP'sinin tedavi ile 5.giinde diistiigii(P< 0.001,P< 0.01), komp-

likasyon gelisenlerde ise yiliksek kaldigi gozlenmistir.
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Calismamizda ABM'li hastalarda serum CRP'sinin duyar-
lilagr %100, o6zgiilligi %65.2; BOS CRP'sinin duyarliligi %87.5,
6zglilligi %82.6 bulunmustur. Bu bulgulara dayanilarak serum
CRP'sinin daha duyarli, BOS CRP'sinin daha 6zgil oldugu, di-
ger tani yontemleri ile birlikte ABM'i VM'den ayirmada ve
komplikasyonlarain takibinde yararli olacagi goriisiine varil-
mistir.

ABM'de BOS Ig degerleri de VM ve kontrol grubundaki
hastalarin Ig degerlerine gdre daha yiiksek bulunmustur. Ara-
daki fark anlamlidir(IgG; P< 0.01, P< 0.001, P< 0.01, Igh;
p< 0.05, P< 0.001, P< 0.01, IgM; P 0.05, r<C0.001, P<0.01).

ABM'1li hastalarda etken olan mikroorganizma BOS'da
LA ile %Z79.1, gram yayma ile 7%45.8, kiiltir ile 7%29.1 oranin-
da go6sterilebilmistir. BOS kiiltiriinde liretilen mikroorganiz-
ma ile LA'da saptanan bakteri antijenleri uyumlu bulunmustur.
BOS'da LA ile mikroorganizma antijeninin goésterilmesi kiltiir-
dekine oranla ¢ok yiksek bulundugu ic¢in klinikte rutin ola-
rak kullanilmasinin menenjitin erken tani ve tedavisinde ya-

rarli olacagi sonucuna varilmistir.
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