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OZET

Amag: Santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonlari, yiiksek morbidite ve mortalite
oranlarina sahip, acil tan1 ve tedavi gerektiren klinik durumlardir. Bu ¢alismada, SSS
enfeksiyonu tanisiyla izlenen erigkin hastalarin demografik o6zelliklerinin, risk
faktorlerinin, basvuru sikayetlerinin, klinik bulgularinin, laboratuvar ve

mikrobiyolojik 6zelliklerinin degerlendirilmesi amaglanmaistir.

Gere¢ ve Yontem: Calisma 2006-2025 yillart arasinda SSS enfeksiyonu
tanisiyla izlenen 18 yas ve lizeri hastalar1 kapsamaktadir. Tani kriterlerine gore olgular
dort ana grupta incelenmistir: akut bakteriyel menenjit (ABM), saglik hizmeti iligkili
menenjit (SHIM), beyin apsesi (BA) ve kronik menenjit (KM). Hastalara ait
demografik veriler, basvuru sikayetleri, fizik muayene bulgulari, radyolojik
goriintiileme sonuclari, BOS analizleri, mikrobiyolojik test sonuglari, uygulanan
tedavi protokolleri ve prognoz retrospektif olarak degerlendirilmistir. Verilerin
analizinde tan1 gruplar1 arasinda karsilastirmali istatistiksel analizler yapilmus,

mortalite ile iliskili faktorler belirlenmistir.

Bulgular: Caligmaya 393 eriskin dahil edildi (230 erkek, 163 kadin; yas
ortalamasi 52.4+18.5). Olgularin 184’{i ABM, 131°i SHIM, 31°i BA ve 47’si KM idi.
DM, ABM’de (OR=2.00) ve BA’da (OR=3.13) daha sik saptandi. HIV hastalarinda
KM daha sik izlendi (OR=21.55). En yaygin risk faktorleri norosiriirji dykiisii (n=118)
ve sant varlig1 (n=56) idi.Kulak enfeksiyonu ABM (OR=2.61) ve BA (OR=7.99), dis
enfeksiyonu ABM (OR=4.13) ve BA (OR=4.10), siniizit ABM (OR=1.99) ve BA
(OR=4.18) gelisimiyle anlaml iligkili bulundu. Bagvuruda en sik semptom bas agris1
(n=324) ve atesti (n=317); ABM’de biling degisikligi, BA’da fokal norolojik defisit,
KM’de kilo kayb1 ve gece terlemesi 6n plandaydi. BOS protein ve 16kosit diizeyleri
ABM’de en yiiksekti; antibiyotik kullanmayanlarda kiiltiir pozitifligi anlamli olarak
yiiksekti (OR=4.76). ABM’de en sik S. pneumoniae (n=46), SHIM’de koagiilaz-
negatif stafilokok (n=40) ve Acinetobacter spp. (n=18), BA’da anaeroblar (n=5),
KM’de Cryptococcus spp. (n=4) ve M. tuberculosis (n=4) izole edildi. Ampirik tedavi
340 hastada kilavuzlara uygun baslandi. Yogun bakim yatis1 131 hastada gerceklesti.
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Tiim hastalarin 52 (%13.2)’si hastane yatis1 sirasinda o6ldii, 13 (%3.3) hastada kalici
norolojik sekel gelisti. Mortalite SHIM grubunda en yiiksek (n=39,%29.8) izlendi.

Sonug: Bu ¢alisma, SSS enfeksiyonu olan hastalarda bagvuru semptomlari, fizik
muayene bulgulart ve risk faktorlerinin dikkatle degerlendirilmesi gerektigini
vurgulamaktadir. Etken mikroorganizmalar ve antibiyotik diren¢ profilleri zamanla
degisebileceginden, ampirik tedavi planlanirken ulusal ve kurumsal diizeydeki
siirveyans verileri mutlaka g6z onilinde bulundurulmalidir. Elde edilen bulgular, SSS
enfeksiyonlarina yonelik klinik yaklagimlarin gelistirilmesine ve {ilkemizdeki

epidemiyolojik verilerin gli¢lendirilmesine katki saglamay1 amaglamaktadir.
Anahtar Kkelimeler: Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonlari; Bakteriyel Menenjit;

Saglik Hizmeti Iligkili Menenjit; Beyin Absesi; Kronik Menenjit; Mikrobiyal ilag

Direnci
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SUMMARY

Objective: Central nervous system (CNS) infections are clinical conditions
associated with high morbidity and mortality, requiring prompt diagnosis and
treatment. This study aimed to evaluate the demographic characteristics, risk factors,
presenting symptoms, clinical findings, laboratory and microbiological features of

adult patients diagnosed with CNS infections.

Materials and Methods: The study included patients aged >18 years who were
followed with a diagnosis of CNS infection between 2006 and 2025. Based on
diagnostic criteria, cases were categorized into four main groups: acute bacterial
meningitis (ABM), healthcare-associated meningitis (HCAM), brain abscess (BA),
and chronic meningitis (CM). Demographic data, clinical presentation, radiological
imaging, cerebrospinal fluid (CSF) analysis, microbiological results, treatment
regimens, and outcomes were retrospectively reviewed. Comparative statistical
analyses were performed across diagnostic groups, and factors associated with

mortality were identified.

Results: A total of 393 adults diagnosed with central nervous system infections
were included (230 males, 163 females; mean age 52.4418.5 years). Of these, 184 had
acute bacterial meningitis (ABM), 131 had healthcare-associated meningitis (HCAM),
31 had brain abscess (BA), and 47 had chronic meningitis (CM). Diabetes mellitus
was more frequent in ABM (OR=2.00) and BA (OR=3.13). Human immunodeficiency
virus infection was strongly associated with CM (OR=21.55). The most common risk
factors were neurosurgical procedures (n=118) and shunt presence (n=56). Ear
infections were associated with ABM (OR=2.61) and BA (OR=7.99), dental infections
with ABM (OR=4.13) and BA (OR=4.10), and sinusitis with ABM (OR=1.99) and BA
(OR=4.18). The most frequent presenting symptoms were headache (n=324) and fever
(n=317); altered consciousness was prominent in ABM, focal neurological deficits in
BA, and weight loss/night sweats in CM. CSF protein and leukocyte levels were
highest in ABM; culture positivity was significantly higher in patients without prior
antibiotic use (OR=4.76). The most common pathogens were S. pneumoniae (n=46) in

ABM, coagulase-negative staphylococci (n=40) and Acinetobacter spp. (n=18) in

A%



HCAM, anaerobes (n=5) in BA, and Cryptococcus spp. (n=4) and M.
tuberculosis(n=4) in CM. Guideline-concordant empirical therapy was initiated in 340
patients. ICU admission was required in 131 patients. Overall, 52 patients (13.2%)
died and 13 (3.3%) developed permanent neurological sequelae. Mortality was highest
in the HCAM group (n=39, 29.8%).

Conclusion: This study highlights the importance of careful evaluation of
presenting symptoms, physical findings, and risk factors in CNS infections. As
causative microorganisms and antimicrobial resistance profiles evolve over time,
empirical treatment strategies should be guided by national and institutional
surveillance data. The findings contribute to improving clinical approaches to CNS

infections and strengthening epidemiological data in our country.

Keywords: Central Nervous System Infections; Meningitis, Bacterial;
Meningitis, Healthcare-Associated; Meningitis, Chronic; Brain Abscess; Drug

Resistance, Microbial
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1. GIRIS VE AMAC

Santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonlari, erken tani ve uygun tedavi
saglanmadiginda yiiksek morbidite ve mortalite ile seyreden ciddi klinik tablolardir.
SSS enfeksiyonlari; menenjit, ensefalit ve beyin absesi gibi farkli anatomik bolgelerin
tutulumu ile karakterize olabilir. Bu hastaliklarda hizli klinik k&tiilesme potansiyeli

nedeniyle tan1 ve tedavi siireci biiyiik onem tasimaktadir (1).

Bakteriyel menenjit, viral menenjit, ensefalit ve beyin apsesi gibi klinik
tablolar; etiyolojik spektrumlari, yas gruplarina gore dagilimlari, risk faktorleri, klinik
belirtileri, laboratuvar ve radyolojik bulgular1 bakimindan c¢esitlilik gdsterir. Toplum
kokenli enfeksiyonlarin yani sira, saglik hizmetiyle iligkili menenjitlerin artan oran,
invaziv ndrosirlirjikal girisimlerin ve SSS' ne yonelik cihaz kullaniminin

yayginlasmasi ile birlikte giderek 6nem kazanmaktadir (2).

Ozellikle yasl bireyler, immiinsiipresif hastalar ve komorbiditesi olan
bireylerde etken spektrumu degiskenlik gostermekte; klasik semptom ticliisii (ates,
ense sertligi, biling degisikligi) her zaman goriilmemektedir (3,4). Tanida lomber
ponksiyon (LP) ile elde edilen beyin omurilik sivisi (BOS) analizi temel olmakla
birlikte, gorlintiilleme yontemleri ve mikrobiyolojik testlerin katkis1 da giderek
artmaktadir. Hastane kaynakli enfeksiyonlarda cok ilaca direngli gram negatif
mikroorganizmalar, tedavi silirecini karmasik hale getirmekte ve mortaliteyi
artirmaktadir (5). Tiim bu nedenlerle, SSS enfeksiyonlarinin etiyolojik dagiliminin,
klinik Ozelliklerinin ve prognoza etki eden faktorlerin giincel veriler 1s18inda

degerlendirilmesi 6nem arz etmektedir.

Bu calismanmn amaci, Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi
Hastanesi'nde 2006-2025 yillar1 arasinda SSS enfeksiyonu tanisiyla izlenen eriskin
hastalarin retrospektif olarak degerlendirilerek; etiyolojik etkenlerin dagilimini,
hastaliklarin klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgularini, mortaliteyle iliskili risk
faktorlerini ve tedavi yaklasimlarimi analiz etmektir. Elde edilen verilerin, bu
hastaliklarin daha iyi anlagilmasina katki saglayarak klinik yonetim siireclerinin

tyilestirilmesine destek olmasi1 hedeflenmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Santral Sinir Sistemi Anatomisi

SSS; beyin (serebrum ve serebellum), omurilik, optik sinirler ve bunlari
cevreleyen zarlardan meydana gelir. SSS’ni ¢evreleyen ii¢ meninks zari, distan ice
dogru dura mater, araknoid mater ve pia mater olarak siralanir. En i¢ katman olan pia
mater, beyin ve omuriligin tiim yiizeyini sik1 bir sekilde saran, lifli dokudan olusan
ince bir yapidir ve dis ylizeyi sivi gecirgenligi diisiik tek katli epitel hiicreleri ile
kaplidir. Pia mater ile dura mater arasinda yer alan araknoid mater, damarsiz bag
dokusundan olusan ince bir zar olup, yapisal goriinimii nedeniyle "Oriimcek agi
benzeri" olarak adlandirilir. Bu iki zar arasinda BOS dolastig1 subaraknoid bosluk
bulunur. En dis katman olan dura mater ise kalin, fibr6z ve esneme 6zelligi olmayan
dayanikli bir yapiya sahiptir. Dura mater, subdural venoz siniisler araciligiyla beyin
vendz dolasimini diizenler, BOS'un drenajina katkida bulunur ve bu siniisleri
destekleyerek koruyucu bir rol iistlenir. Bu katmanlar birlikte, SSS’yi mekanik
travmalara ve enfeksiyonlara karsi koruyarak norolojik biitiinliiglin siirdiiriilmesine

katki saglar (1).

Kan-beyin bariyeri, beyni kanda dolasan zararli maddelerden ve toksinlerden
korurken serebral hiicre fonksiyonlar1 i¢in gerekli besinlerin gegisine izin veren
0zellesmis selliiler bir sistemdir. Beyin kapillerini olusturan endotel hiicreler arasinda
“tight junction” denilen sik1 baglant1 bolgeleri bulunur ve devamli bir bazal membrana
sahiptirler. Buradaki sik1 baglantilar kiigiik hidrofobik molekiillerin (O2, hormonlar,
CO2) diflizyonuna izin verirken, bakteriler gibi kiiglik mikroorganizmalarin ya da
biiyiik hidrofilik molekiillerin BOS’a gecisine izin vermez ancak enflamasyon gelistigi
zaman gecirgenlik artar ve BOS’a immunglobulin, 16kosit, kompleman

komponentlerinin gegisi kolaylasir (6).

SSS enfeksiyonlari, beyinin anatomik bdlgelerinin tutulumuna gére menenyjit,

ensefalit, beyin apsesi olarak isimlendirilmektedir (1).



2.2. Akut Menenjit

Akut menenjit, meninkslerin iltihaplanmasidir ve BOS’ da besten fazla beyaz kan
hiicresinin bulunmasiyla teshis edilir. Ancak, SSS enfeksiyonu olan hastalarin yaklasik
%8'inde BOS pleositozisi goriilmeyebilir. Akut menenjit (semptomlarin bes giinden az
stirmesi), toplumda edinilen menenjit vakalarinin %75'ini olusturur ve ¢ogunlukla
bilinmeyen patojenler, viral ve bakteriyel organizmalar tarafindan kaynaklanir. Buna
karsilik, kronik menenjit semptom ve bulgularin dort hafta veya daha uzun siire
siirmesi ve BOS anormallikleri ile tanimlanir (7,8). Akut menenjit, enfeksiyonel ve
enfeksiyon dis1 bircok nedenden kaynaklanabilir, ayirict tanida diisiiniilmesi gereken

durumlar Tablo 1 ve 2’de verilmistir (1).



Tablo 1: Akut menenjit enfeksiydz nedenleri

Protozoa ve Fungal
Viriisler Bakteriler Spiroketler
Helmintler Etkenler
Nonpolio Haemophilus Treponema Naegleria Cryptococcus
enterovirlisler influenzae pallidum fowleri neoformans
Herpes simpleks Neisseria Borrelia Angiostrongylus | Histoplasma
virtis tip 1 ve 2 meningitidis burgdorferi cantonensis capsulatum
Varisella zoster Streptococcus Leptospira | Aspergillus
) Toxocara tiirleri )
Virus pneumoniae tiirleri tiirleri
Listeria Strongyloides
Sitomegalovirus
monocytogenes stercoralis

Epstein-Bar virus

Escherichia coli

Klebsiella
Kizamik

pneumoniae

Staphylococcus
Adenoviriis

aureus
Lenfositik

Staphylococcus
koryomenenjit

epidermidis
VIriisti
Insan bagisiklik

y Enterococcus

vetmezligi viriisii

tiirleri
(HIV)
Parainfluenza Pseudomonas
virtisleri tip 2 ve 3 aeruginosa




Tablo 2: Akut menenjit enfeksiyz olmayan nedenleri

Harada

sendromu

doz)

Sistemik Tiimorler ilaclar Prosediirle Diger
Hastaliklar Iliskili
Sistemik lupus | Intrakranyal Nonsteroid Norosiriirji Nobetler
eritematozus Tiimdrler ve Kistler antiinflamatuar sonrast
ilaglar
Behget hastaligi | Kraniyofaringioma Muromonab- Spinal anestezi Migren  veya
CD3 (OKT3) migren benzeri
sendromlar
Sarkoidoz Dermoid veya | Azatiyoprin Intratekal
epidermoid kist enjeksiyonlar
Vogt-Koyanagi- | Teratom Sitarabin (yiiksek

Karbamazepin

Ranitidin




2.2.1. Epidemiyoloji ve Etiyoloji

Akut menenjitin en yaygin viral etiyolojik ajanlari, enteroviriisler, herpesviriisler
ve Bati Nil viriisii gibi arboviriislerdir. Enterovirusler, viral menenjitin en yaygin
nedenidir ve nedenin belirlenebildigi tiim vakalarin %48 ile %95'ini olusturur.
Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'de, enteroviral menenjite neden olan 118
enteroviriis tiirli ve 16 insan parekoviriisii tiirli tanimlanmistir. Viral menenjitin yani
sira, bu virlisler bazen akut flask paralizi, ensefalit, miyokardit ve sepsise de yol
acabilir ve en kotii klinik sunumlar genellikle yenidoganlarda veya bebeklerde goriiliir
(9). Herpesviriis ailesi, varicella-zoster viriisii (VZV), sitomegaloviriis (CMV),
Epstein-Barr viriisiit (EBV) ve insan herpesviriisleri (HHV-6, HHV-7, HHV-8) gibi
viriisleri igerir. HSV, viral menenjitin en sik tanimlanan etkenlerinden biridir. Ayrica,
VZV de deri lezyonu olsun ya da olmasin viral menenjite yol agabilir bu viriise kars1
ast gelistirilmistir (10). CMV ve EBV ise 0Ozellikle immiinokompetan bireylerde
mononiikleoz sendromu ile birlikte menenjit tablosuna neden olabilir (11,12).
Arbovirtisler, sivrisinekler, keneler ve kum sinekleri ile bulasan ¢esitli viriisleri kapsar.
ABD’de aseptik menenjitin en sik goriilen arboviriis kaynakli etkeni Bat1 Nil Viriisii
olup, ¢ogu enfeksiyon asemptomatiktir. Hastalarin %20’sinde febril hastalik, %1’inde
ise noroinvaziv hastalik (menenjit, ensefalit veya akut flask paralizi/miyelit)

gelisebilir. Bat1 Nil Virusu i¢in spesifik bir as1 veya tedavi bulunmamaktadir (13,14).

Akut bakteriyel menenjit (ABM), diinya genelinde bir saglik sorunudur. insidans
oranlari, gelismis iilkelerde y1lda 100000 kisi basina yaklasik 0.9, az gelismis iilkelerde
ise yi1lda 100000 kisi basina 80 vakaya kadar ¢ikmaktadir ve 6liim orami %54'e kadar
ulasabilmektedir (15). 2016 yilinda, diinya genelinde 318.000 6liime neden olmus ve
20.383 yasam yili kaybina yol agmustir. Insidans oranlar iilkelere gore degismekte
olup, ABD ve Avrupa’da yillik 0.7-0.9/100.000, Afrika’da ise 10-40/100.000 olarak
bildirilmistir (16). ABD’de toplum kaynakli bakteriyel menenjitin epidemiyolojisi son
40 yilda 6nemli degisiklikler gostermistir. 1978-1981 yillar arasinda {i¢ ana etken H.
influenzae, N. meningitidis ve S. pneumoniae olup, menenjit vakalarinin %80’inden
sorumluydu. Ancak, 1990'l1 yillarda H. influenzae tip b (Hib) asisinin uygulanmasiyla
insidans 2.9/100.000°den 0.2/100.000’e diismiistiir. 1998-2007 arasinda yapilan bir

calismada, yedi valanli pndmokok asis1 sayesinde asinin kapsadigi serotiplerle iligkili
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menenjit insidanst 0.61/100.000°den 0.05/100.000’e gerilemistir. Ancak, ast disi
serotiplere bagli menenjit vakalar1 %61 oraninda artmistir. Ortalama hasta yast
1998°de 30.3 yil iken, 2007°de 41.9 yila yiikselmistir. Buna ragmen, hastaligin 6liim
oranlarinda belirgin bir degisiklik saptanmamuistir (17). Hastalik kontrol ve 6nleme
merkezi (CDC) verilerine géore ABD’de meningokokkal hastalik olgu sayilar1 2021
yilindan itibaren hizli bir artig gostermis ve pandemi Oncesi diizeylerin iizerine

ctkmustir (18).

Ingiltere ve Galler'de 2016-2017 yilma ait ulusal invaziv pndmokok hastalig1
gbzetim verilerini kullanilarak, KPA-7 oOncesi ve KPA-13 0Oncesi donemler ile
insidansin karsilastirildigi ¢alismada, 2016-2017 yili itibari ile KPA-7 tiirli invaziv
pnomokok hastalig1 insidansi tiim yas gruplarinda KPA-7 6ncesi donemine kiyasla
%97 oraninda azalmis, KPA-13 tiirii invaziv pnomokok hastaligi ise KPA-13’{in
tanitilmasindan bu yana %64 oraninda azaldigi goriilmiistiir. Ancak, bu asilarin
kapsamadig1 serotipler arasinda invaziv hastalik oranlarinda 6zellikle serotip 8, 12F
ve 9N'nin 6nemli artis1 gdzlemlenmistir. Bu serotipler 2016-2017 itibariyla invaziv
pnomokok hastalig1 vakalarinin %40'indan fazlasina neden olmustur (19). Diisiik ve
orta gelirli tilkelerde Hib protein konjuge asilarinin ulusal as1 takvimine dahil edilmesi,
yiiksek gelirli iilkelere kiyasla genellikle daha yavas olmustur. Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) ile Asilar ve Bagisiklama Kiiresel Ittifaki'nin cabalari sonucunda, Hib
astlamasini uygulayan iilkelerin sayis1 2004'te 193 tilkeden 89'u (%46) iken 2009'da
158'e (%82) yiikselmistir. 2020 yil1 itibartyla Cin ve Rusya Federasyonu disinda tiim

ilkeler, Hib protein konjuge asilarini rutin as1 takvimine dahil etmistir (20).

Afrika’da 2010 yilinda konjuge meningokok serogrup A asisinin (MenAfriVac)
kullanim1 baglamistir. Asmin kullanima baslanmasi ile birlikte N. meningitidis
seroprup A vakalarinda belirgin bir azalma gézlemlenmistir. Ancak, N. meningitidis

diger serogruplari (C, W) ile S. pneumoniae daha yaygin hale gelmistir (21).



Afrika’da yer alan Burkino Faso’da ulusal niifus bazli menenjit gézetim verilerini
degerlendirilerek yapilan calismada, as1 Oncesi donemde menenjit vakalarinin
%86’sm1n (1020 vakadan 875°1) N. meningitidis serogrup A tarafindan kaynaklandig:
goriilmiis olup ve bunu sirasiyla S. pneumoniae, N. meningitidis serogrup W ve Hib
takip etmistir. Ast sonrast donemde 2011 yilinda, yalnizca bir serogrup A
meningokokal menenjit vakasi, MenAfriVac asist almamis vakada saptanmistir. 2011
yilinda en sik etken olarak S. pneumoniae olarak degerlendirilmistir (22). 2014 ve 2019
yillar1 arasinda, Afrika Bolgesi, Amerika Bolgesi, Dogu Akdeniz Bolgesi, Avrupa
Bolgesi, Giineydogu Asya Bolgesi ve Bati1 Pasifik Bolgesi dahil olmak tizere 58 tilkede
yer alan 149 g6zlem hastanesinden, >137000 siipheli menenjit vakasi rapor edilmistir.
Dogrulanan bakteriyel menenjit vakalarinin biiyiik ¢ogunlugu S. pneumoniae %:60.9,

ardindan N. meningitidis %21.4 ve H. influenzae %17.7 kaynaklhidir. (23).

Tiirkiye’de eriskin yas grubuna yonelik retrospektif cok merkezli bir caligmada,
toplum kokenli ABM olgularinda S. pneumoniae en sik izole edilen etken olarak
bildirilmis (%69.2) (24), bir diger genis kapsamli analizde, 1990-2004 yillar1 arasinda
yayimlanmis 30 seriden elde edilen 2.408 eriskin menenjit olgusu degerlendirilmis ve
genel mortalite orant %17.6 olarak bildirilmistir. Bu meta-analizde, 6zellikle 1996
sonrast donemde S. pneumoniae olgularinin anlamli sekilde arttig1 gozlemlenmistir
(25). 2017 yilinda yayinlanan ¢ok merkezli eriskin menenjitlerin degerlendirildigi bir

diger calismada en sik etken S. pneumoniae olarak tespit edilmistir (26).

Bakteriyel menenjitin insidansi yasa gore degisir; en yliksek oranlar yenidoganlar
ve yashilarda goriiliir. 16 yas ve iizeri hastalarda en sik etkenler S. pneumoniae, N.
meningitidis ve L. monocytogenes’tir. Risk faktorleri arasinda splenektomi, alkolizm,
insan bagisiklik yetmezligi viriisii (HIV), diabetes mellitus (DM), kanser,
immiinosupresif tedavi ve organ nakli bulunur. 50 yas {istli ve immiin yetmezligi olan
hastalarda L. monocytogenes menenjiti riski arttigindan ampirik tedavide bu etken de

kapsanmalidir.



Yetigkinlerde toplum kokenli bakteriyel menenjitte hastaneye bagvuru sirasinda
6liim riskini artiran faktorler arasinda ileri yas, otit veya siniizit dykiistiniin olmamast,
alkolizm, tasikardi, diisiik Glasgow Koma Skalas1 (GKS) skoru, kraniyal sinir felci,
BOS’ta 16kosit sayisinin <1000 hiicre/puL olmasi, pozitif kan kiiltiirii ve yiiksek serum
C-reaktif protein (CRP) diizeyi yer alir. Bu faktorler, hastaligin ciddiyetini ve kot

prognoz riskini belirlemede 6nemli rol oynar (27).

2.2.2. Menenjit Etkenleri

Haemophilus influenzae

Haemophilus influenzae as1 oncesi donemde ABD’de bakteriyel menenjit
vakalarinin %45-48’inden sorumlu iken, Hib asisinin yaygin kullanimi ile bu oran %3-
7’ye gerilemistir. Mortalite orani ise %3-7 arasinda bildirilmektedir (28). Menenjit en
stk 6-12 aylik bebeklerde gozlenmis olup, vakalarin %901 tip b kapsiillii suslarla
iligkilendirilmistir. Daha biiyiik ¢cocuklarda ve erigkinlerde izole edilmesi, siniizit,
otitis media, epiglottit, pnomoni, diabetes mellitus, alkolizm, splenektomi, kafa
travmasina bagli BOS kagagi ve immiin yetmezlik gibi predispozan faktorleri
diisiindiirmelidir. Hib asisinin yaygin kullanimi, gelismis tilkelerde H. influenzae
kaynakl1 invaziv enfeksiyon insidansini %90’1n {lizerinde azaltmistir (29-31). Ancak,
gelismekte olan tlkelerde asimin yiiksek maliyeti nedeniyle bu azalma daha sinirl
kalmistir (32). Cocuklardaki insidans belirgin sekilde azalirken, eriskinlerde H.
influenzae enfeksiyonlarinin epidemiyolojisi daha karmagsik bir seyir izlemektedir.
Utah’ta 1998-2008 yillar1 arasinda gergeklestirilen bir ¢alismada, insidansin 100.000
kisi-y1l basina 0.14°ten 1.61’e yiikseldigi ve 65 yas {istii hastalarin vakalarin %51 1ni,

mortalitenin ise %67 sini olusturdugu bildirilmistir (33) .



Neisseria meningitidis

Neisseria meningitidis Ozellikle ¢ocuklar ve geng eriskinlerde menenjitin en sik
etkenlerinden biri olup, ABD’de genel mortalite oran1 %3-13 arasinda bildirilmistir.
ABD’de endemik hastalik en sik serogrup B, C ve Y tarafindan olusturulurken,
serogrup A ve W nadiren gozlenmektedir. Sahra Alt1 Afrika'da “menenjit kusagi”
olarak adlandirilan bdlgede her yil Aralik-Haziran aylar1 arasinda salginlar meydana
gelmekte, olgular genellikle Nisan sonu ve Mayis basinda zirveye ulagmakta ve
yagmur mevsiminin baglamasiyla sona ermektedir. 1998-2007 yillar1 arasinda
bildirilen 2262 menenjit vakasinda yillik insidans 100.000 kiside 0.53 olarak
belirlenmistir. Mart 2000’de Hac ziyareti sirasinda serogrup W salgini meydana gelmis
ve hastalik oran1 100.000 haci basina 25 vaka olarak rapor edilmistir. 2015 sonrasi
Hollanda’da serogrup W vakalarinda on kat artig bildirilmis olup, benzer bir egilim
2009 sonrasi Birlesik Krallik’ta da gézlenmistir. Serogrup C asisinin ACWY agist ile
degistirilmesini takiben insidans %69 azalmistir (34). 2004-2014 yillar1 arasinda 25
Avrupa iilkesinden 50.000 menenjit vakasin1 degerlendiren bir ¢alismada yillik
insidansin 100.000 kiside 0.3-2.9 arasinda degistigi gosterilmistir. Vakalarin %74’
serogrup B kaynakli olup, %14’i serogrup C ile iligkilendirilmistir. Serogrup C
asisinin - uygulandigi lilkelerde insidans belirgin sekilde diiserken, asinin
uygulanmadig iilkelerde degisiklik gézlenmemistir (35,36). 2021 yilindan itibaren
ABD’de invaziv menenjit vakalarinda izlenen artis biiylik 6l¢tide N. meningitidis'in
serogrup Y susuna bagli oldugu ve 6zellikle 30—60 yas aras1 yetiskinler, siyahi bireyler
ve HIV pozitif kisiler gibi belirli demografik gruplar1 orantisiz sekilde etkiledigi
bildirilmistir (18).

Streptococcus pneumoniae

S. pneumoniae, bakteriyel menenjitin en sik gézlenen etkeni olup, tiim vakalarin
%58’inden sorumlu tutulmaktadir. Konjuge pnomokok asisinin uygulanmaya
baslanmasiyla epidemiyolojik degisiklikler gozlemlenmis; menenjit insidansi
oncelikle cocuklarda, daha sonra eriskinlerde azalmistir. Bununla birlikte, menenjit
disindaki invaziv pndmokokal hastaliklarda asinin etkisinin daha belirgin oldugu

bildirilmis olup, bu durumun serotiplerin meninks tropizmi ile iliskili oldugu
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diisiiniilmektedir (37). Tiirkiye’de 2015-2018 yillar1 arasinda erigkin hastalardan izole
edilen S. pneumoniae suslari lizerinden yiiriitiillen bu ¢ok merkezli ¢calismada, en sik
serotiplerin 3, 19F ve 1 oldugu ve mevcut PCV13 asisina gore daha genis kapsama
orant sunan PCV15 ve PCV20 asilarinin daha etkili olabilecegi gosterilmistir (38).
Pnomokokal menenjitin mortalite oran1 ABD’de %18-26 arasinda degismektedir.
Erigkinlerde toplum kaynakli pndomokokal menenjit gelisen 352 vakanin
degerlendirildigi bir calismada, 245’inin (%70) altta yatan bir hastalik ile iliskili
oldugu ve hastane i¢i mortalite oraninin %30 oldugu belirlenmistir (39). Bagimsiz kotii
prognoz belirleyicileri arasinda GKS’de diisiik skor, kraniyal sinir paralizileri, yliksek
eritrosit sedimantasyon hizi, BOS’da 16kosit sayisinin <1000/mm? olmasi ve yiiksek
BOS protein konsantrasyonu bulunmustur. Hayatta kalan hastalarda norolojik sekeller
yiiksek oranda gozlenmis olup, 60 yas altindaki hastalarda 6liim daha ¢ok ndrolojik
komplikasyonlara, 60 yas ve tizerindekilerde ise sistemik komplikasyonlara bagl
olarak meydana gelmistir (39). Pnoémokokal menenjit hastalarinda siklikla eslik eden
veya uzak odakta pnomokokal enfeksiyonlar (pndmoni, otitis media, mastoidit,
siniizit, endokardit) saptanabilmektedir. Ayrica splenektomi veya asplenik durumlar,
multiple myelom, hipogammaglobulinemi, alkolizm, HIV, kronik karaciger veya
bobrek hastaligl, malignite ve DM gibi ¢esitli altta yatan hastaliklari olan bireylerde
ciddi pndmokok enfeksiyonlar1 gelisme riski artmistir (40). Gegirilmis kafa travmasi
ve BOS kagagi, tekrarlayan bakteriyel menenjit i¢cin dnemli predispozan faktorlerdir.
Baziler kafatas1 kirig1 ve BOS kagagi olan hastalarda pnomokokal menenjit en sik izole

edilen etken olarak bildirilmektedir.

Listeria monocytogenes

L. monocytogenes, ABD’de bakteriyel menenjit vakalarinin %2-8’inden sorumlu
olup, mortalite orant %15-29°dur. En sik serotip 1/2b ve 4b izole edilmektedir.
Yenidoganlarda (0.61/100.000) ve yaslilarda (0.53/100.000) insidans1 en yiiksektir (1).
Bagisikligi baskilanmis bireylerde, yaslilarda, alkoliklerde, kanser ve DM
hastalarinda daha sik goriilmektedir. Listeria menenjiti tespit edilen 50 yas alt1
hastalarda HIV testi dnerilmektedir. Enfeksiyon, kontamine siit, peynir, ¢ig sebzeler,
islenmis etler ve su iirtinleri ile iligkilidir (41). L. monocytogenes'in tespiti, ozellikle

diisiik diizeyde kontaminasyonun bulundugu gida ve ¢evresel orneklerde hassas ve
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0zgll yontemler gerektirir. Bazi suslarin daha yavas ¢ogalmasi ya da belirli stres
kosullarina duyarliligy, kiiltiirde tiremeyi geciktirerek taniy1 zorlastirabilir. Bu nedenle,
bakterinin izolasyonunu kolaylastirmak ve diger mikroorganizmalardan ayrimini

saglamak amaciyla soguk zenginlestirme yontemi siklikla tercih edilmelidir (42).

Streptococcus agalactiae (Group B Streptococcus )

Grup B streptokoklar (GBS), yenidogan menenjitinin en yaygin etkenlerinden
olup, olgularin %52’si yasamin ilk ayinda goriilmektedir. Yapilan calismalarda, erken
(%77) ve gec baslangicli (%50) menenjitin en sik nedeni oldugu gosterilmistir.
Mortalite %7-27 arasinda degismekte olup, sag kalan hastalarda uzun donem
morbidite siktir. Erigkinlerde de GBS menenjiti goriilebilir. Risk faktorleri arasinda
ileri yas, DM, malignite, organ yetmezligi ve immiinsiipresyon yer alirken, bazi

vakalarda altta yatan hastalik saptanmamaistir (43,44).

Gram-Negatif Basiller

Gram-negatif basiller (Klebsiella spp., E. coli, Serratia marcescens,
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp., Salmonella spp.), bakteriyel menenjit
etkenleri arasinda giderek daha 6nemli hale gelmektedir. Bu patojenler, kafa travmasi
veya norosiriirjikal girisimler sonrasinda BOS’dan izole edilebildigi gibi,
yenidoganlar, yasl bireyler, immiinsiiprese hastalar ve gram-negatif sepsisli olgularda

da saptanabilmektedir(45).

Staphylococci

Staphylococcus aureus menenjiti genellikle norosiriirjikal girisimler, kafa
travmalar1 veya BOS santlar1 sonras1 gelismekte olup, endokardit, DM, alkolizm,
hemodiyaliz gerektiren kronik bobrek yetmezligi, intravendz ila¢ kullanimi ve
maligniteler gibi predispozan faktorlerle iligkilidir. Hem cocuk hem de eriskin
hastalarda, saglik hizmetiyle iligkili ventrikiilit ve menenjit vakalarinda daha sik
goriilmektedir. Tiirkiye'de yapilan 899 hastalik bir nozokomiyal menenjit

calismasinda, S. aureus olgularin %19’undan sorumlu bulunmustur (46). Toplum
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kaynakli S. aureus menenjiti ise siniizit, osteomiyelit ve pndmoni gibi odaklardan
kaynaklanabilmektedir. Hastane kaynakl1 vakalar siklikla metisiline direngli S. aureus
(MRSA) tarafindan olusmaktadir. MRSA menenjiti {izerine yapilan bir ¢alismada,
vakalarin %93 {inlin nozokomiyal oldugu ve en sik predispozan faktorlerin BOS santi,
norosiriirji oykiisii, BOS kacagi ve kafa travmasi oldugu belirtilmistir. Mortalite
oranlar1 %14 ila %77 arasinda degismektedir (47) (48). BOS sant1 olan hastalarda

Staphylococcus epidermidis, menenjitin en yaygin nedenidir.

Diger Menenjit Etkenleri

Nocardia menenjiti, vakalarin %75’inde immiinsiipresif tedavi, malignite, kafa
travmasi, norosirurjik girisim, kronik graniillomatoz hastalik ve sarkoidoz gibi
predispozan faktorlerle iligkilidir (49). Anaerobik menenjit ise nadir olup, genellikle
otitis, siniizit, farenjit, beyin apsesi, bas-boyun malignitesi veya cerrahisi gibi komsu
enfeksiyon odaklartyla iligkilidir. Polimikrobiyal etkenlerin siklikla izole edilmesi
nedeniyle, anaeroblara yonelik rutin testlerin yapilmast Onerilmektedir (50).
Enterokoklar menenjitte nadir etkenler olup, eriskin hastalarda genellikle SSS
cithazlarmin varlhig ile iliskilidir. Vancomycin-direngli Enterococcus faecium (VRE)
menenjiti %18-25 mortalite oranina sahiptir (51). Viridans grubu streptokoklar sik
bakteremi etkeni olmasina ragmen menenjite nadiren (%0.3-5) neden olur (52).
Difteroidler, 6zellikle Cutibacterium acnes, BOS sant enfeksiyonlarinda 6nemli
patojenler haline gelmistir. Artan immiinsiiprese hasta popiilasyonu ve SSS’ye yonelik
invaziv girisimlerin yayginlagmasi ile nadir bakteriyel patojenlerin menenjit etkeni
olarak bildirilmeye devam etmesi olasidir (1). Rickettsia tiirleri, 6zellikle R. rickettsii
ve R. conorii, merkezi sinir sistemi tutulumuna neden olarak meningoensefalit veya
aseptik menenjit tablolarina yol acabilir. Bu enfeksiyonlar genellikle ates, dokiintii ve
norolojik bulgularla seyreder (1). En sik karsilagilan protozoal etkenlerden
Toxoplasma gondii, santral sinir sistemine yerleserek toksoplazmik ensefalit ve
meningoensefalit tablosu olusturabilir. Naegleria fowleri ve Acanthamoeba spp. gibi
serbest yasayan amipler ise nadir ancak fulminan seyirli amipik menenjitlere yol
acmaktadir. Fungal etkenler arasinda en 6nemli patojenlerden biri olan Cryptococcus
neoformans, 6zellikle Edinilmis Bagisiklik Yetmezligi Sendromu (AIDS) hastalarinda
subakut kriptokokal menenjit ile karakterizedir (53). Candida spp. ve Aspergillus spp.
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gibi diger mantar tiirleri ise invaziv enfeksiyonlarda meningeal tutuluma neden
olabilir. Bu etkenlerle gelisen menenjitler genellikle tanis1 gii¢, tedavisi uzun siiren ve
yuksek mortalite riski tasiyan klinik tablolar ile seyretmektedir (1). Treponema.
pallidum, erken enfeksiyon sirasinda SSS’e yayilabilir. Klinik norosifiliz dort sendrom
halinde siniflandirilir: sifilitik menenjit, meningovaskiiler sifiliz, parankim norosifilizi
(genel parezi ve tabes dorsalis) ve gummat6z norosifiliz. Sifilitik menenjit genellikle
enfeksiyonun ilk iki yilinda goriiliir ve tedavi edilmemis sifiliz vakalarinin %0.3-
2.4’linde gelisir. Meningovaskiiler sifiliz, sifilizli hastalarin %10-12’sinde ortaya
¢ikabilir. Parankim norosifiliz formlar1 ise nadir olup, enfeksiyondan 10-20 y1l sonra
ortaya c¢ikar. Norosifiliz insidans1 artmakta olup, 6zellikle HIV enfekte hastalarda sik

gorlilmektedir (54).

2.2.3. Klinik Bulgular

Akut menenjitli hastalar klasik olarak ates, bas agrisi, menenjismus ve serebral
disfonksiyon belirtileri (yani konfiizyon, deliryum veya uyusukluktan komaya kadar
degisen biling diizeyinde azalma) ile ortaya cikarlar. Ancak klinik sunum yasa ve altta
yatan hastalik durumuna ve belirli bakteriyel patojenlerle enfeksiyona bagli olarak
degisebilir. ABM vakalarinin incelendigi ¢alismalarda klasik ates, ense sertligi ve
mental durum degisikligi t¢liisiiniin yalnizca belirli bir hasta grubunda gortildiigi,
ancak hastalarin tamaminda en az bir klinik bulgunun mevcut oldugu gosterilmistir.
Toplum kokenli bakteriyel menenjitin en sik goriilen semptomlar1 bas agris1 (%83),
ense sertligi (%74), ates (%74), mental durum degisikligi (%71) ve bulantidir (%62).
Ense sertligi belirgin ya da hafif olabilir ve Kernig veya Brudzinski bulgulariyla
birlikte seyredebilir. Ancak, prospektif calismalarda meningeal bulgularin tanisal
dogrulugunun diisiik oldugu, Kernig ve Brudzinski isaretlerinin duyarliliginin yalnizca
%3, ense sertliginin ise %30 oldugu saptanmistir. Dolayisiyla, bu bulgularin yoklugu
bakteriyel menenjit tanisin1 dislamaz (3). Kafa ¢iftleri fel¢leri (%9) ve fokal nérolojik
defisitler (%22) menenjitin komplikasyonlar1 arasinda yer almakta olup, inflamasyon
ve intrakranial basing artis1 ile iliskilidir. Epileptik nobetler hastalarin %14 iinde
goriilmekte ve bu tablo siklikla subkortikal iskemik olaylarla iliskilendirilmektedir.
Toplum kokenli bakteriyel menenjit olgularinda serebral infarkt sikligi %25 olup,

ozellikle pnomokokal menenjitte daha yiiksek oranlarda (yaklasik 9%36)
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saptanmaktadir. Papilodem vakalarin %5’inden azinda erken donemde goriilmekte
olup, varlig1 alternatif tanilar diisiindiirmelidir. Hidrosefali ve endokardit nadir fakat
mortalite oran1 yiliksek komplikasyonlardandir (4,55). Yasl eriskinlerde menenjit,
klasik belirtiler yerine ates ve anormal norolojik bulgularla daha sik goriiliir, bu da
tanida gecikmelere yol agabilir. Kraniyal goriintiileme anormallikleri ve kotii klinik
sonuclar daha yaygindir. Sepsis ve koma ile bagvuru oranlar yiiksektir. Saglik hizmeti
iliskili menenjitlerde komorbidite ve BOS anormallikleri belirgindir; BOS'ta yiiksek

hiicre sayisi, artmis protein ve diisiik glukoz diizeyi sik goriliir (56).

2.2.4. Tam

Akut menenjit tanisi, klinik belirtiler ile birlikte BOS ve kan ornekleri
tizerinden yapilan laboratuvar incelemeleriyle konur. Tanida en temel adim, miimkiin
olan en erken donemde, tercihen antimikrobiyal tedavi baslanmadan o6nce LP
uygulanmast ve BOS’un degerlendirilmesidir. Ancak bazi olgularda LP’nin
ertelenmesi gereken klinik durumlar s6z konusudur. Ozellikle biling degisikligi, fokal
norolojik bulgu, papilédem, ciddi kardiyorespiratuvar instabilite, antikoagiilan tedavi
Oykiisii ya da lomber bolgeye ait enfeksiyon varliginda girisim Oncesi dikkatli
degerlendirme yapilmalidir (57). BOS incelemesi, etken mikroorganizmanin
tanimlanmasina olanak tanidigi gibi, enfeksiyonun etiyolojisinin ayirici tanisinda da
kilit rol oynar. Ac¢ilis basincinin Slgiilmesi, makroskopik degerlendirme (6rnegin
bulaniklik), hiicre sayimi (I6kosit, eritrosit), glukoz, protein ve laktat diizeylerinin
belirlenmesi ilk basamak testler arasindadir. BOS’ta 16kosit artigi, genellikle bir
inflamatuvar yanita isaret ederken; glukoz diisiikliigli ve protein yiiksekligi gibi
parametreler de enfeksiyon lehine destekleyici bulgulardir. Ayrica, BOS’ta Gram
boyama yapilmas1 06zellikle bakteriyel menenjitin erken tanisinda 6nemli bir
yontemdir. Bu nedenle, akut menenjit siiphesi olan bireylerde BOS incelemeleri (Gram
boyama, hiicre sayim1 ve diferansiyeli, protein ve glukoz diizeyleri ile kan-BOS glukoz

orant) mutlaka yapilmalidir (58).

Akut menenjit tanisinda, BOS mikrobiyolojik degerlendirilmesi, etkenin
belirlenmesi ve uygun tedavi planlamasi agisindan kritik dneme sahiptir. Bakteriyel

menenjitte BOS acilis basinc yliksektir (>250 mmH20), BOS 16kosit sayis1 genellikle
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1000-5000/mm? olup, nétrofiller baskindir. Ancak L. monocytogenes ve bazi Gram-
negatif basil enfeksiyonlarinda lenfosit hakimiyeti goriilebilir. BOS protein diizeyi
artar, BOS glukoz diizeyi genellikle 40 mg/dL’nin altina diiser. Bakteriyel menenjit
tanisinda gram boyama duyarliligi, etken mikroorganizmaya bagl olarak degismekle
birlikte, S. pneumoniae’de %90’a, N. meningitidis’de %75’e, L. monocytogenes’de ise
%24-32’ye kadar degiskenlik gosterir. BOS Orneklerinde yapilan antijen saptama
testleri (0rn. lateks agliitinasyon testleri, lateral akis testleri), belirli patojenlere karsi
hizl1 sonug verebilmeleri (genellikle 20-30 dakika i¢inde) agisindan faydali olmakla
birlikte, pozitif sonuglarin kiiltiir veya molekiiler yontemlerle dogrulanmasi gereklidir
(58,59). BOS Kkiiltiirii ve antimikrobiyal duyarlilik testleri, bakteriyel menenjit
tanisinda altin standart olarak kabul edilmektedir. BOS kiiltiirli, antibiyotik
baslanmadan o©nce alinirsa %80-90 oraninda pozitif bulunur. Ancak, onceden
antibiyotik baslanmis hastalarda kiiltiir duyarliligt dismektedir (60,61). Kiiltiir
islemleri i¢in genellikle kanli agar ve cikolata agar gibi 0zel besiyerleri kullanilir.
Antibiyotik duyarlilik testleri ise EUCAST (European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing) gibi uluslararas1 otoritelerce belirlenmis kriterlere gore
yiritilmelidir. Bu rehberlerde, menenjit etkeni olabilecek bakteriler (6r. S.
pneumoniae, N. meningitidis, H. influenzae, L. monocytogenes) igin BOS
penetrasyonuna 6zel Minimum Inhibitér Konsantrasyon (MIiK) degerleri

tanimlanmistir (62).

Son yillarda kullanima giren Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) temelli
molekiiler testler, 6zellikle S. pneumoniae, N. meningitidis ve H. influenzae tip b gibi
yaygin bakteriyel etkenlerin saptanmasinda yliksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahiptir.
Tekli (singleplex) veya coklu (multiplex) hedefli test panelleri ile uygulanabilmekte,
cogu test 2 saatten kisa silirede sonu¢ vermektedir (63). PZR duyarliligi %86-100,
ozgiilligii ise %92-100 arasinda degismektedir. Xpert enteroviral testi, %94.7
duyarlilik ve %100 6zgiilliik gostermektedir. RT-PZR ’nin kullaniminin yayginlasmasi,
hasta yatis siiresinin kisalmasina, ampirik antibiyotik kullaniminin azalmasina ve
gereksiz ek tani testlerinin Oniine gegilmesine katki saglamaktadir. Hizli enteroviral
molekiiler testlerin kullanildigi ¢alismalarda, hastanede yatis siiresi ve antibiyotik

kullanim siiresi sirasiyla 2 ve 1 giine diismiistiir (64). PZR testi, HSV-1, HSV-2, CMV,
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EBYV ve VZV gibi tiim herpesviriislerin tanisinda altin standart haline gelmistir (65).
Bununla birlikte, PZR testlerinin tanisal performansi patojene ve uygulama yapilan
ortama gore degiskenlik gosterebilir; yanlis pozitif ya da negatif sonuglar miimkiin
oldugundan, klinik bulgular ve diger BOS analiz sonuglaryla birlikte
yorumlanmalidir. PZR testlerinin tanisal degeri, antibiyotik baglanmadan Once
yapilmasi halinde daha ytiiksektir. Molekiiler yontemler, kiiltiir ve duyarlilik testlerinin
yerini almamali, bu testlerle birlikte degerlendirilmelidir. Tani kapasitesinin artirilmasi
icin uygun laboratuvar altyapisi, egitimli personel ve Orneklerin iist diizey

laboratuvarlara taginabilecegi bir sistemin varligi gereklidir (58).

Akut menenjit stiphesi bulunan bireylerde, periferik kan biyobelirte¢lerinin
degerlendirilmesi tanisal siirece katki saglayabilir. Ozellikle total ve diferansiyel
16kosit sayimi, CRP ve prokalsitonin (PCT) diizeyleri, bakteriyel enfeksiyonlarin
ayirict tanisinda yardimci olabilir. Ancak bu testler, BOS incelemesinin yerine
gecemez; tanty1 dogrulayict ya da dislayici nitelikte tek baslarina yeterli degildir ve
klinik bulgular ile BOS parametreleri 1s18inda yorumlanmalidir. CRP ve PCT,
bakteriyel menenjit ile diger menenjit tiplerinin ayriminda yararli olabilir (66).
Sistematik derlemelerde; CRP i¢in %82 duyarlilik ve %84 6zgiilliik, PCT i¢in ise %87
duyarlhilik ve %86 ozgilliik bildirilmistir (67). Bu nedenle, 6zellikle kaynaklarin
uygun oldugu ortamlarda, bu testlerin kullanim1 6nerilmektedir. PCT, nétrofil agirlikl
16kositoz ile birlikte degerlendirildiginde bakteriyel enfeksiyon lehine daha giiclii
kanitlar sunabilir. Ancak bu testlerin tan1 koyduru 6zelliginin sinirli oldugu, diger
sistemik bakteriyel enfeksiyonlarla da yiikselebilecegi unutulmamalidir. Sonug olarak,
bu biyobelirtegler klinik degerlendirme ve BOS bulgularina entegre edilerek

kullan1lmali, lomber ponksiyonun ertelenmesine neden olmamalidir (68).
2.2.5. Radyoloji

Akut menenjit tanisinda kraniyal bilgisayarli tomografi (BT) veya mantetik
rezonans goriintiileme (MRG)nin belirleyici bir rolii yoktur ve enfeksiyonun erken
doneminde normal olabilir. Ancak, persistan veya uzun siiren ates, artmis intrakraniyal
basing bulgulari, fokal ndrolojik belirtiler, nobetler, kalic1 ndrolojik disfonksiyon veya

anormal BOS parametreleri gibi durumlarda goriintiileme Onerilir. LP’nin serebral
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herniasyona neden olup olmadigini belirlemek giic olsa da, agir serebral 6dem ve/veya
sifte neden olan yer kaplayici lezyonlarin varliginda bu riskin arttig1 bilinmektedir. Bu
tiir intrakraniyal patolojilerin erken taninmasi amaciyla, sadece belirli klinik risk
bulgularin1 tasiyan hastalarda LP oncesi BT gibi goriintileme yoOntemlerinin
kullanilmasi 6nerilmektedir (65). Bu risk bulgular1 arasinda biling diizeyinde belirgin
bozulma (GKS <10), fokal norolojik defisit, kraniyal sinir tutulumu, papilddem,
eriskinlerde yeni baslangi¢cli nébet Oykiisii ve ciddi immiinsiipresyon durumu yer
almaktadir. Bu bulgularin varhiginda LP ertelenmeli ve goriintiilleme sonuglari
degerlendirilene kadar islem yapilmamalidir. Ancak, goriintileme imkaninin
bulunmadig1 durumlarda da risk bulgular1t mevcutsa, ponksiyon islemi geciktirilmeli
ve bu sirada antimikrobiyal tedavi gecikmeksizin baslatilmalidir. Ote yandan, risk
bulgusu tasimayan hastalarda kranial goriintiileme yapilmaksizin LP uygulanabilir; bu
sayede tan1 ve tedavi siirecinde yasanabilecek gereksiz gecikmelerin 6niine gegilmis
olur. Bu baglamda, goriintileme karar1 bireysel klinik degerlendirmeye
dayandirilmali, ancak higbir kosulda tedavi baslanmasi goriintiileme temini icin
geciktirilmemelidir  (58). Gadolinyumlu MRG, infarkt ve ventrikiilit gibi
komplikasyonlar1 belirlemede en hassas yontem olup, diflizyon agirlikli goriintiilleme
vaskiiler olaylar1 saptamada degerlidir. Toplum kaynakli menenjitli eriskinlerde
yapilan bir ¢alismada, BT taramalarinin sadece %1.5 oraninda klinik ydnetimi
etkiledigi goriilmistiir. Bununla birlikte, baziler kafatas1 kirigina bagli BOS kagag:
olan hastalarda radyolojik incelemeler faydali olabilir. BT, hava-siv1 seviyeleri,
paranazal siniislerin opasifikasyonu veya intrakraniyal hava varligini tespit edebilir

(69,70)

2.2.6. Tedavi

ABM, ciddi morbidite ve mortalite ile seyreden, acil miidahale gerektiren bir
enfeksiyondur. Bu nedenle, kesin etken belirlenmeden 6nce baglanan ampirik tedavi,
hastaligin seyrini belirlemede kritik rol oynar. DSO rehberine gére, bir ayliktan biiyiik
cocuklar ve eriskinlerde ampirik tedavide intravendz seftriakson veya sefotaksim
uygulanmasi giiclii sekilde onerilmektedir. Bu iiclincli kusak sefalosporinler, S.
pneumoniae, N. meningitidis ve H. influenzae gibi en sik etkenlere karsi etkinlige sahip

olup, BOS’a 1yi penetre olurlar. Seftriakson, daha uzun yar1 6mrii sayesinde giinde iki
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kez uygulama kolaylig1 sunmasi ve kaynaklarin siirli oldugu bolgelerde daha yaygin
bulunabilmesi nedeniyle, oOzellikle salgin donemlerinde ilk tercih olarak
onerilmektedir (58,59). Ancak, belirli hasta gruplarinda L.monocytogenes enfeksiyonu
acisindan artmis risk bulunur. Ozellikle 60 yas iistii bireylerde, gebelerde ve
immiinsupresif hastalig1 veya tedavisi olan bireylerde (6rn. HIV, malignite, organ
transplantasyonu, kortikosteroid kullanimi, siroz, DM) listeriyoz riski anlamli sekilde
artar. L. monocytogenes dogal olarak tigiincli kusak sefalosporinlere direngli
oldugundan, bu risk gruplarinda ampirik tedaviye ek olarak intraven6z ampisilin veya
amoksisilin eklenmesi Onerilir (1,59). Ayrica, bazi1 bolgelerde S. pneumoniae
izolatlarinda penisilin veya sefalosporin direncinin yiiksek oranda bildirilmis olmast
durumunda, ampirik tedaviye intravenéz vankomisin eklenmesi diisiiniilmelidir. Bu
oneri, Ozellikle ulusal veya bolgesel diizeyde diren¢ oranlarimin yiiksek oldugu
alanlarda gecerlidir. Vankomisine alternatif olarak, rifampisin veya linezolid gibi
ajanlar bazi gelismis merkezlerde tercih edilebilir. Erigkinlerde toplum kaynaklt ABM

i¢in ampirik tedavi 6nerileri Tablo 3’de verilmistir (59).
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Tablo 3: ABM i¢in ampirik tedavi

Predispozan Faktor ve Yas Tedavi

2-50 yas Vankomisin + {i¢iincii kusak sefalosporin

>50 yas Vankomisin ve :1mp15111n tigiincii kusak
sefalosporin

immunsuprese hasta Vankomisin ve ampisilin + sefepim veya
meropenem

Kafa tabam kirigi Vankomisin + {igiincli kusak sefalosporin®

Vankomisin + seftazidim, sefepim ya da
meropenem

Kafa travmasy/ Norocerrahi
sonrasi

2 Sefotaksim ya da seftriakson

Patojen izole edildikten ve duyarlilik testi sonuglari bildirildikten sonra
antimikrobiyal tedavi etkene yonelik degistirilmelidir, tedavi siiresi izole edilen etkene
gore 7 ila 21 giin arasinda degismektedir (1,58,60). ABM yonetiminde, sistemik
kortikosteroidlerin — 0zellikle intravenéz deksametazonun — erken donemde
uygulanmasi, 6liim oranlarin1 ve ndrolojik komplikasyonlar1 azaltma amaciyla destek
tedavi olarak onerilmektedir. Hayvan modelleri ve klinik gdzlemler, menenjite baglh
baz1 kotii sonuglarin — Gzellikle isitme kaybi ve norolojik sekellerin — dogrudan
enfeksiyonun kendisinden ziyade konakg¢iya ait inflamatuvar yanit ve beraberinde
gelisen serebral ddem ile iliskili olabilecegini ortaya koymustur. Bu dogrultuda,
kortikosteroidlerin antiinflamatuvar etkileri sayesinde beyin omurilik sivisindaki
proinflamatuvar sitokin diizeylerini azaltarak ve serebral 6demi sinirlayarak hastaligin
sekelsiz atlatilmasina katki saglayabilecegi diisiiniilmektedir. Bu nedenle, uygun
hastalarda kortikosteroid tedavisi, ampirik antimikrobiyal tedaviyle es zamanli olarak

planlanmalidir (60,71).
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2.3. Saghk Hizmeti liskili Menenjit
2.3.1. Epidemiyoloji

Norosirurjik islemler, sant ve direnaj kataterlerinin yerlestirilmesi gibi ¢esitli
invaziv girisimler sonucunda ortaya ¢ikan menenjiti tanimlamak igin saglik hizmeti

iliskili menenjit (SHIM) terimi kullanilmaktadir (2) .
Beyin Omurilik Sivis1 Kataterleri

BOS santlari, proksimal ucu serebral ventrikiil, subdural bosluk, intrakraniyal
kist veya lomber subaraknoid boslukta bulunan, distal ucu ise genellikle peritoneal,
plevral veya atriyal boslukta sonlanan kalic1 kateterlerdir. Sant sisteminin bir pargasi
olarak genellikle kafatasi disinda veya distal tiipiin bir parcasi olarak yerlestirilen
basing diizenleyici valfler bulunur. BOS sant enfeksiyon insidans: farkli serilerde %5
ile %41 arasinda degismekle birlikte genellikle %4—17 araliginda bildirilmektedir.
Operatif enfeksiyon insidansi ise %2.8 ile %14 arasinda degismekte olup c¢ogu
calismada %4’iin altinda oldugu bildirilmistir. BOS sant enfeksiyonu riskini artiran
faktorler arasinda prematiire dogum (6zellikle intraventrikiiler kanama ile iligkili
olanlar), kiiciik yas, onceki sant enfeksiyonu, hidrosefali etiyolojisi (piiriilan menenjit,
kanama ve miyelomeningosel sonrasi daha olasi), deneyimsiz cerrah, ameliyathanede
dolasan kisi sayisinin fazlaligi, delinmis cerrahi eldivenlere maruziyet, intraoperatif
noroendoskop kullanimi, uzun siiren sant prosediirii, ventrikiiloperitoneal (VP) sant
uygulamalarinda kateterin T7 vertebra seviyesinin altina yerlestirilmesi, yetersiz cilt
hazirligi, cildin tiraglanmasi, cerrahi sirasinda genis cilt alanlarinin agiga ¢ikarilmasi

ve li¢ veya daha fazla sant revizyonu gegirilmesi sayilmaktadir (72—74).

BOS sant enfeksiyonlar1 dort ana mekanizma ile gelisebilir: En yaygin
mekanizma, cerrahi sirasinda santin kolonize olmasidir ve ¢ogu enfeksiyonun
zamanlamasi ile izole edilen mikroorganizmalar bu mekanizmay1 desteklemektedir.
Yetiskinlerde yapilan bir ¢alismada, BOS sant enfeksiyonlarinin %62’si cerrahiden
sonraki ilk ay i¢inde ortaya c¢ikmis ve %72’sinin intraoperatif olarak edinildigi

diisiiniilmiistiir(73). Ikinci mekanizma, santin distal ucundan retrograd enfeksiyon
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gelismesidir; 6rnegin, bagirsak perforasyonu VP santi olan hastalarda distal kateter
kontaminasyonuna yol agabilir. Ayrica, miyelomeningoselli hastalar gibi
intraabdominal cerrahi 0ykiisii olan hastalar bu enfeksiyon mekanizmasina daha yatkin
olabilir. Ugiincii mekanizma ise deri yoluyla enfeksiyon gelisimidir; sant rezervuarina
BOS kiiltiirii almak veya sant agikligini degerlendirmek igin igne sokulmasi,
ventrikiiler rezervuara ilag enjeksiyonu veya kateterin deriden erozyona ugramasi bu
mekanizmaya Ornek olarak verilebilir. Dordiincii mekanizma ise hematojen
yayilimdir; ventrikiiloatriyal sant1 olan hastalarda vaskiiler sistemde yabanci bir cisim

bulundugundan bakteremi kaynakli retrograd enfeksiyon riski devam etmektedir.

Beyin-omurilik sivis1 drenaj kataterleri

BOS drenaj kateterleri, BOS’un disart yonlendirilmesini saglayan gegici
kateterlerdir. Proksimal ug, serebral ventrikiil (ventrikiiler dren), subdural bosluk,
intrakraniyal kist veya lomber subaraknoid boslukta yer alirken, distal ug ise bir
toplama sistemine baglanir (75). Eksternal ventrikiiler drenler (EVD), intrakraniyal
kanama, neoplazm, BOS dolasiminin tikanmasi veya travmaya bagli akut hidrosefali
gelisen hastalarda gecici olarak kullanilir. Bu sistemler, intrakraniyal basing dl¢iim
portlart, BOS 6rnekleme ve ilag enjeksiyonu i¢in kullanilan portlar ve bir toplama
torbasit icerir. EVD uygulamalarinda ventrikiilit insidanst %0 ile %22 arasinda
degismekte olup, 35 ¢alismay1 igeren genis bir meta-analizde, toplam 66.706 kateter-
giin gozleminde BOS enfeksiyonu insidanst 1000 kateter-giin bagina 11.4 olarak
bildirilmistir (%95 GA=9.3-13.5) (76). Enfeksiyon riskini artiran faktorler arasinda
intraventrikiiler veya subaraknoid kanama, BOS kacag: ile birlikte kraniyal kirik,
kateter irrigasyonu, kraniyotomi ve kateterin uzun siireli kullanim1 yer almaktadir (77).
Enfeksiyon en sik kateter yerlestirilmesi sirasinda gelismekle birlikte, retrograd
enfeksiyon da dnemli bir mekanizmadir. Mikroorganizmalar, ¢ikis bdlgesinden kateter
boyunca ilerleyerek veya BOS drenaj kolonu tizerinden cihaza ulasarak enfeksiyona
yol agabilir; ayrica, kateter agikligim1 korumak amaciyla tiipiin yikanmasi da

enfeksiyon kaynagi olabilir.
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Norosirurji veya Kafa Travmasi

Norosiriirji veya kafa travmasit geciren hastalarda menenjit gelisebilir.
Postoperatif ve post-travmatik enfeksiyonlarin genellikle hastanede yatis siirecinde
degerlendirilmesi gerektiginden, bu enfeksiyonlar “saglik bakim iliskili” olarak
simiflandirilir. Cerrahi ve travma, BOS anormalliklerine yol acarak taniy1
zorlagtirabilir. Bu hastalar ayrica cerrahi iglemler, kafa travmasini takiben
gergeklestirilen operasyonlar, SSS dogrudan kontaminasyonu ve BOS kagagi gibi
nedenlerle enfeksiyon agisindan yliksek risk altindadir. Kraniyotomi uygulanan 334
prosediiriin degerlendirildigi bir calismada, post-kraniyotomi menenjiti i¢in risk
faktorleri arasinda BOS drenaji, BOS kacagi ve perioperatif steroid kullanimi yer

almustir (78).

2.3.2. Klinik Bulgular ve Tani

Sant1 olan hastalarda yeni ortaya ¢ikan bas agrisi, bulanti, letarji ve/veya mental
durum degisikligi, subkutan sant tilipii iizerinde eritem ve hassasiyet ile bagka belirgin
bir enfeksiyon kaynagi olmaksizin gelisen ates, sant enfeksiyonunu diistindiirtir. VP
sant1 olan hastalarda peritonit belirtileri veya abdominal hassasiyet ile
ventrikiiloplevral santi olan hastalarda plevrit belirtileri, sant enfeksiyonu ig¢in
belirleyicidir. EVD olan hastalarda yeni veya koétlilesen mental durum degisikligi ile
yeni geligsen ates ve artmis BOS 16kosit sayisi, enfeksiyonu diistindiirmektedir. Yeni
ortaya ¢ikan bag agrisi, ates, meningeal irritasyon bulgulari, ndbetler ve/veya kotiilesen
mental durum, yakin zamanda travma veya norosirurjik Oykiisii olan hastalarda
menenjiti diisiindiirir. BOS parametrelerindeki degisiklikler genellikle belirgin
olmayip, enfeksiyon ile sant veya dren yerlestirilme endikasyonu ya da gecirilmis
norosirlirjikal ~ girisim  arasindaki ayrim gii¢ olabilir. BOS sant ve dren
enfeksiyonlarinin tanisinda klinik stiphe, multidisipliner degerlendirme ve uygun BOS

analizi temel yaklasim olarak kabul edilmelidir (79) (80).

SHIM tanis, klinik siiphe durumunda BOS incelemesine dayanmaktadir. BOS
kiiltiirii tanida altin standart olarak kabul edilmekle birlikte, tan1 genellikle Gram

boyama, hiicre sayimi, glukoz ve protein diizeyleri ile desteklenir. BOS sant1 veya
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dreni olan ve enfeksiyon siliphesi bulunan hastalarda, ilk kiiltiirlerin negatif olmasi
durumunda, P. acnes gibi mikroorganizmalarin saptanabilmesi i¢in kiiltiirlerin en az
10 giin boyunca inkiibasyonda tutulmasi Onerilmektedir (2). Avrupa Enfeksiyon
Hastaliklar1 Dernegi (ESCMID), BOS drenleri bulunan hastalarda saptanan pozitif
BOS Kkiiltiirlerini i¢ ana baglik altinda siniflandirmaktadir. Klinik bulgu olmaksizin,
normal BOS glukoz, protein ve hiicre sayisi ile birlikte izole bir pozitif kiiltiir ya da
Gram boyama saptanmasi kontaminasyon olarak degerlendirilir. Eger birden fazla
pozitif kiiltiir veya Gram boyama mevcutsa ancak BOS biyokimyasi ve hiicre sayisi
normal seyrediyor ve hastada ventrikiilit ya da menenjit diisiindiiren semptomlar
bulunmuyorsa bu durum kolonizasyon olarak kabul edilir. Buna karsilik, pozitif BOS
kiiltiiriine eslik eden BOS’ta pleyositoz, hipoglikorahasi ya da artmis hiicre say1s1 gibi
laboratuvar bulgulartyla birlikte, klinik olarak menenjit veya ventrikiilit diislindiiren

semptomlarin bulunmasi gergek enfeksiyon tanisini destekler (2).

CDC Ulusal Saglik Giivenligi Ag1 tarafindan belirlenen SHIM tanimi, asagidaki
kriterlerden en az birinin varligini gerektirir:

1. BOS kiiltiiriinde iireme saptanmast

2. 1 yasindan biiyiik hastalarda bagka bir neden ile a¢iklanamayan ates (>38°C),
bas agrisi, meningeal bulgular veya kraniyal sinir tutulumu gibi en az iki
semptomun bulunmasi

3. 1 yas ve altindaki hastalarda bagka bir neden ile agiklanamayan ates (>38°C),
hipotermi (<36°C), apne, bradikardi veya huzursuzluk gibi en az iki
semptomun bulunmasi ve en az birinin eslik etmesi:

BOS’ta 16kosit artis1, protein yiiksekligi ve glukoz diigiikligii
e BOS Gram boyamasinda mikroorganizma goriilmesi
o Kan kiiltiiriinde lireme saptanmasi

e BOS, kan veya idrarda kiiltiir dis1 tanisal laboratuvar testinin pozitif
bulunmasi

e Tek pozitif immiinoglobulin M (IgM) antikor titresi veya dort kat artis
gosteren eslenik immiinoglobulin G (IgQG) titresi
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2.3.3. Tedavi

SHIM olgularinda ampirik tedavi olarak vankomisin ile birlikte Pseudomonas
aeruginosa ’ya etkili bir beta-laktam antibiyotik (6rnegin, sefepim, seftazidim veya
meropenem) kullanilmasi Onerilmektedir. Beta-laktam grubu antibiyotiklere karsi
anafilaktik reaksiyon oykiisii bulunan ve meropenem kullanimi kontrendike olan
hastalarda, gram-negatif mikroorganizma kapsama amaciyla aztreonam veya
siprofloksasin 6nerilmektedir. Yiiksek derecede direngli bir patojen ile kolonize veya
enfekte olan hastalarda, ampirik tedavinin bu patojene yonelik olarak diizenlenmesi
onerilmektedir (2). Izole patojen ve in vitro duyarlilik testine dayali SHIM hastalarda
onerilen antimikrobiyal tedavi onerileri tablo 4’te 6zetlenmistir. SHIM olgularinda
tedavi siiresi etkene bagli olarak 10-14 giin olarak Onerilmektedir (81). Sant
enfeksiyonu bulunan hastalarda, enfekte santinin tamamen ¢ikarilmasi ve intraven6z

antimikrobiyal tedaviyle birlikte harici bir ventrikiiler drenajla degistirilmesi onerilir

(2).
Intraventrikiiler ve Intratekal Antibiyotik Uygulamasi

SHIM tedavisinde intratekal veya intraventrikiiler antibiyotik uygulamasi rutin
olarak Onerilmemekle birlikte, 6zellikle direngli patojenlere bagli enfeksiyonlarda
veya sistemik tedaviye yanitsizlik durumlarinda destekleyici tedavi olarak giindeme
gelebilir. Bu yontem, BOS’ta yeterli antibiyotik diizeyine ulagilamayan durumlarda
veya yalnizca polimiksinler gibi sinirli tedavi segenegi bulunan karbapenem direncli
gram-negatif enfeksiyonlarda uygulanabilir (82). Ayrica, ¢ikarilamayan SSS cihazlar
varliginda da bu yol tercih edilebilir. Literatiirdeki veriler sinirli olmakla birlikte, bazi
kiiglik olgu serileri ve gézlemsel ¢alismalar, intratekal veya intraventrikiiler tedavinin
BOS Kkiiltiir temizligi ve mortalite {izerine olumlu etkiler saglayabilecegini
diistindiirmektedir. Antibiyotik uygulamasi mevcut bir ventrikiiler drenaj sisteminden
yapilabilir ve ilag¢ sonrasi dren 15-60 dakika siireyle kapatilarak BOS’ta esit dagilim
saglanmalidir. Tedavinin doz ve araliklari, etken mikroorganizmanin MIK degerinin
10-20 kat1 olacak sekilde BOS antimikrobiyal konsantrasyonu, ventrikiil boyutu ve

giinliik ventrikiiler drenaj ¢ikisi dikkate alinarak ayarlanmalidir (83).
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Tablo 4: izole patojen ve in vitro duyarlilik testine dayali SHIM hastalarda 6nerilen

antimikrobiyal tedavi

Mikroorganizma

Standart Tedavi

Alternatif Tedaviler

Staphylococci ?

Methicilin sensitive

Nafsilin ve ya oksasilin

Vankomisin

Methicilin resistant Vankomisin Daptomisin, TMP/SMX ve
ya Linezolid
Streptococcus pneumoniae
Penicillin MIK <0.06 pg/mL Penisilin G 3. kusak sefalosporin®
Penicillin MIK >0.12 ug/mL 3.kusak sefalosporin® | Sefepimveya Meropenem

Seftriakson MIK <1 pg/ mL

Vankomisin ve 3.

kusak sefalosporin®

Moksifloksasin

Pseudomonas aeruginosa

Sefepim,  seftazidim

veya meropenem

Aztreonam veya

siprofloksasin

Haemophilus influenzae

B-lactamaz negatif

B-lactamaz pozitif

Ampisilin

3.kusak sefalosporin®

3. kusak sefalosporin®

Sefepim, aztreonam veya

siprofloksasin

Kisaltma: MIK, minimal inhibitér konsantrasyonu. a Organizma duyarliysa ve protez materyal de

yerindeyse rifampin ekleyin. b Sefotaksim veya seftriakson.
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2.4. Ensefalit

2.4.1. Epidemiyoloji

Viral ensefalitler, dis kaynakli (eksojen) enfeksiyonlar veya konakta latent kalan
virilislerin reaktivasyonu sonucu gelisen (endojen) enfeksiyonlar olarak siniflandirilir.
Cogunlukla enteroviriisler (Coxsackie A ve B, ekoviriis, polioviriis) ve arboviriisler
gibi eksojen etkenler tarafindan olusturulurken, daha nadiren HSV, kabakulak viriisii,
VZV, CMV, EBYV, adenoviriis, HIV, Bat1 Nil viriisii, kuduz viriisii ve lenfositer
koriomenenjit viriisii gibi patojenler de etken olabilir. HSV ensefaliti, primer
enfeksiyon sirasinda veya latent viriisiin yillar sonra reaktivasyonu sonucu gelisebilir.
EBV, VZV ve CMV gibi diger herpes viriisleri ise genellikle immiinsuprese veya HIV
pozitif hastalarda reaktive enfeksiyonlar olarak ortaya cikar. Ensefalitlerin biiyiik
cogunlugu yaz aylarinda salginlara neden olan enteroviriislerden kaynaklanmaktadir.
1970-2005 yillar1 arasinda bildirilen vakalarin %83,5’inde belirlenen enteroviriis
serotiplerinden en sik rastlananlari ekoviriis 9, 11, 30 ve 6 ile Coxsackie viriis B5 olup,
bu serotipler toplam vakalarin %48’inden sorumludur. Enteroviriisler fekal-oral yolla
bulasir ve kalabalik yasam alanlari, diisiik sosyoekonomik kosullar ve yetersiz hijyenin
oldugu bolgelerde enfeksiyon oranlari daha yiiksektir (84). Arboviriisler, epidemik
ensefalit vakalarmin biiylik kismindan sorumludur; kuslar, sivrisinekler ve kiigiik
memeliler arasindaki enzootik dongii i¢cinde sivrisinek 1siriklariyla insanlara bulasir.

Kamu saglig1 6nlemleri, arboviriis salginlarinin kontroliinde kritik rol oynar (85).

Viral SSS enfeksiyonlart iki temel yolla ger¢eklesir: hematolojik ve ndronal
yayilim. Enteroviriisler ve arboviriisler, kan dolagimi1 yoluyla SSS'ye ulasirken; HSV
ve kuduz viriisii, sinir hiicreleri araciligiyla tasinir. Virlislerin hastalik olusturabilmesi,
ylizey proteinlerinin konak hiicre reseptorlerine baglanabilme yetenegiyle (doku
tropizmi) belirlenir. Ornegin, HIV GP120 proteininin CD4+ reseptdriine baglanmast,
HIV’in T lenfositleri, monositler ve glial hiicrelerde ¢ogalmasini saglar. Viremiyi
takiben SSS'ye invazyon, viriisiin endotelyal hiicrelere spesifik reseptorler araciligiyla
baglanmasiyla baglar. SSS'ye giris sonras1 perivaskiiler mononiikleer inflamasyon
gelisir ve meninksler de degisen derecelerde etkilenebilir. Mikroglial hiicreler ve doku

makrofajlari, enfekte ndronlarin fagositozunu gergeklestirir (1).
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2.4.2. Klinik Bulgular ve Tam

Ensefalit, ates, bas agrisi, ense sertligi ve fotofobi ile karakterize akut bir
hastaliktir; biling bozuklugu, nébet veya odak noérolojik bulgular varsa ensefalit veya
meningoensefalit diisiiniilmelidir. Enteroviriisler en sik etken olup, viral ekzantem,
ploroperikardit veya el-ayak-agiz hastalig1 gibi klinik bulgular eslik edebilir. HSV Tip
2, primer genital herpes ile iligkili aseptik menenjite neden olabilirken, primer HIV
enfeksiyonunun bir parcasi olarak da goriilebilir. BOS genellikle berrak olup, 16kosit
artis1 gosterir; baslangicta polimorfoniikleer hiicreler baskin olsa da lenfositik
predominansa doniis beklenir. Protein diizeyi hafif artmis, glukoz seviyesi ise
genellikle normaldir ancak kabakulak, enteroviriis veya HSV menenjitinde diisiik
olabilir. Kesin tan1, BOS analizi, PZR ve serolojik testler ile konulmalidir. Laboratuvar
tanis1 genellikle dislama yontemiyle konulan viral menenjitte, BOS viral kiiltiirlerinde
enterovirlis liremesi tanisaldir ancak sadece %30-50 vakada pozitiftir. Enteroviriis
serotip cesitliligi ve serolojik yanitlarin ¢apraz reaksiyonlari nedeniyle serolojik testler
genellikle 6nerilmez. BOS antikor testleri rutin kullanimda tanisal deger tasimazken,
sifiliz i¢in VDRL testi istisna olup aktif santral sinir sistemi tutulumunu gosterebilir.
HSV ensefaliti, ates, bas agrisi, konfilizyon ve ndbetlerle karakterize olup MRG’da
tipik olarak asimetrik bilateral temporal lob tutulumuyla taninir ve PZR ile kesin tani
konur. Arboviriis ensefalitlerinde, 6zellikle Dogu at ensefaliti ve Bati Nil viriisii,
MRG’da fokal lezyonlar goriilebilir ve serolojik testlerle tan1 dogrulanir. Rabies gibi
nadir viral ensefalitler, norolojik bulgularla hizla ilerleyen fatal seyir gosterebilir ve
beyin biyopsisinde Negri cisimciklerinin saptanmasi tanisaldir. Tropikal bolgelerde
seyahat Oykiisii olan hastalarda Japon B ensefaliti, dengue veya Ebola gibi

enfeksiyonlar diisiiniilmelidir (86).

2.4.3. Tedavi

Enteroviriis veya arboviriis enfeksiyonlari i¢in spesifik bir ilag veya serolojik
tedavi bulunmamaktadir. Enteroviral menenjitte antiviral tedaviye ihtiya¢ duyulmadan
hastalar genellikle 7-10 giin i¢inde iyilesir. HSV veya VZV menenjiti olan hastalar i¢in
intravendz asiklovir kullanim1 endikedir. Ensefalit veya beyin parankimal tutulumu

stiphesi olan ve radyolojik incelemelerle beyin apsesi veya subdural ampiyem gibi
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diger patolojiler ekarte edilen hastalarda, HSV ensefaliti i¢in uygun dozda ampirik
intravendz asiklovir tedavisine baslanmalidir. Asiklovir ile ilgili komplikasyonlar
nadirdir ve basarili bir tedavi i¢in erken tan1 biliyiik 6nem tagimaktadir. HSV ensefaliti
tanisi i¢in beyin biyopsisi gerekli degildir. Antiviral tedavi oncesinde HSV ensefaliti
%70 oraninda Olimciil olup hayatta kalanlarin %?20-25'inde ciddi sekeller
goriilmekteydi. Standart asiklovir dozu 10 mg/kg IV olarak her 8 saatte bir, 14-21 giin
siireyle uygulanir (87).

2.5. Beyin Apsesi

2.5.1. Epidemiyoloji

Beyin apsesi (BA), beyin parankiminde lokalize siipiiratif enfeksiyon olarak
tanimlanir. Genel popiilasyonda goriilme sikligr yilda 1,3—-100.000 kisi olarak tahmin
edilmektedir ve bu oran 5-9 yas aras1 ¢ocuklarda ve 60 yas iizerindeki bireylerde daha
yiiksektir. Epidemiyolojik veriler, erkeklerde daha sik goriildiigiinii (yaklasik 2:1 ile
3:1 oraninda) ortaya koymaktadir. Beyin apselerinin etiyolojisi ve iligkili hastaliklarin
dagilimi yillar i¢inde degismeden kalirken, AIDS pandemisi nedeniyle Toksoplazmoz

kaynakli BA’lerinde belirgin bir artig gdzlenmistir (88).

BA’nin en sik goriilen predispozan faktorleri arasinda orta kulak, paranazal
siniisler, mastoid hiicreler ve dis enfeksiyonlar1 yer alir. Enfeksiyonun beyne yayilimu,
kraniyal venoz drenaj sistemine ulasan valvsiz emisar venler araciligiyla veya venoz
sistemde retrograd yayilim ile gerceklesebilir. Alternatif olarak, osteit veya
osteomyelit nedeniyle dogrudan yayilim da miimkiindiir; 6zellikle kronik otitis media,
en sik temporal lob veya serebellumda apse olusumuna neden olur. Bunun disinda,
beyin parankimine metastatik yayilim, enfekte serebral arterler aracilifiyla
gerceklesebilir. BA’nin yaklasik %20’°si komsu bir odaktan, %25°1 uzak bir enfeksiyon
odagindan (6rn. pyojenik akciger apsesi, brongektazi) hematolojik yayilim ile, %25’
ise travma sonrasi gelismektedir (89). BA’nin bakteriyel etiyolojisi biiylik dlgiide
apsenin lokalizasyonuna ve predispozan faktorlere baghdir. En sik izole edilen bakteri
Streptococcus spp.’dir. S. aureus, genellikle travma, endokardit veya norosirtirjikal

girisimlerle iliskili olup vakalarin %25’inden sorumludur. Paranazal siniis ve kronik
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otitis media kaynakli apselerde Haemophilus spp., Bacteroides spp. ve P.s aeruginosa
rol oynayabilir. Intra-abdominal kaynakli apselerde Enterobacteriaceae, enterokoklar
ve anaeroblar, {iiriner sistem kaynakli apselerde ise Pseudomonas spp. ve
Enterobacteriaceae sorumludur. Anaerob bakteriler, 6zellikle Actinomyces, pulmoner
apseden yayilim gosterebilir. Postoperatif apseler genellikle S. aureus, S. epidermidis
ve Enterobacteriaceae ile iliskilidir (90,91). Nocardia tiirleri, 6zellikle immiinsuprese
hastalarda 6nemli bir BA etkenidir. Mycobacterium tuberculosis, 6zellikle gelismekte
olan iilkelerde beyin apsesine neden olabilir. Mantarlar ve mayalar, beyin apselerinin
onemli nedenlerindendir. Candida albicans, yaygin kandidiyazis varliginda
mikroapseler olusturabilir. Aspergillus spp., genellikle immiinsuprese hastalarda ve
ozellikle transplant hastalarinda beyin apsesine neden olur (1). Protozoa ve helmintler,
nadir (%]1°den az) ancak siklikla fatal seyirli BA etkenleridir. Toxoplasma gondii,
ABD’de en sik goriilen protozoal BA etkenidir ve neredeyse tamamen HIV ile

iligkilidir.
2.5.2. Klinik Bulgular ve Tam

BA genellikle bas agrisi, fokal norolojik defisitler ve ates ile ortaya cikan
intrakraniyal bir kitle lezyonudur. Ancak klasik triad her hastada goriilmez ve ense
sertligi genellikle belirgin degildir. Nobetler, mental durum degisiklikleri ve biling
bozukluklar1 sik rastlanan semptomlardir. Klinik tablo apsenin beynin hangi
bolgesinde olduguna gore degisir; serebellar apselerde ataksi, frontal lob apselerinde
afazi ve hemiparezi, oksipital apselerde homonim hemianopi goriilebilir (92). BA
tanisinda en duyarli goriintiileme yontemi MRG olup, lezyonun boyutu, evresi ve
cevresindeki 6demin degerlendirilmesine olanak tanir. Diflizyon agirlhikli MRG ve
manyetik rezonans spektroskopisi tanisal dogrulugu artirir. Tanida genellikle halka
seklinde kontrast tutan lezyonlar goriiliir. Kan tetkikleri genellikle tanida yardimeci
olmaz ve LP, herniasyon riski nedeniyle dikkatle degerlendirilmelidir. Kesin tani i¢in
kiiltiir ve biyopsi gerekli olup, etken mikroorganizmanin belirlenmesi ve malignite gibi

alternatif tanilarin dislanmasi agisindan 6nemlidir (93,94).
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2.5.3. Tedavi

BA tedavisi, medikal ve cerrahi yaklasimlarin birlikte uygulanmasini gerektirir.
Stereotaktik kilavuzlugunda yapilan igne aspirasyonu hem apse drenaji saglar hem de
gram boyama, kiiltlir ve histolojik inceleme i¢in 6rnek elde edilmesine olanak tanir.
Antimikrobiyal tedaviye yanitin yetersiz oldugu veya direngli mikroorganizmalarin
izole edildigi olgularda agik kraniyotomi disiiniilebilir. Birden fazla apsesi olan ve
cerrahi drenaj i¢in uygun olmayan hastalar veya apse boyutu kiiciik ve norolojik
durumu stabil olan hastalar yalnizca antimikrobiyal tedavi ile yonetilebilir.
ESCMID’in BA tedavisinde ampirik antimikrobiyal onerileri Tablo 5 ‘da verilmistir
(95).

Tablo 5: BA ampirik antimikrobiyal tedavisi i¢in 6neriler

Standart Alternatif
Toplumdan Edinilmis 3. kusak sefalosporin* ve | Meropenem
Metronidazol

Siddetli Immunyetmezlik | 3. kusak sefalosporin*, | Meropenem TMP/SMX ve
Metronidazol ve TMP/SMX | vorikanazol

ve vorikanazol

Norocerrahi Sonrasi Meropenem ve Vankomisin | Sefepim ve Linezolid veya

ya da Linezolid Seftazidim ve Linezolid

TMP-SMX, trimetoprim-siilfametoksazol.*Ps6domonal BA riskinin arttigi durumlarda (6rn.

kronik siipiiratif otitis media) seftazidim diisiiniilmelidir.
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2.6. Kronik Menenjitler
2.6.1. Klinik Bulgular ve Tam

Kronik menenjit (KM), SSS enfeksiyonunun sinsi seyirli bir formu olup,
semptomlarin en az dort haftadir devam etmesi ve BOS’ta kronik inflamasyon
bulgularinin saptanmasi ile tanimlanir. Klinik tablo ¢ogu zaman subakut baslar;
semptomlar haftalar ila aylar boyunca dalgali bir sekilde seyredebilir (96). En erken
belirtiler arasinda bas agrisi, bulanti, hafiza ve anlama yetisinde azalma yer alir.
Hidrosefali gelisen olgularda demans benzeri belirtiler 6n plana ¢ikabilir ve bu
degisiklikler genellikle hasta yakinlari tarafindan fark edilir. Hastalik ilerledikge
gorme azalmasi, ¢ift géorme, kraniyal sinir felgleri (6zellikle n. abducens), ataksi,
kusma ve konfiizyon gibi belirtiler gelisebilir. Ates sik goriilmeyebilir ve fizik
muayene genellikle nérolojik muayeneye gore daha az belirgindir. Norolojik
muayenede yakin ve uzak bellek kaybi, apati, papilodem, altincr sinir felci ve duyma
kaybi sik goriiliirken; ileri olgularda beyin sap1 basisi bulgulari (6rn. {ist motor néron
belirtileri, asir1 refleksler, klonus, Babinski belirtisi, Cheyne-Stokes solunumu)
saptanabilir. Bu semptomlar simetrik olup parkinsonizm bulgularini taklit edebilir.
Deri  dokiintilleri  veya lezyonlari, ozellikle sarkoidoz, kriptokokkoz,
koksidiyoidomikoz gibi etkenlerde tan1 i¢in biyopsi yoniinden degerli olabilir (97).
KM tanisinda klinik 6ykii ve fizik muayene kadar epidemiyolojik bilgiler de 6nemlidir.
Ozellikle endemik bolgelerle temas dykiisii (6rnegin koksidiyoidomikoz i¢in ABD
giineybatist, histoplazmoz i¢in Ohio ve Mississippi vadileri, ndrosistiserkoz i¢in Latin
Amerika), immiinsiipresyon varligi (6rnegin AIDS, kortikosteroid tedavisi), geg¢irilmis
tiiberkiiloz temasi veya cinsel yolla bulasan enfeksiyon risk faktorleri taniya
yardimcidir (98). MRG, kronik menenjitli hastalarda tercih edilen yontemdir. MRG’de
intrakraniyal Kitleler, leptomeningeal tutulum (paki veya leptomeninjit), hidrosefali,
baziler meninkslerde kalinlagsma, ventrikiiler genisleme, optik sinir kilifinda genisleme
ve meninksler boyunca kontrast tutulumu izlenebilir. Ozellikle gen¢ hastalarda,
kortikal sulkuslarin silinmesi intrakraniyal basing artis1 lehine degerlidir. Tiiberkiiloz,
kriptokok veya histoplazma enfeksiyonlarinda parankimal graniilomlar goriilebilirken,

blastomikoz veya nokardiyozisli olgularda siklikla eglik eden beyin apseleri izlenir
(99).
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2.6.2. Laboratuvar Bulgulan

KM siiphesinde BOS incelemesi tanida temel rol oynar. BOS’ta glukoz, protein,
hiicre sayis1 ve diferansiyel degerlendirme tiim hastalarda yapilmalidir. Glukoz
diizeyinin <40 mg/dL olmasi, 6zellikle fungal veya mikobakteriyel menenjit agisindan
anlamlidir ve norosifiliz, Lyme hastaligi veya nonenfeksiydz nedenlerde nadiren
gozlenir. Derin hipoglikorahasi ile birlikte neredeyse normal protein ve hiicre sayisi
goriilmesi, oOzellikle karsinomatoz menenjit olasiligini distindiirmelidir. Kronik
enfeksiydz menenjitlerde tipik olarak lenfosit baskin pleyositoz goriilse de, nétrofil
baskinligi da nadir degildir. BOS kiiltiirlinde mantar veya Mycobacterium tuberculosis
saptanabilmesi i¢in en az 3—5 mL 6rnek alinmali ve kiiltliriin tamami kullanilmalidir
(97). Serolojik testler, tanida 6zellikle endemik enfeksiyonlar agisindan yardimcidir.
Coccidioidomycosis, bruselloz, Lyme hastaligi ve sifiliz i¢in serum testleri
kullanilabilir. Klinik olarak norosifiliz diistiniilen ancak VDRL veya RPR negatif olan
olgularda treponemal testler istenmelidir. Pozitif sonuclar farkli bir treponemal testle
dogrulanmalidir. Kriptokok ve Histoplasma antijen testleri hem serum hem de idrar
orneklerinden ¢alisilabilir (97) Brucella menenjiti, sistemik brusellozun nadir fakat
onemli bir santral sinir sistemi komplikasyonudur. Hastalik ozellikle pastorize
edilmemis siit ve siit liriinlerinin tiiketiminin yaygin oldugu bolgelerde ve gelismekte
olan iilkelerde halen sik goriilmektedir. Brucella menenjiti genellikle subakut ya da
kronik seyirli olabilir ve nadiren BOS kiiltiirlerinde etken izole edilir. Bu nedenle tani
cogunlukla klinik siiphe, endemik bdlge ya da hayvan temasi Sykiisii ve serumda
Brucella agliitinasyon testlerinin pozitifligi ile konur. Agliitinasyon disindaki serolojik
yontemlerin tanida kullanimi Onerilmemektedir. KM olgularinda, 6zellikle BOS
kiiltiiri negatif olan hastalarda, epidemiyolojik risk faktorlerinin varliginda
brusellozun ayirici tanida disiiniilmesi onemlidir. Candida menenjiti, genellikle
dissemine kandidiyazisli hastalarda ¢ok sayida kii¢iik BA seklinde goriilmekle birlikte,
izole kronik menenjite neden olabilir. Bu enfeksiyon daha ¢ok diigiitk dogum agirlikli
yenidoganlarda, immiinsiiprese bireylerde veya norosiriirji sonrast donemde ortaya
¢ikar (100). Klinik tan1 ¢ogunlukla ge¢ konur ¢iinkii bu hastalarda norolojik
degerlendirme zordur ve ates siklikla yoktur; tan1 aninda hidrosefali gelismis olabilir.

BOS’ta belirgin anormallikler saptanir ancak kiiltiirde organizma sayis1 az oldugundan
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kontaminasyonla Kkarisabilir. Hematolojik malignitesi olan hastalarda, menenjit
dissemine kandidiyazisin bir pargasi olarak gelisebilir ve cogu kez antifungal tedavi
sonrasi diger bulgular gerileyince fark edilir (97). Kriptokok menenjiti, immunsupresif
hastalarda daha sik izlenmekle birlikte, bagisiklig1 saglam bireylerde daha sinsi
seyreder. BOS’ta derin hipoglikorahasi, yiiksek protein ve hiicre sayisi ile birlikte
antijen testi genellikle pozitiftir (101). Norosifiliz, VDRL pozitifligi ile tan1 alir, ancak
testin duyarhilig1 diisiiktiir. BOS’ta protein ve hiicre sayis1 artmisken glukoz diizeyi
genellikle normaldir. Serum VDRL veya RPR negatifse, treponemal antikor testleri ile
degerlendirme yapilmalidir. Klinik olarak meningeal, vaskiiler ya da parankimal
tutulum tablolar1 farkli donemlerde ortaya cikabilir (102). Tiiberkiiloz menenjiti
(TBM), en sik goriilen kronik menenjit nedenlerinden biridir ve tanist ¢ogu zaman
giictiir. TBM, klinik bulgulara gore ii¢ evrede siniflandirilir. Evre I, hastanin biling
durumunun normal oldugu, sadece bas agrist ve meningeal irritasyon gibi hafif
semptomlarin bulundugu donemi tanimlar; bu evrede fokal ndrolojik bulgu bulunmaz.
Evre II’de biling diizeyinde azalma (GKS 11-14), kraniyal sinir tutulumu, hemiparezi
gibi fokal ndrolojik bulgular ve nobetler goriilebilir. Evre III ise koma (GKS <10),
ciddi motor defisitler, postiir degisiklikleri (decortike veya deserebre) ve yasami tehdit
eden beyin sap1 belirtilerinin izlendigi agir tablodur (103). BOS’ta diisiik glukoz,
artmis protein ve orta derecede lenfosit baskin pleyositoz goriiliir. Kiiltiir pozitifligi
diisiik olup, sonuglarin ¢ikmasi 2 haftayr bulabilir. Xpert MTB/RIF Ultra gibi
molekiiler testler, 6zellikle HIV pozitif hastalarda duyarliligi artirmakta, ancak halen

standart tan1 yontemi olarak kabul edilmemektedir (104).

2.6.3. Tedavi

KM hastalarinda ampirik tedavi karari, kapsamli klinik degerlendirme sonucunda
belirlenmeli ve oncelikle fizik muayene bulgulari, ayrintili anamnez, mikrobiyolojik
veriler ve radyolojik incelemelerle elde edilen ipuglart dogrultusunda en olasi
etiyolojik etkene yonelik planlanmalidir (97). Ozellikle immiinsiipresif bireylerde,
endemik bolge Oykiisii olanlarda veya sistemik enfeksiyon bulgular1 bulunan
hastalarda, 6zgiil etkenlere kars1 yiiksek klinik sliphe olustugunda, tanisal siire¢
tamamlanmadan tedaviye baslanmasi gerekebilir. Ornegin; HIV ile yasayan bir

hastada subakut gelisen bas agrisi, BOS'ta belirgin hipoglikorahasi ve yliksek protein

34



diizeyi varsa kriptokok menenjiti; tiiberkiiloz temas Oykiisii olan bir bireyde baziler
meninks tutulumu ve BOS'ta lenfosit baskin pleositoz saptaniyorsa TBM o6ncelikle
diistiniilmelidir (99). Bu nedenle ampirik tedavi, yalnizca semptomlarin siiresi veya
BOS bulgularma degil, hastanin immiin durumu, cografi ve epidemiyolojik riski,
radyolojik goriiniim ve diger sistemik bulgularla birlikte yapilan biitiinciil klinik

degerlendirmeye dayanarak, hedefe yonelik sekilde sekillendirilmelidir.

Brucella menenjiti  tedavisinde, seftriakson, doksisiklin ve rifampin
kombinasyonu en etkili rejimlerden biridir. Bu yaklagim, niiks ve tedavi basarisizligi
riskini azaltirken, daha kisa tedavi siiresi ve diisiik ndrolojik komplikasyon oranlari ile
basarili bulunmustur. Tedavi siiresi, klinik yanita ve BOS parametrelerinin
normallesmesine gore belirlenmelidir (105). Candida menenjitinde tedavi Lipozomal
amfoterisin B (LAMB) tek basina veya 5-flusitozin (5-FC) ile kombine sekilde
onerilen tedavi secenegidir (106). Norosifiliz tedavisinde ise tercih edilen rejim
intravendz kristalize penisilin G’dir ve genellikle 10—14 giin uygulanir; alternatif

olarak seftriakson da kullanilabilir (102).

TBM’nde tanidaki gecikme, kalic1 nérolojik hasar ve mortalite ile gii¢lii sekilde
iligkilidir. Bu nedenle, 6zellikle yiiksek ates ve biling diizeyinde hizli bozulma
gosteren hastalarda, TBM olasiligina kars1 ampirik tedavi baslanmasi onerilmektedir.
Ampirik tedavi genellikle dort ilagh standart rejimle (izoniazid, rifampisin,
pirazinamid, etambutol) uygulanir. Tiiberkiilozun endemik oldugu bdlgelerden gelen
bireyler ile ev i¢i temas Oykiisii olanlar yiiksek risk grubunu olusturur. Tedavi
oncesinde, miimkiinse birka¢ mililitre BOS 6rnegi mikobakteri kiiltiirii i¢in alinmal,
santrifiijle ¢oktiiriilmiis sediment asit-fast boyama ile incelenmelidir. Akciger lezyonu
bulunan hastalarda balgam orneklerinden de kiiltiir ve boyama yapilmasi Onerilir.
BOS'ta niikleik asit amplifikasyon testleri (6rnegin Xpert MTB/RIF) de tanisal katki
saglayabilir. Tedavi siiresince haftalik tekrar edilen LP’de BOS glukoz diizeyinde
iyilesme genellikle 2—3. haftada beklenir; protein diizeyi ve hiicre sayisindaki degisim
daha yavas ve degiskendir. TBM tedavi siiresi 9-12 aydir. Kortikosteroidlerin ampirik
tedavi sirasinda rutin kullanimi 6nerilmemektedir; ¢iinkii nonspesifik olarak atesi
diisiirtip BOS inflamatuvar yanitin1 baskilayarak tedavi yanitinin degerlendirilmesini

zorlagtirabilir (97).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Saglik Uygulama ve
Aragtirma Merkezi, Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulundan (19/03/2025 tarihinde
24237859-191 sayili karar ile) onay alinarak retrospektif olarak yapilmistir. 1 Ocak
2006 ile 1 Ocak 2025 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi,
Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Farabi Hastanesinde klinik, radyolojik ve
laboratuvar bulgular1 ile SSS enfeksiyonu tanisiyla izlenen hastalar hastane elektronik

kayit sisteminden ve arsiv kayitlarinda retrospektif olarak incelendi.
3.1. Cahismaya Dahil Edilme Kriterleri

SSS enfeksiyonu tanisi ile yatarak tedavi gbrmiis, 18 yas ve lizeri 1428
hastanin verileri incelendi. Klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgular1 SSS

enfeksiyonu tanisi ile uyumlu olan 393 hasta ¢aligmaya dahil edildi (Sekil 1).
3.2. Cahismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

18 yas alt1 olan olgular dislandi. Ensefalit tanis1 olan 308 hasta, veri eksikligi
(EEG kayitlarina retrospektif ulasilamamasi, hastalarin klinik ve radyolojik olarak
tanisinin  dogrulanamamasi) nedeni ile dislandi. Elektronik sistem ve arsiv
kayitlarindan tanisini dogrulayacak verilere ulagilamayan 230 hasta dislandi. SSS
enfeksiyonu, ICD koduna sahip olan ancak antimikrobiyal ajan kullanimi1 olmayan ve

takibinde diger norolojik hastalik tanisi alan 492 hasta calisma dis1 birakildi (Sekil 1).
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Karadeniz Teknik Universitesi Farabi Hastanesi
1 Ocak 2006 — 1 Ocak 2025

Santral sinir sistemi enfeksiyonu 6n tanisi ile
yatarak tedavi gormuis,
18 yas ve Uzeri

1428 hasta

Veri eksikligi *__/
230 hasta Enfeksiydz olmayan
santral sinir sistemi
\_‘_' tutulumu (Grn.
malignite, otoimmun

hastaliklar vb.)
Ensefalit, 492 hasta

EEG kayitlarina

ulasilamayan (»——/

Klinik/radyolojik tani
dogrulanamayan
308 hasta

L

Klinik ve laboratuvar bulgulari
Santral sinir sistemi enfeksiyonu
tanisi ile uyumlu
393 hasta

Sekil 1: Hastalarin dahil edilme ve hari¢ tutulma semasi
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3.3. Calisma Protokolii

Olgularda demografik 6zelliklerden yas ve cinsiyet kaydedildi. Eslik eden
hastaliklar; hipertansiyon (HT), DM, kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH),
konjestif kalp yetmezligi (KKY), kronik bobrek hastaligi (KBH), kronik karaciger
hastaligi(KKH), solid organ malignitesi, hematolojik malignite, organ nakli oykiisii,
romatolojik/otoimmun hastalik, HIV enfeksiyonu, ve diger hastaliklar olarak
gruplandirildi. Komorbidite durumlarina gére Charlson Komorbidite Indeksi (CKI)
hesaplanda.

Risk faktorleri olarak, daha 6nce menenjit gegirme Oykiisii, sant varligi, kulak
burun bogaz veya noérosirurji tarafindan opere edilme Oykiisii, opere edildi ise
endikasyonu, kafa travmasi dykiisii, rinore ve/veya otore varligi, siniizit dykiisii, kulak

enfeksiyonu ve/veya dis enfeksiyonu gecirme dykiisii kaydedildi.

Hastalarin hikayesinde; ates ve/veya isiime titreme, halsizlik ve/veya
istahsizlik, bulanti ve/veya kusma, biling degisikligi, ndbet gecirme Oykiisii, fokal
norolojik defisit, bas agrisi, gece terlemesi, kilo kaybi, operasyon bolgesinde akinti,
gribal semptomlar ve bu yakinmalarin siiresi kaydedildi. Bu ¢alismada fokal ndrolojik
defisit, santral sinir sistemi enfeksiyonlarina bagli olarak gelisen ve viicudun belirli bir
bolgesinde motor, duyu veya kraniyal sinir fonksiyonlarinda ortaya ¢ikan lokalize
norolojik bozukluklar olarak tanimlanmistir. Klinik degerlendirmede hemiparezi,
hemipleji, fasiyal paralizi, afazi, hemianopsi, goz hareketlerinde kisitlilik veya fokal

ndbet gibi bulgular fokal defisit olarak kabul edilmistir

Hastalarin bagvuru anindaki fizik muayene bulgularindan; biling durumu,
GKS, ates, kan basinci, nabiz, solunum sayisi, ense sertligi, Kernig ve/veya Brudzinski
bulgusu varlig1, ndrolojik muayene bulgular1 kaydedildi. Normal biling durumu ¢ogu
insanin uykuda degilken faaliyet gdsterdigi uyaniklik, farkindalik durumunu ya da
kisinin kolayca uyandirilabilecegi normal uykunun bilinen asamalarindan birini igerir.
Bilingte bozulma ise biling bulanikligi, konfiizyon, letarji, koma ve stuporu igerir
(107). Ates 37,8 °C ve lizeri viicut 1s1s1 ates var olarak kaydedildi. Kalp atim hiz1 <40
ise bradikardik, kalp atim hiz1 >100/dk ise tasikardik kabul edildi. Solunum sayisi
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18/dk ve iistii solunum sayis1 takipne olarak degerlendirildi. Sistolik kan basincinin
140 mm/ Hg diastolik kan basincinin 90 mm/Hg dan yiiksek olmas1 HT, sistolik kan
basincinin 90 mm/ Hg diastolik kan basincinin 60 mm/Hg dan diisiik olmasi

hipotansiyon olarak kaydedildi (108).

Hastalarin LP bulgulari; BOS protein (mg/dL) ve glukoz (mg/dL), boyasiz
direkt mikroskobik inceleme (THOMA lami1) 16kosit (/mm3), Gram boyama olarak
kaydedildi. Calismada silme 16kosit varligi, BOS 6rneklerinde 1 mm?’te 500 ve iizeri
16kosit saptanmasi olarak kabul edildi (109). BOS’dan Wrigt boyas1 hiicre tipi tayini
kaydedildi.

Tan1 amaciyla hastalardan alinan BOS, apse drenaj materyali ve/veya kan
ornekleri, mikrobiyoloji laboratuvarinda kiiltiir yontemleri, molekiiler teknikler veya
serolojik testler ile degerlendirilmistir. BOS numunesi 1 mL fazla ise kiiltiir ve gram
boyama i¢in 1500g de 5-10 dk santrifiijiin ardindan bakteri kiiltiirli i¢in kanli agar,
cikolata agar (ortam %35-10 CO2) Macconkey besiyerine ekimi gerceklestirilmistir.
Koyun kanli agar ve ¢ikolata agar da inkiibasyon siiresi 72 saat 35-37°C’ de inkiibe
edilmistir. Etkenin gram negatif bakteri oldugu diisiiniiliiyor ise Eozin metilen blue
(EMB) agarda 72 saat 35-37°C’ de inkiibe edilmistir. Etkenin mikobakteri oldugu
diisiiniiliiyorsa Lowenstein- Jansen s1vi besiyerine 26-30°C’ 6 hafta inkiibe edilmistir.
Mantarin etken oldugu diisiintiliiyorsa Sabouraud- dekstroz agar ya da beyin-kalp

inflizyon agar kullanilmis ve 35-37°C’de 3-4 hafta inkiibe edilmistir.

Izole edilen mikroorganizmalarin tanimlanmasi 2006-2013 yillar arasinda
BD Phoenix™ (Becton Dickinson,ABD) sistemi kullanilarak, 2013-2025 yillar
arasinda  Bruker = marka MALDI-TOF MS  (Matrix-Assisted  Laser
Desorption/lonization- Time of Flight Mass Spectrometry) yOntemiyle
gerceklestirilmistir. Ureyen bakterilerin antibiyotik duyarlilik testleri BD Phoenix™
otomatize sistemi ve bu sisteme ait antibiyogram kartlar1 (Phoenix NMIC/ID)
kullanilarak yapilmistir. Sonuglar EUCAST kilavuzlarina gore yorumlanmaistir. Ayrica,
uygun hastalarda BOS oOrneklerinden menenjit paneli (QIAstat-Dx Analyzer/
QIAGEN QIAstat-Dx ME) calisilmistir. Bu panel kapsaminda Escherichia coli K1,

Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria meningitidis,
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Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae, Cytomegalovirus, Enterovirus,
Herpes simplex virus tip 1, Herpes simplex virus tip 2, Human herpes virus 6, Human
parechovirus, Varicella zoster virus, Cryptococcus neoformans/gattii ve Streptococcus

pyogenes bakilmaktadir.

Basvuru anindaki serum laboratuvar parametrelerinden; l6kosit (WBC) (4.0—
10.0 10%/uL), lenfosit (1.2 - 3.6 10"3/uL), notrofil (1.91 - 7.08 10"3/uL), CRP (0-5
mg/L), PCT (<0.05 pg/L), eritrosit sedimentasyon hiz1 (ESR) (<15 mm/saat (erkek),
<20 mm/saat (kadin)), ve taburculuk ya da oOlim anindaki laboratuvar
parametrelerinden WBC ve CRP kaydedildi. Hastalarin radyolojik goriintiileme (BT
ve kranial MRG) bulgular kaydedildi.

Hastalarin tanilar1 akut bakteriyel menenjit (ABM), saglik hizmeti iligkili
menenjit (SHIM), beyin apsesi (BA) ve kronik menenjit (KM) olarak

siiflandirilmisgtir.

ABM; klinik, laboratuvar, mikrobiyolojik ve/veya radyolojik bulgular temel
alindi. Klinik olarak ates, bas agrisi, ense sertligi, bilin¢ degisikligi, fokal norolojik
bulgular ve konviilsiyon gibi semptomlar tanida dikkate alindi. BOS incelemesinde,
hiicre sayisinin >100 hiicre/mm?, protein diizeyinin >50 mg/dL ve BOS/serum glukoz
oraninin <0,4 olmasi kriter olarak alindi. Mikrobiyolojik olarak, BOS Gram
boyamasinda bakteri tespit edilmesi ve kiiltiiriinde bakteri iremesi, BOS menenjit
panelinde pozitif sonu¢ veya es zamanlt alinan kan kiiltiiriinde etken izolasyonu tani

kriteri olarak kabul edildi (1).

SHIM, hastaneye yatis siirecinde veya invaziv ndrolojik girisimleri takiben
gelisen SSS enfeksiyonu olarak tanimlandi . Tani, CDC tarafindan 2015 yilinda
yayinlanan kriterler esas alinarak konuldu (2). Bu kriterlere gore tani, asagidaki
durumlardan en az birinin varligi ile dogrulanmistir: BOS kiiltiiriinde patojen
liremesinin saptanmasi veya bir yasindan biiyiik hastalarda, baska bir neden ile
aciklanamayan >38 °C ates, bas agris1, meningeal irritasyon bulgular1 ya da kraniyal
sinir tutulumu gibi en az iki klinik semptomun bulunmas1 ve bunlara eslik eden en az

bir laboratuvar bulgusunun (BOS’ta lokositoz, protein yiiksekligi ve glukoz
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disiikligli;, BOS Gram boyamasinda mikroorganizma izlenmesi; kan kiiltiirtinde
tireme; ya da BOS, kan veya idrarda pozitif kiiltiir dis1 tanisal test) tespit edilmesi. Sant
enfeksiyonu, klinik bulgularin yani sira BOS analizinde piiriilan yanitin (I6kositoz,
yluksek protein, diisiik glukoz) varlig1 veya mikrobiyolojik olarak BOS, sant s1vis1 veya
drenaj materyalinde patojen lremesiyle tanimlandi. Degerlendirilen sant
enfeksiyonlari ise enfeksiyonun yerlesim yerine gore iki gruba ayrilmistir. Proksimal
sant enfeksiyonlari, ventrikiiler sistemdeki proksimal kateter ucunun enfekte olmasiyla
olusmakta ve hastalarda bas agrisi, bulanti, letarji, biling degisikligi gibi intrakraniyal
basing artigina bagli semptomlarla birlikte sant disfonksiyonu bulgular1 izlenmektedir.
Distal sant enfeksiyonlari ise santin sonlandig1 anatomik bolgeye 6zgii klinik tablo ile
seyretmektedir. Sant enfeksiyonuna bagli menenjit tanisi konulan olgular, saglik

bakim iligkili menenjit baslig1 altinda degerlendirilmistir.

BA tanisi, klinik, radyolojik ve mikrobiyolojik veriler dogrultusunda
konuldu. Klinik olarak ates, bas agrisi, nobet, fokal norolojik defisitler ve biling
degisikligi gibi semptomlarin varligi degerlendirildi. Tanida MRG ve/veya BT
kullanilmis; ¢evresel halka seklinde kontrastlanan lezyonlar ve buna eslik eden
cevresel 6dem gibi tipik radyolojik bulgular tan1 acisindan belirleyici kabul edildi.
Mikrobiyolojik dogrulama ise apsenin cerrahi drenaji ile elde edilen materyalden
yapilan kiiltiirlerde etken mikroorganizmanin izole edilmesi ile saglandi (110).
Serebral toksoplazmoz olgular1 radyolojik goriintiilemede apse ile seyrettigi i¢in bu
grupta ele alindi. Serebral toksoplazmoz tanisinda tipik beyin lezyonlartyla uyumlu
gorlintiileme bulgulari, serum ya da BOS’ta Toxoplasma gondii'ye kars1 1gG/IgM
antikorlarmin varlig1 veya patolojik degerlendirmede Toxoplasma takizoitleri ya da
bradizoitlerinin tespit edilmesi ile tan1 konuldu. BA olgularinda etken saptanamayan
durumda, karakteristik klinik ve radyolojik bulgulara dayanarak ampirik tedavi

baslanan ve bu dogrultuda takip edilen hastalar da analiz kapsamina alindi.

KM, semptomlarin dort haftadan uzun siirdiigii, klinik, laboratuvar ve
goriintiileme bulgular1 ile meningeal inflamasyonun devam ettiginin gosterildigi
olgular iizerinden tanimlandi. KM tanis1 alan hastalarda etiyolojik neden olarak
spesifik ajanlara bagli enfeksiyonlar esas alindi. Bu kapsamda; norobruselloz tanisi,

klinik tabloya ek olarak BOS’ta lenfosit baskin l6kositoz, yiiksek protein ve diisiik
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glukoz diizeyleri ile birlikte serolojik testlerle (Rose Bengal, Wright, Coombs-Wright)
ya da BOS kiiltiiriinde Brucella spp. izole edilmesi ile konuldu. Mantar menenjiti,
basta Candida spp. olmak tlizere, BOS veya cerrahi materyal kiiltiiriinde mantar izole
edilmesi ya da galaktomannan, beta-D-glukan gibi antijen testlerinin pozitifligi ile
degerlendirildi. Kriptokokal menenjit, BOS miirekkep preparatinda kapsiilli maya
goriilmesi, kriptokokal antijen pozitifligi veya kiiltirde Cryptococcus neoformans
izole edilmesi ile tanimlandi. Norosifiliz tanis1 pozitif serum VDRL/TPHA testlerinin
yani sira BOS’ta reaktif VDRL varlig1 ve klinik uyumla birlikte konuldu. Tiiberkiiloz
menenyjit tanisi, hastalarin BOS ve klinik-radyolojik bulgular1 temel alinarak konuldu.
Tani, Oncelikle BOS Orneklerinde aside direngli basil (ARB) gosterilmesi,
Mycobacterium tuberculosis DNA’sinin polimeraz zincir reaksiyonu (TBC-PZR)
yontemiyle saptanmasi veya kiiltlirde M. tuberculosis liremesinin gosterilmesiyle
mikrobiyolojik olarak dogrulanan olgular1 kapsamaktadir. Mikrobiyolojik tani
konulamayan hastalarda ise, BOS’ta lenfomononiikleer hiicre baskinligi,
hipoglikorahi, artmis protein diizeyi gibi tiiberkiilloz menenjite 6zgii laboratuvar
bulgularinin yani sira, beyin MRG’da bazal meningeal tutulum, hidrosefali, infarkt
gibi tipik radyolojik bulgularin eslik etmesi tanisal kabul edildi. Bu etkenlere baglh
gelisen olgular, kronik menenjit bashig: altinda degerlendirildi ve analizlerde bu

sekilde siniflandirildi.

Ampirik antimikrobiyal tedavi ajanlar1 kaydedildi. Ampirik antimikrobiyal
tedavinin kilavuzlara uygun olup olmadigi degerlendirildi. ABM i¢in Amerika
Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi (ESCMID -2004) (59), SHIM igin IDSA 2017 (2),
BAi¢in ESCMID 2024 (95) kilavuzlari esas alinmistir. Kilavuzlarin tarihlerinden 6nce
tan1 alan hastalarin degerlendirilmesinde tani tarihinde yaymlanmis giincel Mandell,
Douglas, and Bennett's Principles and Practice of Infectious Diseases kitabinin
Onerileri esas almmustir. Ampirik tedavide antimikrobiyal tedavinin izole edilen
mikroorganizmaya etkinligi, tedavi degisimi, tedavi degisim gerekgesi ve tedavi siiresi
kaydedildi. Ampirik baglanan tedavi, izole edilen mikroorganizmaya etkili olmasi ve
klinik ile laboratuvar parametrelerinde iyilegsme saglanmasi durumunda ‘etkin tedavi’
olarak tanimlandi. Mikroorganizma izole edilemeyen olgularda ise yalnizca klinik ve

laboratuvar bulgularindaki diizelme esas alinarak tedavi etkin kabul edildi.
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Hastalarin tedavi sonuclar1 sag kalim, 6liim, sekel olarak kaydedildi. Sekel,
SSS enfeksiyonunun tedavisini takiben hastanin taburcu edildigi giin ve sonrasinda en
az li¢ ay siireyle devam eden SSS enfeksiyonu sonucunda olusmus durumlar olarak
tanimlandi. Basta norolojik sekeller olmak iizere (isitme kaybi, afazi, motor
kabiliyetlerde disfonksiyon ve immobilite) tiim sistemleri etkileyen sekeller

kaydedildi.
3.4. istatistiksel analiz

[statistiksel analizler KTU lisansli IBM Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) Version 23.0 siirtim 8.5.0.0021 paket programi kullanilarak yapildi.
Tanimlayict istatistikler, kategorik degiskenler i¢in say1 ve ylizde (%); Ol¢iimsel
degiskenler icin ortalama, standart sapma, ortanca ve minimum-maksimum olarak
verildi. Normal dagilimi test etmek i¢in Kolmogorov-Smirnov testlerinden
yararlanildi. Normal dagilima uyan olgtimsel degiskenlerin tanimlayici istatistikleri
ortalama + standart sapma degerleri ile; uymayanlarin ise ortanca (minimum-
maksimum) degerleri ile sunuldu. Gruplar arasinda 6l¢iimsel degiskenler acisindan
fark olup olmadigini belirlemek i¢in normal dagilima uyan Olgiimsel degiskenler
ANOVA ile; uymayanlar ise Kruskall Wallis Varyans Analizi ile karsilastirildi. Iki
farkli zamanda tekrarlayan 6l¢limlerin varyans analizinde normal dagilima uymayan
verilerde Wilcoxon testi kullanildi. Istatistiksel agidan fark tespit edilen durumlarda,
farkin hangi gruplardan kaynaklandigini belirleyebilmek i¢in ileri Post hoc analizi
yapildi. Gruplar arasinda kategorik degiskenlerin analizinde Pearson Chi-square
kullanilmustir. Tki grup arasindaki karsilastirmalarda, normal dagilima uyan Slgiimsel
degiskenler icin t testi; uymayanlar i¢cinse Mann Whitney U Testi kullanilmistir.

[statistiksel analizlerde p<0.05 anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Veriler, Komorbidite Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen 393 hastanin yaslar1 18 ile 94 arasinda degismekte olup
yas ortalamast 52.4 + 18.5 idi. Hastalarin 230’u erkek (%58.5), 163’1 kadin
(%41.5)’d1. Hastalarin eslik eden hastaliklarina bakildiginda en sik bildirilen
komorbidite HT (n=197, %50.1). Bunu sirastyla DM (n=108, %27.5), KOAH (n=65,
%16.5), solid organ malignitesi (n=46, %11.7) ve KKY (n=37, %9.4) izlemekteydi.
Daha nadir olarak KBH (n=21, %5.3), romatolojik/otoimmun hastalik (n=11, %2.8),
HIV enfeksiyonu (n=11, %2.8), hematolojik malignite (n=9, %2.3), kronik karaciger
hastalig1 (KKH) (n=7, %1.8) ve organ nakli dykiisii (n=4, %1) mevcuttu. Hastalarin
CKI ortalamasi 3.92 + 3.02 (min: 0, maks: 12)’dir. Hastalarin; 184’ (% 46.8) ABM,
13171 (%33.3) SHIM, 31’1 (%7.9) BA ve 47’si (%12) KM tanis1 almistir. KM tanisi
alan hastalarda 25 (%53) TBM, 11 (%23.4) norobruselloz, alt1 (%12.7) norosifiliz, dort
(%38.5) kriptokokal meningoensefalit ve bir (%2.1) kandidal menenjit saptandi.

Grafik 1: Hastalarin tan1 gruplarina gére dagilimi
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Hastalarin yillara gore dagilimi incelendiginde; 2006-2010 doneminde 48
hasta; 2011-2015 déneminde 133 hasta; 2016-2020 doneminde 109 hasta, 2021-2024
doneminde 93 hasta bulunmaktadir. Hastalarin tanilara gore dagilimi Tablo 6’da

verilmistir.

Tablo 6: Yillara gore hasta sayis1 dagilimi

Tam 20062010 | 20112015 | 2016-2020 | 2021-2024 | p degeri
ABM 342 64° 412 40° 0.001
SHIiM 9 42 42 37 0.052
BA 0 9 12 10 0.083
KM 5 18 14 6 0.368

**Tabloda ayn1 harfle olanlar birbiriyle benzerken farkli harfle belirtilen degerler istatistiksel

olarak birbirinden farklidir.

ABM hasta sayilarinin dort donem arasinda dagilimi karsilastirildiginda, fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p =0.001). 2011-2015 yillar1 arasinda ABM tanis1
alan hastalarin sayist diger donemlere gore anlamli olarak yiiksekti. Diger tam
gruplarinda, donemlere gore hasta dagiliminda anlamli bir fark bulunmadi. (p=0.052,

p=0.083, p=0.368).

Farkli tan1 gruplarindaki hastalarin yas dagilimlar karsilastirildiginda, gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p=0.101). Bu sonug, yas
ortalamalarinin tan1 gruplarina gére anlaml diizeyde degismedigini gdstermektedir.
Eslik eden hastaliklarindan DM, tani gruplari arasinda anlamli farklilik géstermektedir
(p<0.001). ABM tanis1 alan hastalarda DM siklig1, diger gruplara gore iki kat daha
fazladir (p= 0.002, OR= 2,00; %95 GA: 1.28-3.14). BA tanis1 alan hastalarin %50

45



(n=16)°sine DM tanis1 oldugu izlendi, diger tan1 gruplarina kiyasla DM, BA tanis1 alan
hastalarda 3.13 kat daha sik izlendi (p= 0.002, OR= 3.13; %95 GA: 1.49-6.58).

SHIM tanisi alan hastalarin 28’inde (%21.4) solid organ malignitesi mevcuttu
ve bu oran, diger tam1 gruplariyla karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
yiiksekti (p = 0.005). Benzer sekilde, ABM tanisi alan hastalarin yedisinde (%3.8)
hematolojik malignite dykiisii bulunmakta olup, bu bulgu da gruplar arasinda anlaml
bir farklilik gostermekteydi (p = 0.005). HIV pozitif hastalarda KM gelisme olasiligi,
ABM ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek
bulunmustur (p<0.001; OR=21.55; %95 GA: 4.48-103.76). Bu bulgu, HIV
enfeksiyonunun 6zellikle KM igin giiglii bir risk faktorii oldugunu diisiindiirmektedir.
Farkli tani gruplarmdaki hastalarn CKI karsilastinldiginda, gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamuistir (p =0.160) (Tablo 7).

Bazi komorbiditelerin tan1 gruplarina gore dagilimlart karsilastirildiginda,
gbzlem sayisinin yetersiz olmasi nedeniyle istatistiksel test uygulanamamistir. Bu
durum Ozellikle nadir goriilen degiskenler (6rnegin solid organ malignitesi,
hematolojik malignite, romatolojik hastalik, HIV) i¢in gecerli olup, gruplar arasinda
giivenilir bir fark analizi yapilmasina olanak vermemektedir. Bu nedenle bu

degiskenlerde p degeri raporlanmamustir.
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Tablo 7: Tani gruplarma gore demografik 6zellikler, komorbiditeler predispozan

faktorler ve CKI
ABM SHIM BA KM
(n=184) (n=131) (n=31) (n=47) b degeri

n (%) n (%) n (%) n (%)
Yas (ort £SS) 54.5+19.6 | 50.6+17.5 | 53.5+13.9 | 48.2+18.5 0.101
Cinsiyet (Erkek) 105 (57) | 73(55.7) | 24(77.4) | 28(59.6) *
HT 94 (51) 62 (47.3) 22 (71) 19 (40.4) 0.054
DM 64 (34.8)* | 21(16)° | 16(51.6)* | 7 (15)° <0.001
KBH 13(7.1) 3(2.3) 5(16.1) 0 *
KKY 19 (10.3) 10 (7.6) 4 (12.9) 4 (8.5) *
KOAH 30 (16.3) | 25(19.1) 7 (22.6) 3(6.4) 0.175
KKH 3(1.6) 2(1.5) 1(3.2) 1(2.1) *
Nakil oykiisii 1 (0.5) 0 2(6.5) 1(2.1) *
Solid organ malignitesi 14 (7.6) 28 (21.4) 3(9.7) 1(2.1) *
Hematolojik malignite 7 (3.8) 0 1(3.2) 1(2.1) *
Romatolojik hastalik 94.9) 0 1(3.2) 1(2.1) *
HIV 2(1.1) 0 0 9(19.1) *
CKI (ort + ss) 42+33 | 3.7+£26 | 46+£3.0 | 33+3.0 0.160

* yeterli veri olmamas1 nedeni ile istatistik uygulanamadi. **Tabloda aym harfle olanlar

birbiriyle benzerken farkli harfle belirtilen degerler istatistiksel olarak birbirinden farklidur.
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4.2. Risk Faktorlerinin Degerlendirilmesi

Menenjit risk faktorleri arasinda NRS operasyon 6ykiisii en yaygin risk faktorii
olarak 118 (%30) hastada saptanmistir. Bunu sirasiyla sant varligi (n=56, %14.2),
siniizit (n=47, % 12), kulak enfeksiyonu (n=43, % 11), kafa travmas1 (n=38, %9.7)
izlemistir. Diger risk faktorleri arasinda dis apse veya dis enfeksiyonu varligi (n=26,
% 6.6), rinore (n=23, %6), otore (n=6, %1.5) ve KBB operasyon oykiisii (n=5, %1.3)
yer almistir. NRS operasyon Oykiisii olan hastalarin cerrahi gegirme siiresi ortanca 15
gilin (min: 1, maks: 120 giin) olarak belirlenmis; bu gruptaki 118 hastada intrakraniyal
kitle eksizyonu veya intrakraniyal kanamaya miidahale (n=76, % 64.4), VP sant
revizyonu (n=26, %?22), spinal kitle eksizyonu (n=11, %9.3) ve lomber disk hernisi
operasyonu (n=5, %4.2) kaydedilmistir. Ek olarak, hastalarin % 4.3’{inilin (n=17) daha
once menenjit gecirdigi izlendi. Kulak enfeksiyonu gegirme 6ykiisii olan hastalarda
ABM gelisme siklig1 2.61 kat (p =0.005; OR=2.61; %95 GA: 1.33-5.10), BA gelisme
siklig1 8 kat artmis izlendi (p <0.001; OR= 7.99; %95 GA: 3.57-17.88). Dis apsesi
veya veya dis enfeksiyonu olan hastalarda ABM gelisme siklig1 4.13 kat (p = 0.002;
OR=4.13; %95 GA: 1.62-10.51), BA gelisme siklig1 4 kat artmis izlendi (p = 0.011;
OR=4.10; %95 GA: 1.51-11.14). Siniizit 6ykiisii olan hastalarda ABM gelisme siklig1
2 kat (p = 0.042; OR= 1.99; %95 GA: 1.06-3.71), BA gelisme siklig1 4 kat artmis
izlendi (OR=4.18; %95 GA: 1.83-9.56; p = 0.001) (Tablo 8).

SHIM tamis1 alan hastalarda risk faktorleri incelendiginde; sant varligi
(p <0.001), ndrosiriirjik operasyon oykiisii (p <0.001), KBB operasyon oykiisii
(p =0.044) ve rinore varhig1 ( p=0.048) ile SHIM gelisimi arasinda anlamli iliski tespit
edildi. Risk faktdrlerinden kafa travmasi ve otore ile SHIM gelisme siklig1 arasinda

anlamli iliski bulunmadi. SHIM iliskili risk faktdrleri Tablo 9°da verilmistir.
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Tablo 8: Tan1 gruplarina gore risk faktorleri

ABM SHIM BA KM
(n=184) (n=131) (n=31) (n=47)
p degeri
n (%) n (%) n (%) n (%)
Kulak enfeksiyonu 29 (15.8) 1 (0.7) 13 (41.9) 0 *
Dis enfeksiyonu 20 (10.9) 0 6(19.4) 0 *
Siniizit 29 (15.8) 5(3.9) 10 (32.3) 3(6.3) <0.001
Sant varhgi 1(0.5) 55 (41.9) 0 0 *
KBB operasyon
1(0.5) 4(3) 0 0 *
oykiisii
NRS operasyon
> operasy 4(2.2) 109 (83.2) 5(16.1) 0 *
oykiisii
Kafa travma 18 (9.8) 18 (13.7) 2 (6.5) 0 *
Rinore 11 (6) 12 (9.2) 0 0 *
Otore 52.7) 1(0.7) 0 0 *

NRS: norosiriirji , KBB: Kulak Burun Bogaz *yeterli veri olmamasi nedeni ile istatistik

uygulanamadi.

49



Tablo 9: SHIM tanis1 alan hastalarda risk faktdrleri (n=131)

Risk Faktorleri n % p degeri
Sant varhg 55 42 <0.001
KBB operasyon oykiisii 4 3.1 0.044
NRS operasyon oykiisii 109 83.2 <0.001
Kafa travmasi 18 13 0.053
Rinore 12 9.2 0.048
Otore 1 0.8 0.668

NRS: norosiriirji , KBB: Kulak Burun Bogaz
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4.3. Bagvuru Sikayetlerinin Degerlendirilmesi

Hastalarin bagvuru aninda sikayetleri degerlendirildiginde, en sik bildirilen bag
agrisi olup 324 hastada (% 82.4) saptanmistir. Bunu sirasiyla ates (n=317, % 80.7),
biling degisikligi (n=218, %55.5), bulanti-kusma (n=205, %52.2), fokal norolojik
defisit (FND) (n=79, %20.1), ndbet (n=44, %11.2), gribal semptomlar (n=44, %11.2),
kilo kayb1 (n=43, %10.9), gece terlemesi (n=35, %8.9), operasyon bolgesinde akinti
(n=31, %7.9) ve herpes labialis (n=9, %2.3) izlemistir. Hastalarin bagvuru 6ncesi
semptomlarin siiresi ortalama 6.9 = 8.6 giin olup, hastalar en kisa bir giin, en uzun 90
giindiir sikayetlerin varlig1 ile basvurmustur. SHIM tanis1 alan hastalarin 118 (%90.1)’i
ates yakinmasi ile bagvurmus olup diger tani1 gruplarina kiyasla ates sikayeti ile
basvurma olasilig1 2.9 kat daha fazladir (p=0.001; OR= 2.87; %95 GA: 1.52 — 5.44).
ABM tanisi alan hastalarin, diger tan1 gruplarina kiyasla biling degisikligi ile bagvurma
olasilig1 3 kat daha fazladir (p <0.001; OR= 3.02; %95 GA: 1.99-4.58). Bas agrisi,
bagvuru semptomlar1 arasinda tami gruplarina gore anlamli farklilhik gosteren
bulgulardan biri olup, BA (%93.5) ve KM (%91.5) tanis1 alan hastalarda en yiiksek
oranda izlenmistir (p <0.001). BA tanis1 alan hastalarin FND ile bagvuru olasilig1, diger
tan1 gruplarina kiyasla 5 kat daha fazladir (p <0.001, OR=5.06; %95 GA: 2.38-10.77).
KM tanisi alan hastalarin, diger tan1 gruplarina gore kilo kaybi ile bagvurma olasiligi
yaklasik 65 kat (p<0.001, OR= 64.97; %95 GA: 27.54-153.29), gece terlemesi ile
basvurma olasilig1 91 kat daha fazladir (p <0.001; OR=91.3; %95 GA: 33.63-247.85).
Bagvuru sikayetlerinin siiresi tam1 gruplari arasinda anlamli diizeyde farklilik
gostermistir (p <0.001). KM grubunda semptom siiresi belirgin sekilde daha uzunken,

en kisa semptom siiresi ise ABM grubunda gézlenmistir (Tablo 10).
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Tablo 10: Tan1 gruplarina gore basvuru sikayetlerinin dagilimi

ABM SHIM BA KM
(n=184) (n=131) (n=31) (n=47)
p degeri

n(%) n(%) n(%) n(%)
Ates 149 (81)* 118 (90.1)° | 20 (64.5)¢ 30 (63.8)° <0.001
Nobet 26 (14.1) 10 (7.6) 2(6.5) 6 (12.8) 0.253
Biling degisikligi 128 (69.6)* | 64 (48.9)° 10 (32.3)° 16 (34)° <0.001
Bas agris1 162 (88)* 90 (68.7) ° 29 (93.5)* 43 (91.5)* <0.001
Bulanti-kusma 106 (57.6)* | 54 (41.2)° 17 (54.8)*® | 28 (59.6) ° 0.022
FND 31(16.8)* 13(9.9)® 16 (51.6)° 19 (40.4)® <0.001
Kilo Kaybi 8 (4.3) 0 1(0.8)° 2(6.5)*° 32 (68.1)°¢ <0.001
Gece Terlemesi 42.2) 0 2(6.5) 29 (61.7) *
Op. Bolg. Akint1 0 31(23.6) 0 0 *
Gribal semptomlar | 39 (21.2) 2(1.5) 2(6.5) 1(2.1) *
Semptom siiresi (ort | 4.9 +4.5 44+29 10.8 +9.7 19.1 £16.6 <0.001
+ §s) (min-max) (1-30) (1-20) (1-40) (3-90)

Op. Bolg. Akinti: Operasyon bolgesinde akint1 * Yeterli veri olmamasi nedeni ile istatistik

uygulanamadi. **Tabloda aymi harfle olanlar birbiriyle benzerken farkli harfle belirtilen

degerler istatistiksel olarak birbirinden farklidir.
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4.4. Fizik Muayene Bulgularinin Degerlendirilmesi

Basvuru aninda yapilan fizik muayenede, hastalarin 332°sinde (%84.5) ates,
180’inde (%45.8) ense sertligi ve 259 unda (%65.9) tasikardi saptanmistir. Bradikardi
4 hastada (%]1), hipertansiyon 63 hastada (%16), hipotansiyon 40 hastada (%10.2),
takipne 64 hastada (%16.3) ve bradipne 8 hastada (%2) oraninda izlenmistir. Ense
sertligine ek olarak, Kernig bulgusu 22 hastada (%5.6), Brudzinski bulgusu ise 15
hastada (%3.8) pozitif bulunmustur. Ayrica 40 hastada (%10.2) dis ¢iirigii veya agiz
hijyeninin kétii oldugu raporlanmis, 13 hasta (%3.3) entiibe durumda basvurmustur.
Norolojik muayenede; hemiparezi 10 hastada (%2.5), hemipleji 4 hastada (%]1),
konviilsiyon 36 hastada (%9.2), fasiyal paralizi 11 hastada (%2.8) ve afazi 10 hastada
(%2.5) oraninda kaydedilmistir. Bagvuru aninda GKS ortalama degeri: 12.9 2.3 (min:
5; maks: 15) olarak bulunmustur. Diger bagvuru bulgular1 arasinda ishal (n=1), ¢ift
gorme (n=1), disa bakis kisithligr (n=3), dokiintii (n=1), artralji (n=1), ishal (n=1)
bulunmaktaydi.

Fizik muayene bulgular1 tan1 gruplarmma gore karsilastirildiginda, bazi
parametrelerde istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. Ates, tiim tani gruplarinda sik
izlenmekle birlikte, en yiiksek oranda SHIM (%92.4) ve ABM (%87) tanis1 alan
hastalarda gériilmiistiir (p <0.001). SHIM tanis1 alan hastalar, diger tam gruplarma
gore yaklasik 2.9 kat daha fazla ates ile bagvurma egilimindedir (p=0.004; OR=2.92;
%095 GA: 1.43-5.97). Ense sertligi, 6zellikle ABM grubunda yiiksek oranda (%60.9)
gdzlenmis ve gruplar aras1 anlamli farklilik gostermistir (p < 0.001). ABM tanis1 alan
hastalarin, diger tanilara gore ense sertligi ile bagvurma olasilig1 5.66 kat daha fazladir
(p<0.001, OR=5.66, %95 GA: 3.64 —8.80). Calismamizda menenjit klasik triad1 (ates,
ense sertligi, biling degisikligi) ABM tanisi alan hastalarin 84 ( %45.6)’iinde, SHIM
tanis1 alan hastalarin 32 (24.4)’linde saptanmistir. Buna karsin, nabiz sayisi, kan
basinci, solunum hizi, Kernig ve Brudzinski bulgular1 gibi diger fizik muayene
parametreleri tan1 gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemistir

(p > 0.05) (Tablo 11).
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Tablo 11: Tan1 gruplarina gore bagvuru aninda fizik muayene bulgularinin dagilimi

ABM SHIM BA KM
(n=184) (n=131) (n=31) @=47) | | dogeri
n (%) n (%) n (%) n (%)

Ates 160 (87)* | 121 (92.4)* | 20 (64.5)° | 31 (66)° <0.001
Nabiz normal 66 (35.9) 22 (16.8) | 13(41.9) | 29(61.7) *

tasikardi 118 (64.1) | 106 (80.9) | 17 (54.8) | 18(38.3) *

bradikardi 0 3(2.3) 1(3.2) 0 *
Tansiyon | normal 138 (75) 90 (68.7) 22 (71) 40 (85.1) *

hipertansif | 34 (18.5) | 19(14.5) | 5(16.1) | 5(10.6) *

hipotansif 12 (6.5) 22 (16.8) 4 (12.9) 2(4.3) *
S"ls“a“y‘:;‘ normal 159 (86.4) | 97(74) | 23(74.2) | 42(89.4) *

takipne 23 (12.5) 28 (21.4) 8 (25.8) 5(10.6) *

bradipne 2 (1.1) 6 (4.6) 0 0 *
Ense Sertligi 112 (60.9)* | 48 (36.6)® | 5(16.1)¢ | 15(31.9) > | <0.001
Kernig Bulgusu 14(7.6) 7(5.3) 0 1(2.1) *
Brudzenski Bulgusu 8(4.3) 6 (4.6) 0 1(2.1) *
Entiibe 5(2.7) 7(5.3) 1(3.2) 0 *
Hemiparezi 2(1.1) 5(3.8) 13.2) 2(4.3) *
Hemipleji 2(1.1) 1(0.8) 0 12.1) *
Konvulsiyon 23 (12.5) 8 (6.1) 1(3.2) 4(8.5) *
Fasiyal Paralizi 7 (3.8) 1(0.8) 2(6.5) 1(2.1) *
Afazi 5(2.7) 3(2.3) 1(3.2) 12.1) *
GKS (ort £s5) 12.8+2.3 127+24 | 139+1.8 | 134+2.5 0.009
Dis clirdgi/Agiz hijyen | 5, 163 | 538) | 5(16.1) 0 x

kotii olmasi

* Yeterli veri olmamasi nedeni ile istatistik uygulanamadi. **Tabloda ayni harfle olanlar

birbiriyle benzerken farkli harfle belirtilen degerler istatistiksel olarak birbirinden farklidur.
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Basvuru aninda ABM olgularinin %50’sinde GKS 13 ve alt1 iken, SHIM tanis1
alan hastalarda yiizde %50.4 GKS 13 ve alt1 tespit edildi. BA tanisi alan hastalarin
%71°1 bagvuru aninda GKS 14 ve 15 idi, KM tanis1 alanlarda bu oran %68’dir. ABM
ve SHIM ile KM ve BA tanis1 alanlarin arasinda istatistiksel olarak fark mevcuttu.
ABM ve SHIM arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml degildi, KM ve BA
arasindaki fark da istatistiksel olarak anlamli degildi (Tablo 12).

Tablo 12: Basvuru aninda GKS degerleri

ABM SHIiM BA KM
p degeri
(n,%) (n,%) (n,%) (n,%)
GKS 14-15 92 (50)* 65 (49.6)* 22 (71)° 32 (68.1)°
0.023
GKS 13 ve alt1 92 (50) 66 (50.4)* 9 (29)° 15 (31.9)°

**Tabloda ayni harfle olanlar birbiriyle benzerken farkli harfle belirtilen degerler istatistiksel

olarak birbirinden farklidir.
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4.5. LP Bulgularinin Degerlendirilmesi

393 hastanin 379’una (%96.4) LP yapilmis olup kalan 14 hastanin dordiinde
LP denenmis ancak basarili olunamamus, iki hastada genel durum bozuklugu nedeni
ile LP yapilamamus, kalan hastalarda LP kontraendikasyonlarindan dolay1 (santral
goriintiilemede yer kaplayici lezyon/apse tespit edilmesi (n=7), status epilepticus

(n=1)) BOS 06rnegi alinamamustir.

LP yapilan 379 hastadan elde edilen BOS numunelerinin hepsinden glukoz ve
protein ¢alisilmis (Tablo 13) ve tiim BOS 6rnekleri thoma laminda degerlendirilmis ve
hiicre tipi belirlenmistir (Tablo 14). 6 hastada BOS numunesi yeterli miktarda olmadigi
icin Gram boyama ve kiiltiire ekim yapilamamistir. 373 (%93.2) BOS 6rnegi Gram
boyama ile degerlendirilmis bunlarin 130 (%37.3)’'unda mikroorganizma tespit
edilmistir. 373 (%93.2) hastanin BOS 6rnegi kiiltiir yapilmis ve 250 hastada (%66.7)
kiiltirde mikroorganizma izole edilmistir. Ek olarak tamida kullanilan diger
mikrobiyolojik yontemlerden BOS menenjit paneli 12 (%3.1), molekiiler tetkikler
(PZR) 22 olguda (%5.6) ve serolojik tetkikler 9 (%2.3) olguda pozitif saptanmaistir.

LP yapilan hastalarin BOS biyokimyasal ve mikrobiyolojik parametreleri tani
gruplarina gore karsilastirildiginda, bazi degiskenlerde anlamli farklar saptanmistir.
BOS protein diizeyi, tanilar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermistir
(p = 0.001); en yiiksek ortalama ABM grubunda (328.6 + 329.2 mg/dL), en diisiik
deger ise BA grubunda (132.5 + 105.3 mg/dL) gozlenmistir. BOS lokosit sayis1 da
benzer sekilde tanilar arasinda anlaml farklilik gostermistir (p <0.001) ve en yiiksek
ortalama ABM grubunda (321.3 + 171.2 hiicre/mm?®) saptanmistir. BOS glukoz diizeyi
(p = 0.442) ve BOS/serum glukoz orani (p = 0.137) agisindan tanm1 gruplar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamaistir (Tablo 13).
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Tablo 13: LP yapilan hastalarda tan1 gruplarina gére BOS bulgulari

ABM SHIM BA KM
p degeri
(n=181) (n=128) (n=24) (n=46)
BOS  Glukoz  (mg/dL) | 44.8 + 353 | 41.7 + 26.7 | 51.1 £ 23.6 |45.6 + 273 0.442
(Ort + ss, min-max) (0-222) (0-145) (0-120) (0-132) ’
BOS Protein  (mg/dL) | 328.6+£329.2 | 310.6+378.9 | 132.5+105.3 | 243.0+373.4 <0.001
(Ort £ ss, min-max) (0-1620) (0-2894) (0-437) (0-2540) )
BOS/Serum Glukoz Orani | 0.32 =+ 0.24 | 032 + 0.21 | 04 £ 0.23|0.39 £ 0.25 0.137
(Ort + ss, min-max) (0-0.95) (0-0.89) (0-0.92) (0-1.33) '
Thoma  16kosit  (/mm3) | 321.3+171.2 | 282.3+149.9 | 159.2 + 99.8 | 191.7+151.2 <0.001
(Ort £ ss, min-max) (0-500) (0-500) (0-500) (0-500) )

BOS’un Wright boyama ile hiicre tipi degerlendirmesi tani gruplarmna gore

karsilastirildiginda, polimorfoniikleer (PMN) hiicrelerin tiim gruplarda baskin oldugu,

ancak oranlarinin gruplar arasinda anlamli farklilik gosterdigi saptanmistir (p = 0.009).

PMN orani en yiiksek SHIM grubunda (%100) ve BA grubunda (%95.8) izlenmis,

bunu ABM grubu (%93.9) takip etmistir. Mononiikleer (MN) hiicre varlig1 ise yalnizca
ABM (n=11), BA (n=1) ve KM (n = 3) gruplarinda saptanmis; SHIM grubunda MN

hiicreye rastlanmamistir (Tablo 14). LP yapilan hastalarda etkene gore Bos Wright

boyamada hiicre tipi degerlendirmesi Tablo 14’te verilmistir. LP yapilan hastalarda

etkene gore Bos Wright boyamada hiicre tipi degerlendirmesi Tablo 15°te verilmistir.

Tablo 14: LP yapilan hastalarda BOS Wright boyamada hiicre tipi degerlendirmesi

(n=379)
ABM SHIiM BA KM
(n=181) (n=128) (n=24) (n=46) | p degeri
n (%) n (%) n (%) n (%)
PMN hakimiyetinde | 170 (93.9) | 128 (100) 23(95.8) | 43(93.4) 0.009
MN hakimiyetinde 11 (6.1) 0 1(4.2) 3 (6.5) *
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Tablo 15: LP yapilan hastalarda etkene gére Bos Wright boyamada hiicre tipi

degerlendirmesi

Mikroorganizma Tan1 Grubu n PNL % | MN %
S. pneumoniae ABM 46 100 0
L. monocytogenes ABM 15 26.7 73.3
S. aureus ABM 7 100 0
Diger streptokoklar ABM 5 100 0
Koagiilaz-negatif stafilokok ABM 10 100 0
Enterobacteriaceae ABM 6 100 0
L. monocytogenes BA 1 0 100
M. tuberculosis KM 4 25 75
C. neoformans KM 4 100 0
Candida spp. KM 1 100 0
B. melitensis KM 1 100 0

LP yapilan hastalarin BOS mikrobiyolojik degerlendirmesinde Gram boyama
ile mikroorganizma tespiti ABM (% 39.3) ve SHIM (% 42.9) gruplarinda yiiksekken,

KM grubunda bu oran diisiiktii (%6.8). Bu fark istatistiksel olarak anlamlhidir (p

<0.001). Benzer sekilde, BOS Kkiiltiir pozitifligi de tam1 gruplar1 arasinda anlamh

diizeyde farklilik gostermistir (p <0.001); kiiltiir pozitiflii oram1 en yliksek BA
(%95.7) ve SHIM (%91.4) gruplarinda saptanmistir, buna karsilik KM grubunda bu

oran %25 idi (Grafik 2).
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Grafik 2: LP yapilan hastalarda tan1 gruplarina gore gram boyamada mikroorganizma

goriilme yiizdesi ve kiiltiirde mikroorganizma izole edilme yiizdesi (n=379)
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Tan1 gruplarina gére Gram boyama yapilan hastalarda mikroorganizma goriilme yiizdesi

gosterilmistir ve kiiltiir yapilan hastalarda mikroorganizma izole edilme yiizdesi gosterilmistir.

Hastalarin 44’tinde (%11.2), bagvuru aninda alinan kan kiiltiirinde BOS’da
izole edilen mikrogranizma ile aym etken bildirilmistir. Hastaneye bagvuruda
antibiyotik kullanan 41 hastanin 14 (%34.1)’tinde BOS kiiltiiriinde etken izole
edilmistir, bagvuruda antibiyotik kullanimi olmayan 333 hastanin 237 (% 71.2)’sinde
BOS Kkiiltiirtinde etken izole edilmistir. Antibiyotik kullanmadan BOS numunesi
alinmis hastalarda etken izole edilmesi ihtimali 4.76 kat daha fazladir. (p <0.001;
OR=4.76; %95 GA=2.39 — 9.47) (Tablo 16).
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Tablo 16: Hastaneye bagvuruda antibiyotik kullanma durumuna gére BOS Kkiiltiir
pozitifliginin degerlendirilmesi

BOS’dan Kkiiltiir | Kiiltiirde etken | Kiiltiir
p degeri
calisilan (n) izole edilen (n) pozitifligi (%)
Ab kullanmayan | 333 237 71.2
<0.001
Ab kullanan 41 14 34.1

Ab: antibiyotik
4.6. Laboratuvar Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Bagvuru  anindaki  laboratuvar  bulgular1 tam1  gruplarina = gore
karsilastirildiginda, bazi parametrelerde anlaml diizeyde farklilik saptanmistir. WBC
diizeyi, tanilar arasinda anlamli farklilik gostermistir (p <0.001) ve en yiiksek ortalama
ABM grubunda (13.6 + 6.4 x103/uL), en diisiik ortalama ise KM grubunda (8.1 + 4.2
x103/uL) izlenmistir. Notrofil sayis1 da ABM grubunda daha yiiksek olup (11.2 £+ 6.1
x103/uL), KM grubunda belirgin sekilde diisiiktii (5.8 £4.1 x10%/uL) (p <0.001). CRP
diizeyi, tan1 gruplar1 arasinda anlaml diizeyde degisiklik gostermistir (p = 0.003). En
yiiksek ortalama SHIM grubunda (109.8 + 109.7 mg/L) izlenirken, en diisiik deger KM
grubunda (50.3 £ 63.1 mg/L) kaydedilmistir. Sedimentasyon hizi da gruplar arasinda
anlamli farklilik gstermistir (p = 0.039) ve en yiiksek ortalama deger SHIM grubunda
(49.1 £+ 28.8 mm/saat) saptanmistir. PCT diizeyi, ABM (3.7 £ 9.7 ng/mL) ve BA (4.4
+ 14.9 ng/mL) gruplarinda diger tan1 gruplarina gore daha yiiksek bulunmus, bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p = 0.005). Gruplar arasinda karsilagtirma
yapildiginda ABM grubu ile KM grubu arasinda farklilik izlenmistir (p=0.002). Fakat,
bagvuru aninda lenfosit sayis1 agisindan tani gruplar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmamuistir (p = 0.645) (Tablo 17). Bu verilere lojistik regresyon

analizi uygulanmis, ancak istatistiksel olarak anlamli bir sonug elde edilememistir.
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Tablo 17: Tan1 gruplarina gore basvuru serum laboratuvar degerleri

Laboratuvar ABM SHIM BA KM
p degeri

Degeri (n=184) (n=131) (n=31) (n=47)
WBC (x10%/nL)

13.6+6.4 12.1+6.3 12.0+5.1 8.1+4.2 <0.001
(Ort =+ ss)
Lenfosit (x10%/pL)

1.4+1.0 1.3+0.8 1.5+0.8 1.6+1.2 0.645
(Ort =+ ss)
Notrofil (x10%/pL)

11.2+6.1 10.0+6.3 9.5+4.9 5.8+4.1 <0.001
(Ort = ss)
CRP (mg/L)

102.3+113.2 | 109.8 £109.7 77.0+£91.5 50.3+£63.1 0.003
(Ort = ss)
ESR (mm/saat)
42.1+31.8 49.1 £ 28.8 48.3+30.3 42.7+33.4 0.039

(Ort = ss)
PCT (ng/mL)

3.7+£9.7 3.1+84 44+14.9 1.2+45 0.005
(Ort £ ss)

Sag kalan hastalarda tani gruplarina goére basvuru ve taburculuk laboratuvar

degerleri karsilastirildiginda ABM grubunda hastalarin basvuru anindaki ortalama

WBC degeri 13.2 + 6.5 x10%/uL iken taburculukta bu deger 6.7 + 2.2 x10*/uL’ye

diigmiistiir. Ayn1 grupta bagvuru anindaki CRP diizeyi 92.5 + 110.1 mg/L olup,

taburculukta 8.2 + 11 mg/L’ye gerilemistir. SHIM grubunda WBC diizeyi basvuruda
12.4 +£6.0 x10%/uL iken taburculukta 6.4+2.1 x103/uL olarak saptanmistir; CRP

diizeyleri ise sirastyla 103.2£100 mg/L ve 8.7+10.7 mg/L olarak bulunmustur. BA

grubunda hastalarda basgvuru aninda WBC ortalamas1 12.2+4.1 x103/uL olup,

taburculukta bu deger 7 +1.7 x10*/uL’ye diismiistiir; CRP diizeyi ise bagvuruda 86
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+106.9 mg/L iken taburculukta 4.4 +4.8 mg/L olarak saptanmistir. KM grubunda
basvuru WBC diizeyi 8.4+ 4.1x10°/uL olup taburculukta 6.2+1.7 x10%*/uL’ye
gerilemistir; CRP diizeyi ise basvuruda 41.6£55.9 mg/LL iken taburculukta 4.9
+5.8/L’ye diismiistiir (Tablo 18).

Tablo 18: Sag kalan hastalarda tan1 gruplarina gore bagvuru ve taburculuk laboratuvar

degerlerinin karsilastirilmasi

ABM SHIM BA KM
(n=149) (n=92) (n=24) (n=37)
WBC basvuru (x10%/uL) (Ort + ss) 13.2+6.5 12.4 £6.0 12.24+4.1 8.4+ 4.1
WBC taburculuk (x103/pL) (Ort £ ss) 6.7+2.2 6.4+2.1 7£1.7 6.2+1.7
CRP basvuru (mg/L) (Ort * ss) 92.5+110.1 103.2+100 86+106.9 | 41.6£55.9
CRP taburculuk(mg/L) (Ort = ss) 82 +11 8.7+£10.7 4.4+4.8 4.9+5.8

Olen hastalarda tanm1 gruplarma gore basvuru ve taburculuk laboratuvar
degerleri karsilastirildiginda ABM grubunda hastalarin bagvuru anindaki ortalama
WBC degeri 14.8 £ 5.6 x10%/uL iken 6ldigi giin bu deger 15.9 +£7.6 x10%/uL’ye
yiikselmistir. Ayn1 grupta basvuru anindaki CRP diizeyi 141.1 + 118.3 mg/L olup,
taburculukta 119.4 £114 mg/L’ye diigmiistiir. SHIM grubunda WBC diizeyi bagvuruda
11.7 £ 6.9 x103/uL iken taburculukta 19.5 + 44.9 x10%/uL olarak saptanmistir; CRP
diizeyleri ise sirasiyla 122.2 +£126 mg/L ve 106 + 98.4 mg/L olarak bulunmustur. BA
grubunda hastalarda basvuru aninda WBC ortalamasi 11.6 + 6.9x10%/uL olup,
taburculukta bu deger 12.4 £10.1 x103/uL’ye ytlikselmistir; CRP diizeyi ise bagvuruda
58.1 + 43.7 mg/L iken taburculukta 63.6 + 70.6 mg/L olarak saptanmisti. KM
grubunda basvuru WBC diizeyi 7.4 £+ 4.7x10%/uL olup taburculukta 11 =+6.3
x103/uL’ye yiikselmistir; CRP diizeyi ise bagvuruda 79 +78.9 mg/L iken taburculukta
49.1+£32.7 mg/L’ye diismiistiir (Tablo 19).
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Tablo 19: Olen hastalarda tan1 gruplarina gore

degerlerinin karsilastirilmasi

basvuru ve 6liim giinii laboratuvar

ABM SHIiM BA KM

(n=35) (n=39) (n=7) (n=10)
WBC basvuru (x10%/uL) (Ort + ss) 14.8+5.6 11.7+6.9 11.6+69 | 7.4+47
WBC son (x10°/pL) (Ort + ss) 15.9 7.6 195+449 | 12.4+10.1 11+6.3
CRP basvuru (mg/L) (Ort + ss) 1411+ 1183 | 12224126 | 58.1+43.7 | 79+78.9
CRP son (mg/L) (Ort = ss) 119.4 £114 106 +98.4 | 63.6+70.6 | 49.1+32.7

ABM tanisi alan hastalarda basvuru ve taburculuk/ 6lim giinii laboratuvar

degerleri karsilastirildiginda basvuru WBC ve CRP degerleri arasinda sag kalan ve

Olen hastalar arasinda anlamli farklilik izlenmemistir. Ancak taburculuk/ 6liim giinii

laboratuvar degerleri 6len ve sag kalanlar arasinda karsilastirildiginda 6lenlerin WBC

degeri anlamli olarak daha yiiksektir (p<0.001), benzer sekilde 6lenlerin CRP degeri

anlamli olarak daha ytiiksektir(p<0.001) (Tablo 20).

Tablo 20: ABM tanili hastalarda bagvuru ve taburculuk/ 6liim giinii laboratuvar

degerlerinin karsilastirilmasi

ABM (sag)

ABM (len)

(n=149) (n=35) p degeri
WBC basvuru (x103/pL) (Ort + ss) 124+ 6 15.6£5.6 0.253
WBC son (x10%/pL) (Ort + ss) 6.4+ 2.1 19.5+44.9 <0.001
CRP bagvuru (mg/L) (Ort =+ ss) 103.2+100 122.2 £126 0.028
CRP son (mg/L) (Ort + ss) 8.7 £10.7 106 +98.4 <0.001
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SHIM tanis1 alan hastalarda basvuru ve taburculuk/ 6liim giinii laboratuvar
degerleri karsilastirildiginda bagvuru WBC ve CRP degerleri arasinda sag kalan ve
Olen hastalar arasinda anlamli farklilik izlenmemistir. Ancak taburculuk/ 6liim giinii
laboratuvar degerleri 6len ve sag kalanlar arasinda karsilastirildiginda 6lenlerin WBC
degeri anlamli olarak daha yiiksektir (p<0.001), benzer sekilde 6lenlerin CRP degeri
anlamli olarak daha yiiksektir(p<0.001) (Tablo 21).

Tablo 21: SHIM tanili hastalarda basvuru ve taburculuk/ &liim giinii laboratuvar

degerlerinin karsilastirilmasi

WBC basvuru (x103/uL) (Ort =+ ss) 12.4 £6.0 11.7+6.9 0.328
WBC son (x10°/uL) (Ort = ss) 6.4+2.1 19.5+ 449 <0.001
CRP basvuru (mg/L) (Ort =+ ss) 103.2+100 122.2 £126 0.543
CRP son (mg/L) (Ort =+ ss) 8.7£10.7 106 £98.4 <0.001
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4.7. Mikrobiyolojik Sonuclarin Degerlendirilmesi, Diren¢ Profili

Yiiz seksen dort ABM olgusunun 181’ine LP uygulanmis; 178 ine kiiltiir
uygulanmus, 100 (%56.2) ornekte kiiltiirde mikroorganizma izole edilmistir. izole
edilen etkenler arasinda en sik S. pneumoniae (n = 46), L. monocytogenes (n = 15),
koagiilaz-negatif stafilokoklar (n = 10), S.aureus (n = 7) ve Viridans streptokoklar (n
=5, % 5,1) bulunmaktadir. Ayrica Enterobacteriaceae tiirleri (n = 6 ; E. coli n = 3,
Moraxella spp. n =2 ; Enterobacter spp. n = 1), A. baumannii (n =2 ), Enterococcus
spp. (n = 2; E. gallinarum n = 1; E. faecalis n = 1), Pseudomonas spp. (n = 1), N.
meningitidis (n = 1), H. influenzae (n = 1), anaerobik bakteriler (n = 2; Bacillus
licheniformis n = 1; Prevotella denticola n = 1) ve Aerococcus viridans (n= 1) da izole

edilmistir (Tablo 22) (Grafik 5).

Tablo 22: ABM tanili hastalarda izole edilen etkenlerin dagilimi (n=100)

Mikroorganizma n %
Streptococcus pneumoniae 46 46
Listeria monocytogenes 15 15
Koagiilaz-negatif stafilokoklar 10 10

Staphylococcus aureus

Viridans streptokoklar

Escherichia coli

Moraxella spp.

Acinetobacter baumannii

Enterococcus spp.

Anaerobik bakteriler

Pseudomonas spp.

Neisseria meningitis

Haemophilus influenzae
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— = = = (NN (NN W] v |

Aerococcus viridans
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Grafik 3: ABM tanili hastalarda en sik izole edilen mikroorganizmalarin dagilimi
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SHIM tanili hastalarda en sik izole edilen mikroorganizma koagulaz negatif
stafilokoklar (n=40), Enterobacteriaceae (n=19), Acinetobacter spp. (n=18), S. aureus
(n=9), P. aeruginosa (n=9) ve S. pneumoniae (n=2) ‘dir. BA tanili hastalarda en sik
anaerobik mikroorganizmalar (n=5), S. intermedius (n=3), koagulaz negatif
stafilokoklar (n=3), Nokardia spp. (n=2), L. monocytogenes(n=1) ve S. pneumoniae
(n=1) izole edilmistir KM tanili hastalarda en sik C. neoformans (n=4), M.

tuberculosis (n=4), Candida spp. (n=1) ve B. melitensis (n=1) izole edilmistir.

20062024 yillar1 arasinda izole edilen en sik iki patojen incelendiginde, S.
pneumoniae, her yil izole edilmis olup 6zellikle 2010, 2014 ve 2024 yillarinda vaka
sayisinda artig gostermistir. L. monocytogenes ise daha seyrek izole edilmis, en fazla
2015 yilinda (n = 3) ve 2012, 2018, 2024 yillarinda (n = 2) vaka bildirilmistir (Grafik
4).
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Grafik 4: Yillara gore S. pneumoniae ve L. monocytogenes izole edilen hastalarin

dagilimi1 .

—e— S. pneumoniae
-m- L. monocytogenes

Hasta Sayisi

S. pneumoniae diiz ¢izgi ve daire marker (@) ile, L. monocytogenes ise kesikli ¢izgi ve kare
marker (O0) ile gosterilmistir. Y ekseninde yillik hasta sayisi, X ekseninde yillar yer

almaktadir.

Kirk-dokuz S. pneumoniae izolatinin 22 (%44.9)’sinde penisilin direnci tespit
edilmistir. 2010 yilina kadar penisilin direnci yok iken 2012 yilindan itibaren izole
edilen suslarda penisilin direnci tespit edilmistir. Diren¢ durumunun yillara gore

degisimi grafik 5°de verilmistir.
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Grafik 5: S. pneumoniae izolatlarinin yillara gore sayist ve penisilin direnci (n=49)

5+ Toplam Sus
mm Direncli Sus

Pnémokeok Sus Sayisi
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Grafikte S. pneumoniae izolatlarinin sayisi dikey siitunla gosterilmis; siyah siitunlar “penisilin

direncli” izolatlar1, gri siitunlar ise “penisiline duyarli” izolatlar1 gostermektedir.

S. pneumoniae izolatlarinda yillara gére medyan penisilin MIK degerleri
incelendiginde, 2006-2010 déneminde medyan penisilin MiK’si 0.0312 pg/mL ile en
diisiik seviyede iken, izleyen donemde (2011-2015) belirgin bir artis gostererek
0.2500 pg/mL’ye yiikselmis; 2016—2020 arasinda stabil kalsa da (0.2500 pg/mL),
2021-2024 doneminde medyan deger 0.7500 pug/mL’ye ¢ikmistir. Bu bulgular, ¢alisma
stiresi boyunca S. pneumoniae izolatlarinda penisilin duyarliliginin giderek azaldigini

gostermektedir (Tablo 23).

Tablo 23: S. pneumoniae izolatlarinda yillara gore medyan penisilin MIK degerleri

Dénem Medyan MiK (pg/mL)
2006-2010 0.0312
2011-2015 0.2500
2016-2020 0.2500
2021-2024 0.7500
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S. pneumoniae, Sefotaksim/seftriakson duyarlilik testlerinde, izolatlarin
liciinde orta duyarlilik saptanmis (yillar: 2012, 2016, 2017; MIK = 1 pg/mL), bir
izolatta ise direng (2014; MiK = 2 ng/mL) tespit edilmistir (Tablo 24).

Tablo 24: S. pneumoniae izolatlarinda yillara gére medyan Sefotaksim/Seftriakson
MIK degerleri

Dénem Medyan MiK (pg/mL)
2006-2010 0.0640
2011-2015 0.0320
2016-2020 0.1250
2021-2024 0.0625

Yirmi alti Enterobacteriaceae izolatinin Genislemis Spektrumlu Beta-
Laktamaz (GSBL) direnci incelendiginde, sekiz (%30.8)’inde GSBL direnci tespit

edilmis. Direng durumunun yillara gore degisimi grafik 8’de verilmistir.

Grafik 6: Enterobacteriaceae izolatlarinin yillara gore sayis1 ve GSBL direnci (n=26)

5F Toplam Sus
HEm GSBL Direncli

Grafikte Enterobacteriaceae izolatlarmin sayisi dikey siitunla gosterilmis; siyak siitunlar

“GSBL direncli” izolatlari, gri siitunlar ise “GSBL duyarli” izolatlar1 gostermektedir.
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4.8. Radyolojik Goriintiilleme Bulgularinin Degerlendirilmesi

Hastalarin 223’tine LP o6ncesi BT veya MRG c¢ekilmistir. 42’sinde bagvuru
aninda hidrosefali, dordiinde sift tespit edilmistir. Tanisal amagli veya tedavi takibinde
362 (%92.1) hastada BT ¢ekilmis, bunlarin 230'unda (%63.5) SSS enfeksiyonuna dair
patolojik bir bulgu tespit edilmemis, 50'sinde (%13.8) ampiyem veya apse, 33'linde
(%9.1) leptomenenjit, 31'inde (%8.6) kanama, 12'sinde (%3.3) mastoidit, S'inde
(%1.4) sintizit, 2'sinde (%0.6) infarkt tespit edilmistir. Tanisal amagh veya tedavi
takibinde hastalarin 235'inde MRG c¢ekilmistir, bunlarin 93'linde (%39.6) SSS
enfeksiyonuna dair patolojik bir bulgu tespit edilmemis, 52'sinde (%22.1) ampiyem
veya apse, 44'linde (%18.7) leptomenenjit, 12'sinde (%5.1) meningoensefalit, 10'unda
(%4.3) kanama, 10'unda (% 4.3) tiiberkiiloz menenjit/tiiberkiilom, 9'unda (%3.8)
infarkt, 5'inde (%2.1) kitle tespit edilmistir (Tablo 25). Hastalarin 55’inde BT de
patolojik bulgu tespit edilmemis iken klinik siiphe ile ¢ekilen MRG’de SSS

enfeksiyonuna dair patolojik bulgu tespit edilmistir.

Tablo 25: Hastalarin BT ve MRG Bulgulari

BT (n=362) MRG (n=235)

n % n %
Patolojik bulgu yok 230 63.5 93 39.6
Ampiyem/Apseler 50 13.8 52 22.1
Hidrosefali 42 11.6 35 14.8
Leptomenenyjit 33 9.1 44 18.7
Kanama 31 8.6 10 43
Mastoidit 12 33
Siniizit 5 1.4
Infarkt 2 0.6 9 3.8
Meningoensefalit 0 12 5.1
Tiiberkiiloz menenjit/tiiberkiilom 0 10 43
Kitle 0 5 0
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4.9. Tedavi Etkinligi Degerlendirilmesi

Toplam 393 hastanin 340’inda (%86.5) hastanin tanisina uygun ampirik tedavi
kilavuz 6nerileri dogrultusunda baslanmistir. Ampirik tedavide 202 (%51.4) hastada
gram-pozitif etkili antibiyotik, 145 (%36.9) hastada karbapenem ve 21 (%5.3) hastada
kolistin kombine edilerek kullanilmistir; 49 (%12.5) hastada antiviral ajanlar ampirik
tedavide kullanilmistir. Tan1 gruplarina goére ampirik tedavi baglama uygunlugu ve
tedavi etkinligi incelendiginde, ABM tanis1 alan 171 (%92.9) hastada ampirik tedavi
kilavuzlara uygun olarak baslanmis ve 156 (%84.7) hastada tedavi etkin bulunmustur.
Kilavuza uygun ampirik tedavi baslanan ancak tedavi etkin degerlendirilmeyen 15
hasta detayli incelendigi zaman; 2 hastada 50 yas altinda listeria menenjiti tanis1 aldig1
izlendi, bu hastalarda tedavi kiiltiir iiremesi bildirildikten sonra revize edilmistir. Bir
hastada kafa travmasi diginda ek risk faktorii olmamasina ragmen BOS kiiltiiriinde 4.
baumanni izole edilmistir, tedavi kiiltiir sonucuna gore diizenlenmistir. Diger 12
hastanin BOS kiiltiiriinde tireme olmamistir. Kilavuza uygun ampirik tedavi baslanan
ancak tedavi etkin degerlendirilmeyen 15 hastanin 11 (%73.3)’1 eksitus olmustur

(Tablo 26).
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Tablo 26: ABM tanili kilavuza uygun ampirik tedavi baslanip tedavi etkin olmayan

hastalar
Hasta YBU Kiiltiir
Cinsiyet | Yas | CKi | Komorbiditeler | GKS WBC CRP | yatis | Komplikasyon Sonug
Nu siire sonucu
8 kadin 69 6 HT, DM 11 7.0 129.0 0 A.baumannii | sagkalim
32 kadin 37 0 15 6.0 10.0 0 sagkalim
66 erkek 21 0 14 10.6 0.4 0 sagkalim
67 kadin 30 0 15 7.8 0.4 0 L sagkalim
monocytogenes
23 kadin 38 0 9 143 45.0 0 olim
34 kadin 36 0 9 11.0 150.0 0 olim
62 kadm 46 1 14 10.9 7.7 7 hidrosefali L olim
monocytogenes
65 kadm 28 2 14 9.2 1.0 8 hidrosefali olim
118 erkek 77 8 HT, DM, KKY 11 12.5 36.3 14 hidrosefali Olim
140 kadin 51 3 HT, DM 9 10.4 120.0 14 hidrosefali Olim
191 erkek 74 10 HT, DM, KKY 12 10.2 120.0 90 olim
268 erkek 73 8 HT, DM, KBH 12 25.0 110.0 10 septik emboli olim
312 erkek 52 1 10 18.0 450.0 70 beyin apse olim
HT, DM, KKH, .-
337 erkek 65 10 Solid Organ M. 12 0.13 383 0 olim
4+ -
376 erkek 61 4 . 0.50 60 18 olim
entiibe
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SHIM tanis1 alan 104 (%79.4) hastada ampirik tedavi kilavuzlara uygun olarak
baslanmig ve 82 (% 62.6) hastada tedavi etkin bulunmustur. Kilavuza uygun ampirik
tedavi baslanan ancak tedavi etkin degerlendirilmeyen 22 hasta detayli incelendigi
zaman; 7 hastada 4. baumanni, 5 hastada Pseudomonas spp., 4 hastada K. pneumoniae

(GSBL pozitif) izole edilmistir (Tablo 27).
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Kilavuza uygun ampirik tedavi baslanan ancak tedavi etkin degerlendirilmeyen

22 hastanin 15 (%68.1)’1 eksitus olmustur (Tablo 28).

BA hastalarinda kilavuz

uygunlugu ve etkinlik yiiksek oranlarda gézlenmistir (sirasiyla % 87.1 ve % 87.1).

Buna karsilik KM grubunda hem kilavuz uygunlugu %80.9, hem de tedavi etkinligi %
40.4 ile en diisiik diizeyde bulunmustur (Tablo 29).

Tablo 28: Tan1 gruplarina gore ampirik tedavi baglama ve etkinlik

ABM (n=184)

SHIM (n=131)

BA (n=31)

KM (n=47)

Kilavuz Uygun (n,%)

171 (% 92.9)

104 (%79.4)

27 (% 87.1)

38 (% 80.9)

Etkin (n,%)

156 (%84.7)

82 (%62.6)

27 (% 87.1)

19 (% 40.4)

Tablo 29: ABM ve SHIM tamis1 alan hastalarda ampirik baslanan tedavinin etkin
olmadig1 hastalarda mortalite orani

etkin olmayan tedavi (n) eksitus (n) %
ABM 15 11 73.3
SHIM 22 15 68.2
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393 hastanin 131’1 (% 33.3) YBU’ de izlenmistir. YBU’de, basvuru sonrasi
ortanca bir giin (min: 1 — maks: 22; IQR: 1-2.5) icinde gerceklesmistir. YBU’a yatis
endikasyonlar1 ise sunlardir: GKS diisiikliigii (n=74, %56.5), post-operatif YBU takip
ithtiyact (n=44, (33.6), akut solunum arresti (n=4, %3.1), intrakraniyal kanama (n=4,
%3.1), travma sonras1 YBU takip ihtiyac1 (n=3, %2.3) ve septik sok (n=2, %1.5). 51
hastada sant enfeksiyonu tanis1 konulmustur. Bunlarin altisinda ayn1 zamanda distal
sant enfeksiyonu bulgulart mevcuttu. Sant enfeksiyonu tanisi alan hastalarin 25 (%

54.3)’ine sant revizyonu yapilmstir.

Hastalarin hastanede kalis siireleri tan1 gruplarina gore degerlendirildiginde, en
kisa ortalama siire ABM grubunda saptanmig olup, bu grup hastalar ortalama 21 giin
(£19.3) hastanede kalmistir. En uzun yatis siiresi ise BA grubunda gozlenmis ve bu
hastalar ortalama 41 giin (+25.6) hastanede kalmistir. SHIM ve KM gruplarinda
sirastyla 31 giin (+£22.5) ve 35 giin (£29.6) ortalama yatis siireleri hesaplanmistir. Bu
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p < 0.001)(Grafik 7).

Grafik 7: Tanidan itibaren hastanede kalis siiresi dagilimi
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4.10. Mortaliteyi Etkileyen Faktorlerin Degerlendirilmesi

Hastalarin 91 (%23.1)’si hastane yatis1 sirasinda eksitus olmustur, 13 (%3.3)
hastada kalic1 norolojik sekel geligsmistir. ABM tan1 grubunda 35 (%19) hasta exitus
olmus, 2 hastada 2 (%1.8) hastada sekel (isitme kayb1) gelismistir. SHIM grubunda
131 hastanin 39 (%29.8)’u eksitus olmus, 7 (%5.3) hastada ndrolojik sekel gelismistir.
BA grubunda 31 hastanin 7(%22.6)’si eksitus olmus, 3 (%9.7) hastada noérolojik sekel
gelismistir. KM grubunda 47 hastanin 10 (%21.3)’u eksitus olmus, 1 (%2.1) hastada
hastada norolojik sekel geligsmistir. Her bir tant grubunun mortalite orani
incelendiginde, SHIM grubundaki mortalite oram1 %29.8 olup, bu oran diger tam
gruplarma gore yiiksektir (p = 0.038). ABM grubunda da mortalite oran1 daha yiiksek
seyretmis (%19), ancak istatistiksel anlamlilik diizeyine ulasmamstirtir (p = 0.089).
BA ve KM gruplarinda ise mortalite oranlar1 sirasiyla %22.6 ve %21.3 olup, diger
gruplarla karsilastirildiginda anlamli farklilik gostermemistir (p = 1.000 ve p = 0.888)
(Tablo 30).

Tablo 30: Tan1 gruplar1 arasinda hastane i¢i 6liim oranlarinin karsilastirmasi

Sagkalim (n,%) Oliim (n,%) p degeri
ABM 149 (81) 35 (19) 0.089
SHIiM 92 (70) 39 (29.8) 0.038
BA 24 (77.4) 7(22.6) 1.000
KM 37 (78.7) 10 (21.3) 0.888
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Hastalarin demografik 6zellikleri, komorbiditeleri, risk faktorleri ve bagvuru
sikayetlerinin mortalite iizerindeki etkisi degerlendirildi. Olen ve sag kalan hastalarin
yas dagilimlan karsilastirildiginda, 6len hastalarin yas ortalamasinin anlamli diizeyde
daha yiiksek oldugu saptanmistir (p = 0.009). Ayrica HT (p = 0.003), DM (p =0.032),
KKY (p =0.001) ve solid organ malignitesi (p = 0.018) 6len hastalarda sag kalanlara
gore anlaml diizeyde fark izlendi. Ancak kulak enfeksiyonu Oykiisiiniin olmasi sag
kalma ile anlamli iligkili bulundu (p = 0.022) . Bagvuru sikayetleri arasinda yer alan
ates (p = 0.027), ndbet (p = 0.022), biling degisikligi (p < 0.001) 6len hastalarda
anlaml olarak daha yiiksek izlenirken, bas agrist (p = 0.036) sagkalim ile anlaml
iligkili oldugu goriildii. Bununla birlikte, yas ortalamasi, cinsiyet dagilimi, KBH,
KOAH, romatolojik hastaliklar, HIV enfeksiyonu, sant varligi, cerrahi dykiiler ve
diger basvuru sikayetlerinin mortalite ile istatistiksel olarak anlamli bir iligkisi

saptanmadi (Tablo 31).
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Tablo 31: Tim hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktorleri ve
basvuru sikayetlerinin mortaliteye olan etkisi (n=393)

Sa(z%lk:;'l:;;) Otim _ (n=51 p degeri
n % n %

Yas (ort £ ss) 51+ 18.6 56.9+17.3 0.009
Cinsiyet (erkek) 178 58.9 52 57.1 0.760
HT 139 46 58 63.7 0.003
DM 75 24.8 33 36.3 0.032
KBH 10 33 11 12.1 *
KKY 20 6.6 17 18.7 0.001
KOAH 48 15.9 17 18.7 0.530
KKH 3 1 4 4.4 *
Solid organ malignite 29 9.6 17 18.7 0.018
Hematolojik malignite 6 2 3 33 *
Romatolojik hastalik 6 2 5 55 *
HIV 8 2.6 3 33 *
Sant varhgi 42 13.9 14 154 0.724
KBB operasyon oyKkiisii 4 1.3 1 1.1

NRS operasyon oyKkiisii 84 27.8 34 37.4 0.082
Kafa travmasi 32 10.6 6 6.6 0.257
Kulak enfeksiyonu 39 12.9 4 4.4 0.022
Dis apse/girisim 20 6.6 6 6.6 0.992
Siniizit 44 14.6 3 33 *
Rinore 20 6.6 3 33 0.236
Otore 5 1.7 1 1.1 *
Ates 237 78.5 80 87.9 0.046
Nobet 26 8.6 18 19.8 0.003
Biling degisikligi 158 52.3 60 65.9 0.022
Bas agnis1 256 84.8 68 74.7 0.027
Bulanti-kusma 157 52 48 52.7 0.899
FND 60 19.9 19 20.9 0.833
Kilo kayb1 32 10.6 11 12.1 0.689
Gece terlemesi 24 7.9 11 12.1 0.224
Gribal yakinma 40 13.2 4 4.4 *
Herpes Labialis 8 2.6 1 1.1 *
Sikayetlerin siiresi (giin) (ort £ ss) 7.4+£9.5 5.1+4.2 0.036
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Mortalite oranlari etken mikroorganizmalara goére degerlendirildiginde, S.
aureus, Acinetobacter spp., Candida spp. ve Nocardia spp. enfeksiyonlarinda
mortalite oranlar1 diger etkenlere kiyasla anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(srastyla p=0.036, p=0.001, p=0.040 ve p=0.013). Buna karsin, S. pneumoniae
olgularinda mortalite oranm1 %10.2 olup, diger etkenlerdeki mortalite (%25.0) ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik saptanmistir
(p=0.034). Diger mikroorganizmalar arasinda mortalite oranlar1 farklilik gostermekle

birlikte istatistiksel olarak anlamli fark izlenmemistir (Tablo 32).

Tablo 32: Tiim hastalarda etkenlerin mortaliteye olan etkisi (n=393)

Etken Olen Mortalite ( % ) p degeri
Koagulaz negatif stafilokoklar (n=53) 11 20.8 0.787
S. pneumoniae (n=49) 5 10.2 0.034
Enterobacteriaceae (n=26) 9 34.6 0.233
Acinetobacter spp. (n=20) 11 55 0.001
S. aureus (n=17) 8 47.1 0.036
L. monocytogenes (n=16) 4 25 1.000
Diger streptokoklar (n=13) 2 15.4 0.733
Pseudomonas spp. (n=11) 3 27.3 1.000
Enterococcus spp. (n=11) 2 18.2 0.973
Anaerobik bakteriler (n=7) 2 28.6 1.000
Candida spp. (n=6) 4 66.7 0.040
C. neoformans (n=4) 1 20 1.000
M. tuberculosis (n=4) 3 75 0.061
Nokardia spp. (n=3) 3 100 0.013
N. meningitis (n=1) 1 100 0.524
H. influenzae (n=1) 0 0 1.000
B. melitensis (n=1) 0 0 1.000

ABM tanisi alan hastalarda 6len olgularin yas ortalamasi, sag kalanlara kiyasla
anlaml diizeyde daha yiiksek bulunmustur (p = 0.019). Ayrica bas agris1 (p= 0.040),
gribal yakinma (p=0.042) sag kalan hastalarda anlamli olarak daha sik izlendi, FND
varlig1 ise 6len hastalarda anlamli olarak daha sik izlendi (p = 0.002). Calismamizda
ABM tanili hastalarda etken mikroorganizmalar mortalite ile karsilagtirildiginda, S.
aureus 'un etken oldugu olgularda mortalite oran1 diger etkenlere kiyasla daha ytiksek

bulunmustur (p =0.033). Diger etkenlerin mortalite oranlarinda istatistiksel anlamlilik
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izlenmemistir. ABM tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk
faktorleri, basvuru sikayetleri ve etkenlerin mortaliteye olan etkisi Tablo 33’de

verilmistir.

Tablo 33: ABM tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktorleri,
basvuru sikayetleri ve etkenlerin mortaliteye olan etkisi (n=184)

Sagkalim -
(‘fl Doy | Olim  (0=35) b deeri
n ‘ % n ‘ %
Yas (ort £ ss) 52.8+20.0 62.1 £16.0 0.019
Cinsiyet (erkek) 86 57.7 19 54.3 0.712
HT 72 51.7 22 37.1 0.122
DM 47 31.5 17 48.6 0.057
KBH 6 4 7 20 *
KKY 11 7.4 8 22.9 *
KOAH 23 15.4 7 20 0.511
KKH 1 0.7 2 5.7 *
Solid organ malignite 10 6.7 4 11.4 0.310
Hematolojik malignite 5 34 2 5.7 *
Romatolojik hastalik 5 34 4 11.4 *
HIV 1 0.7 1 2.9 *
Kafa travmasi 16 10.7 2 5.7 *
Rinore 9 6 2 5.7 *
Otore 4 2.7 1 2.9 *
Kulak enfeksiyonu 26 17.4 3 8.6 0.195
Dis apse/girisim 16 10.7 4 11.4 *
Siniizit 26 17.4 3 8.6 0.195
Ates 120 80.5 29 82.9 0.753
Nobet 19 12.8 7 20 0.268
Biling degisikligi 100 67.1 28 80 0.136
Bas agnis1 135 90.6 27 77.1 0.040
Bulanti-kusma 82 55 24 68.6 0.145
FND 19 12.8 12 343 0.002
Kilo kayb1 6 4 2 5.7 *
Gece terlemesi 2 1.3 2 5.7 *
Gribal yakinma 36 242 3 8.6 0.042
Herpes Labialis 8 5.4 0 0 *
Sikayetlerin siiresi (giin) (ort £ ss) 52+4.7 3.8+34 0.062
S. pneumoniae 41 27.5 5 14.2 0.158
L. monocytogenes 11 7.3 4 11.4 0.657
S. aureus 3 2.0 4 11.4 0.033
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SHIM tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktdrleri ve
basvuru sikayetlerinin mortaliteye olan iligkisi incelendiginde HT ve mortalite
arasinda anlaml iligki tespit edildi. Diger parametreler arasinda anlamli iligki tespit
edilmedi. Calismamizda SHIM tanil1 hastalarda etken mikroorganizmalar mortalite ile
karsilastirildiginda, Acinetobacter spp. etken oldugu olgularda mortalite oran1 diger
etkenlere kiyasla daha yiiksek bulunmustur (p = 0.004). Diger etkenlerde mortalite

oranlar1 diisiik olup istatistiksel anlamlilik izlenmemistir (Tablo 34).

Tablo 34: SHIM tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktorleri,
basvuru sikayetleri ve etkenlerin mortaliteye olan etkisi (n=131)

Sagkalim Oliim
(n=92) (n=39) p degeri
n ‘ Y% n ’ %
Yas (ort £ ss) 49.6 £17.5 53.1+17.2 0.262
Cinsiyet (erkek) 51 554 22 56.4 0.918
HT 37 40.2 25 65.1 0.012
DM 12 13 9 23.1 *
KBH 2 2.2 1 2.6 *
KKY 4 4.3 6 15.4 *
KOAH 17 18.5 8 20.5 0.786
KKH 2 2.2 0 0 *
Solid organ malignite 17 18.5 11 28.2 0.214
Sant varhg 41 44.6 14 359 0.358
KBB operasyon oyKkiisii 3 33 1 2.6 *
NRS operasyon oyKkiisii 77 83.7 32 82.1 0.818
Kafa travmasi 14 15.2 4 10.3 0.451
Rinore 11 12 1 2.6 *
Otore 1 1.1 0 0 *
Ates 81 88 37 94.9 0.232
Nobet 2 2.2 8 20.5 *
Biling Degisikligi 41 44.6 23 59 0.131
Bas Agrisi 65 70.7 25 64.1 0.460
Bulanti-Kusma 41 44.6 13 333 0.232
FND 10 10.9 3 7.7 0.578
Kilo Kaybi 1 1.1 0 0 *
Gece Terlemesi 0 0 0 0 *
Operasyon bolgesinde akinti 16 17.4 11 28.2 0.162
Gribal yakinma 2 2.2 0 0 *
Sikayetlerin siiresi (giin) (ort £ ss) 46+3.2 39+£23 0.241
Koagulaz negatif stafilokoklar 32 34.7 8 20.5 0.157
Enterobacteriaceae 12 13.0 7 17.9 0.647
Acinetobacter spp. 7 7.6 11 28.2 0.004
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BA tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktorleri ve
bagvuru sikayetlerinin mortaliteye olan iligkisi incelendiginde anlamli farklilik
izlenmedi. BA tanili hastalarda etkenlere gore mortalite incelendiginde anlaml iligkili

tespit edilmedigi i¢in tabloda gdsterilmemistir (Tablo 35).

Tablo 35: BA tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktorleri ve
basvuru sikayetlerinin mortaliteye olan etkisi (n=31)

Sagkalim Oliim
(n=24) (n=7) p degeri
n ‘ % n ‘ %
Yas (ort £ ss) 53.5+ 143 53.6+13.6 0.850
Cinsiyet (erkek) 18 75 6 85.7 0.551
HT 17 70.8 5 71.4 0.976
DM 11 45.8 5 71.4 0.233
KBH 2 8.3 3 42.9 *
KKY 3 12.5 1 14.3 *
KOAH 6 25 1 14.3 *
KKH 0 1 14.3 *
Nakil oykiisii 0 2 28.6 *
Solid organ malignite 2 8.3 1 143 *
Hematolojik malignite 0 1 143 *
Romatolojik hastahk 0 1 14.3 *
Kulak enfeksiyonu 12 50 1 14.3 *
Dis apse/girisim 4 16.7 2 28.6 *
Siniizit 10 41.7 0 0 *
Ates 15 62.5 5 71.4 *
Nobet 2 8.3 0 0 *
Biling¢ degisikligi 7 29.2 3 42.9 *
Bas agris1 23 95.8 6 85.7 0.338
Bulanti-kusma 12 50 5 71.4 0.316
FND 14 58.3 2 28.6 *
Kilo kayb1 1 4.2 1 14.3 *
Gece terlemesi 0 0 2 28.6 *
S“;azse)ﬂeri“ siiresi (giin) (ort 1124108 9.4+45 0.632
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KM tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktorleri ve
bagvuru sikayetlerinin mortaliteye olan iligkisi incelendiginde anlamli farklilik
izlenmedi. KM tanili hastalarda etkenlere gére mortalite incelendiginde anlamli iligkili

tespit edilmedigi i¢in tabloda gdsterilmemistir (Tablo 36).

Tablo 36: KM tanili hastalarda demografik veriler, komorbiditeler, risk faktorleri ve
basvuru sikayetlerinin mortaliteye olan etkisi (n=47)

Sagkahm (n=37) | Oliim (n=10)
p degeri
n % n %
Yas (ort £ ss) 46.1 £ 17.1 56.1£22.2 0.176
Cinsiyet (erkek) 23 62.6 5 50 *
HT 13 35.1 6 60 *
DM 5 13.5 2 20 *
KKY 2 54 2 20 *
KOAH 2 54 1 10 *
KKH 0 0 1 10 *
Nakil oykiisii 1 2.7 0 0 *
Solid Organ malignite 0 0 1 10 *
Hematolojik malignite 1 2.7 0 0 *
Romatolojik hastahk 1 2.7 0 0 *
HIV 7 18.9 2 20 *
Dis apse/girisim 0 0 0 0 *
Siniizit 3 8.1 0 0 *
Ates 21 56.8 9 90 0.063
Nobet 3 8.1 3 30 *
Biling degisikligi 10 27 6 60 *
Bas Agrisi 33 89.2 10 100 0.277
Bulanti-Kusma 22 59.5 6 60 0.975
FND 17 45.9 2 20 *
Kilo Kaybi 24 64.9 8 80 0.362
Gece Terlemesi 22 59.5 7 70 0.543
Sikayetlerin siiresi (giin) (ort £ ss) 21.1£18.0 11.4+53 0.068
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5. TARTISMA

SSS enfeksiyonlari, ciddi morbidite ve mortalite oranlar ile saglik sistemleri
acisindan Onemli bir tehdit olusturmaktadir. Son yillarda bu enfeksiyonlarin
insidansinda belirgin bir artis gézlenmektedir. Bu artis, 6zellikle bagisiklik sistemi
baskilanmis bireylerin sayisinin ¢ogalmasi, malignitelerin tedavi edilebilir olmasi
ancak artan immunsupresyon ve yaslanan niifus oranindaki artis gibi nedenlerle
aciklanabilir (58). Ayrica, invaziv ndrolojik girisimlerin sayisindaki artis da
enfeksiyon riskini artiran bir diger 6nemli faktordiir (2). Bunlarin yani sira donemsel
olarak ortaya ¢ikan yeni menenjit etkenleri de bu hastaliklarin artigina neden olan diger

bir durumdur (41).

SSS enfeksiyonlar: her iki cinsiyeti de etkileyebilmektedir (1). Tiirkiye’den
bildirilen ABM f{izerine yapilan bir ¢calismada hastalarin % 63.1°1 erkektir, ve yine
Tiirkiye’den SHIM hastalar: iizerine yapilan bir diger calismada hastalarin %54.9’u
erkek olarak bulunmustur (25,46). Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak hastalarin
%358.5’1 erkekti. Ayrica literatiirde, SSS enfeksiyonlarinin tiim yas gruplarinda
bildirildigi izlenmektedir (25,90,96,111). Calismamiz 18 yas ve iizerinde erigkin
hastalar iizerinde gerceklestirilmis olup yas ortalamasi 52.7, literatiir ile benzerlik
gostermektedir. Calismamizda hastalarin yas ve cinsiyet dagilimi incelendiginde tan
gruplar1 arasinda anlamli bir fark tespit edilmemistir. Hastalarin yillara gore dagilimi
incelendiginde 2011-2015 doneminde ve 2016-2020 doneminde diger donemlere
kiyasla daha fazla hasta tespit edilmis olup, calisma siiresince epidemik O6zellik
gosteren menenjit olgular tespit edilmemistir. Genisletilmis Bagisiklama Programi
cergevesinde, 2016 yilindan itibaren 65 yas lstii bireyleri kapsayacak sekilde PCV13
ticretsiz uygulamasi iilkemizde hayata gecmistir (35). Ancak bu durumun hasta sayisi
tizerinde etkisini degerlendirmek icin hastalarin as1  olma durumlarinin

degerlendirildigi ileri ¢alismalara ihtiyag vardir.
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ABM tamis1 alan hastalarda eslik eden komorbiditeler incelendiginde
Venezuela’da gergeklestirilen bir calismada, ABM tanist konulan hastalarin
%67.9’unda HT tespit edilmistir (112). Ulkemizden bildirilen bir ¢alismada ABM
tanil1 hastalarda en sik HT (%26.3) ve . DM (%20.2) goriildiigi bulunmustur (113).
Nitekim DM hastalarinda ABM gelisme riski daha yiiksektir (114). Calismamizda
literatiire benzer olarak ABM tanili hastalarda en sik HT (%51) ve DM (% 34.8) tespit
edilmistir. ABM tanili hastalarda DM tanis1 iki kat fazla bulunmustur. SHIM tanis1
alan hastalarda eslik eden komorbiditeler incelendiginde, Romanya’da yapilan bir
calismada, postoperatif menenjit gelisen hastalarin %62.5’ine HT eslik ettigi
bildirilmistir (115). Benzer sekilde, ¢alismamizda SHIM tamili hastalarda en sik HT
(%47.3), DM (%16) tespit edilmistir. BA tanisi alan hastalarda eslik eden
komorbiditeler incelendiginde, genis hasta serilerinde yapilan analizlerde, BA olan
hastalarin yaklasik %23"inde DM saptanmuistir (90). Kore’den bildirilen bir ¢alismada
BA tanili hastalarin cogunda DM (%40) bulunmus, bunu HT (%36) ve malignite (%8)
izlemistir (116). Calismamizda literatiire paralel olarak BA tanili hastalara en sik HT
(%71), DM (%51.6), malignite (%12.9) eslik ettigi bulunmustur. BA tanis1 alanlara
DM eslik etme sikligi 3.1 kat artmis bulunmustur. DM, menenjit ve beyin apsesi
gelisme riskini artiran 6nemli bir faktordiir ve bu hastalarda klinik seyir hizla koti
seyredebileceginden, SSS enfeksiyonu bulgulart varliginda ayirict tanida erkenden
diisiiniilmelidir. KM tanis1 alan hastalarda eslik eden komorbiditeler incelendiginde,
literatiirde norosifiliz, norobruselloz ve TBM hastalarin1 ele alan hastalara dair
caligmalarda eslik eden komorbiditelerde HIV iizerinde durulmus, diger
komorbiditelere dair detayli veri yer almamaktadir (54,97,117,118). Calismamizda
KM hastalarina eslik eden komorbiditeler incelendiginde diger tan1 gruplarina benzer
olarak en sik HT (%40.4), DM (%15) saptanmistir, ayrica dikkat c¢ekici bir bulgu
olarak KM tanili hastalarin yaklasik %20’sinde HIV enfeksiyonu oldugu goriilmiistiir.
HIV ileri immunsupresyon ile firsat¢i patojenlerin SSS enfeksiyonu olusturma riskini
arttirmaktadir. Litertlirde HIV hastalarinda TBM, kriptokok menenjiti, ndrosifiliz ve
fungal menenjitler bildirilmistir (54,97,99). Bu nedenle, KM etiyolojisinin
arastirilmasinda HIV enfeksiyonunun mutlaka sorgulanmasi ve firsatci enfeksiyonlar

acisindan tanisal degerlendirme yapilmasinin 6nemli oldugu diisiiniilmektedir.
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SSS enfeksiyonlari; genellikle hematojen yolla (kan dolasimi araciligiyla),
anatomik komsuluk gosteren lokal enfeksiyonlarin (6rnegin siniizit, otitis media, dis
apsesi) dogrudan yayilimiyla veya kafa travmasi, cerrahi girisimler gibi durumlarda
meninks bitiinliigiiniin bozulmasiyla gelismektedir (1). Kulak enfeksiyonlari, dis
apseleri ve siniizit gibi parameningeal odak enfeksiyonlari, ABM gelisimi i¢in 6nemli
ve sik karsilasilan risk faktorlerindendir (119). Ulkemizden bildirilen bir ¢alismada
ABM’li erigkin hastalarin yaklasik %55’inde parameningeal enfeksiyonlar (6zellikle
siniizit %23, otitis media %19) saptanmistir (120). Calismamizda benzer sekilde, kulak
enfeksiyonu Oykiisii olan bireylerde ABM gelisme riski 2.6 kat artmig bulunmustur.
Dis apsesi veya enfeksiyonu olanlarda bu risk 4.1 kat, siniizit ykiisii olanlarda ise
yaklagik 2 kat artis gostermistir. Benzer sekilde, literatiirde bas-boyun kaynakli
enfeksiyonlarin BA ile iligkili oldugu bildirilmistir (95,121). Calismamizda BA
gelisme sikligl, kulak enfeksiyonu, dis apsesi ve/veya dis enfeksiyonu ve siniizit
Oykiisii olanlarda artmis olarak saptandi. Bu nedenle bas,boyun ve oral bolgede gelisen
enfeksiyonlarin SSS enfeksiyona neden olabilecegi ve erken tani ve tedavi i¢in hizl

davranilmasi gerektigi akilda bulundurulmalidir.

SHIM, bzellikle kraniotomi, EVD ve lomber drenaj uygulamalari sonrasinda
gelisen mortal enfeksiyondur (2). Chen ve arkadaglarinin 1016 nérosiriirji olgusunu
iceren genis Olcekli retrospektif ¢alismasinda, major kraniotomi, EVD ve lomber
drenaj varligi, SHIM gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak saptanmistir (122).
Reichert ve arkadaglarinin kraniotomi gegiren hastalar lizerinde yaptigi ¢alismada;
uzun cerrahi siire, postoperatif BOS sizintis1, SHIM gelisimiyle iliskili risk faktorleri
olarak tanimlanmustir (45). Calismamizda, literatiirle uyumlu olarak SHIM gelisme
siklig1 sant bulunanlarda, ndrosiriirjik operasyon Oykiisii olanlarda artmisti. Ayrica
rinore ile SHIM gelisimi arasinda anlaml iliski tespit edildi. Nérosiriirjik operasyon
gecirmis hastalarda postoperatif donemde gelisen enfeksiyon ve norolojik belirtilerin

dikkatle degerlendirilmesi 6nemli oldugu diisiiniilmektedir.

ABM tanis1 alan hastalarda bas agrisi, ates, ense sertligi ve biling durumunda
degisiklik gibi klasik belirtilerin hastalarin biiyiikk ¢ogunlugunda goriildiigii cesitli
calismalarda da gosterilmistir (111,123,124). Ulkemizden bildirilen bir ¢alismada
ABM tanili hastalarda en sik ates (%87.6), bas agrist (%54.7), kusma (%45)
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bildirilmistir (24).0zellikle Pajor ve arkadaslari, ABM hastalarinin %95'inde bas
agrisi, ates, biling degisikligi ve ense sertligi gibi semptomlardan en az ikisinin
goriildiglnii vurgulamistir (124). Benzer sekilde, Nimitvilai’nin ¢calismasinda da bag
agrisi, ates ve biling degisikligi en sik bagvuru belirtileri olarak raporlanmistir (111).
Caligmamizda hastalarin klinik semptomlar1 degerlendirildiginde, ABM tanis1 alan
hastalar en sik bas agris1 ve ates sikayetiyle bagvurmustu. Daha sonra sirasiyla biling
degisikligi, bulanti-kusma, nobet tespit edilmistir. Calismamizda tan1 gruplari arasinda
basvuru semptomlar1 karsilastirildiginda, ABM grubunda ise biling degisikligi ile
basvuru anlamli olarak daha yiiksekti. SHIM tanis1 alan hastalarda yapilan iilkemizden
bildirilen bir ¢alismada hastalarin basvuru klinik sikayetleri en sik ates ve biling
bulaniklig1 olarak bildirilmistir (46). Tiirkiye’de yiiriitiilmiis SHIM tamli hastalar
lizerine yapilan bir diger calismada en sik sikayetler ates ve biling bulaniklig1 olarak
bulunmustur (113). SHIM olgularinda hastane ortaminda edinilen direngli
mikroorganizmalarin daha agresif klinik bulgularla seyretmesi de bu yiiksek ates
oranini agiklayan bir faktdrdiir (122). Calismamizda, literatiirden farkli olarak SHIM
tanil1 hastalarin en sik sikayetleri ates ve bas agrisiyken, biling degisikligi li¢iincii en
stk sikayet olmus. Ayrica tani gruplari arasinda basvuru semptomlari
karsilastirildiginda, SHIM tanis1 alan hastalarda, ates ile basvuru olasilig1 2.9 kat daha
yiiksek saptanmistir. Hastane yatan ve/veya saglik hizmeti almis hastalarda atesin
SHIM tanist igin nemli bir uyarici belirti oldugu akilda bulundurulmali ve hastalarin
bu agidan hizlica degerlendirilmesi gerektigi diisiiniilmektedir. BA tanili hastalar
lizerine yapilan bir caligmada hastalarin bagvuru sikayetleri; bas agrisi, ates, bulant1 ve
kusma, FND ve nobet olarak bulunmustur (116). FND, BA hastalarinda lezyonun
lokalizasyonuna bagli gelisen lateralize bulgularin tani siirecindeki Onemini
vurgulamaktadir (90).Calismamizda literatiire benzer sekilde, BA tanili hastalarda en
sik sikayetleri bas agris1 ve atesti. Calismamizda BA tanili hastalarda, ates, bas agrisi
gibi klasik bulgularin yani sira FND, nobet, bulanti kusma gibi bulgular ile klinige
basvurmasi dikkat ¢ekicidir (FND ile bagvuru orani, diger gruplara gore yaklasik 5 kat
daha fazlaydi). FND ile bagvuran hastalarda da BA olabilecegi tanilar arasinda mutlaka
akla gelmelidir. Literatirde KM tanili hastalarin etiyolojiye bagli olarak ates, bas
agrisi, bulant1 kusma, halsizlik, kilo kaybi gibi cesitli sikayetler ile klinige bagvurdugu
tespit edilmistir (54,97,101,117,118). Calismamizda KM tanist alan hastalarda en sik
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basvuru sikayeti diger gruplara benzer sekilde bas agrisidir. Ancak kilo kayb1 ve gece
terlemesi gibi sistemik semptomlarla bagvuru siklig1 diger tan1 gruplarina gore oldukca
yuksektir; bu hastalarda kilo kayb1 ile bagvuru 65 kat, gece terlemesi ile basvuru ise
91 kat daha sik goriilmiistiir. Bu bulgular, KM'nin siklikla tiiberkiiloz veya fungal
etkenlerle iligkili subakut ve sistemik seyirli bir enfeksiyon olmasi ile tutarlidir (97).
Hastalarin bagvuru sikayetleri incelendiginde farkli tani gruplarinin 6zgiin semptom
profili sergiledigi goriilmiistiir. Tanida bu klinik farkliliklarin dikkate alinmasinin

onemli oldugunu diisiiniilmektedir.

Literatirde ABM ve SHIM tanili hastalarin semptom siiresi bir ila 10 giin
arasinda degismekte iken (88,97,119); BA tanili hastalarda ortalama semptom siiresi
sekiz giin olarak bulunmustur (116). KM tanili hastalarda bagvuru semptom siiresinin
etiyolojiye bagli degismekle birlikte ortalama 28 giin oldugu beklenmektedir (97).
Calismamizda tan1 gruplar arasinda bagvuru sikayetlerinin siiresi karsilastirildiginda
en kisa semptom siiresi ABM ve SHIM tanis1 alan hastalarda izlenmistir. BA tanis
alanlarda ise semptom siiresi ortalama 10.8 = 9.7 giin olup daha subakut bir seyir
izlemektedir. En uzun semptom siiresi ise KM tanis1 alanlarda (19.1 + 16.6) saptanmis
bazi hastalarda bagvuru sikayetlerinin 90 giline kadar siirdiigli belirlenmistir. Bulgular
literatiir ile uyumlu olup basvuru sikayetlerinin siiresinin tanida yardimci olabilecegini

gostermektedir.

Menenyjit hastalarinin degerlendirildigi caligmalarda fizik muayene bulgularda en
sik ates, ense sertligi, afazi, daha nadir dokiintii, hemipleji, fasyal paralizi tespit
edilmistir (25,46,111,113). Ulkemizden bildirilen bir calismada ABM tanil1 hastalarin
cogunda (%89.8) ense sertligi tespit edilmistir (25). Literatiirle benzer olarak
calismamizda ABM tanisi alan hastalarin fizik muayenesinde en sik ates ve ense
sertligi tespit edilmistir. Ulkemizden bildirilen SHIM hastalar1 {izerine yapilan bir
caligmada ates saptanma oran1 %81.9, ense sertligi saptanma oran1 %24.3’tiir (46);
yine Tiirkiye’den bildirilen bir baska calismada, basvuru fizik muayene bulgulari
arasinda en sik ates, ense sertligi ve nobet tespit edilmistir (46,113). Calismamizda
SHIM tanis1 alan hastalarmn fizik muayenesinde en sik ates ve ense sertligi olup,
sonuglarimiz literatiirle benzerdi. Tani1 gruplarina gore fizik muayene bulgular

karsilastirildiginda, ates SHIM ve ABM’de en sik bulguydu, ancak basvuru aninda
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ates tespit edilemeyen hastalarimiz oldugundan ates olmadiginda SSS enfeksiyonunun
direkt olarak ekarte edilemeyecegi akilda bulundurulmalidir. Nitekim literatiirde de
klasik menenjit triadinin (ates, ense sertligi, biling degisikligi) her hastada bir arada
goriilmedigi, Ozellikle yasli ve immiinsuprese bireylerde atesin eksik olabilecegi
belirtilmistir (27,125). Calismamizda da bu bulgularla benzer olarak, menenjite 6zgii
klasik triadin ABM tanis1 alan hastalarin yarisma yakiminda, SHIM tamis1 alan
hastalarin yalnizca dortte birine yakininda saptandigi goriilmiistiir. Bu klasik triat BA
ve KM grubu hastalarda daha az oranda tespit edilmistir. Dolayisiyla, ates, ense sertligi
ve biling degisikligi gibi klinik bulgular SSS enfeksiyonlarinin tanisinda 6nemli
olmakla birlikte, bu belirtilerin yoklugu taniy1 diglamak icin yeterli bir kriter olarak

degerlendirilmemelidir.

Literatiir incelendiginde SSS enfeksiyonlarinda farkli tani gruplari arasinda
basvuru GKS degerlerinin karsilagtirmasina dair bir veri tespit edilmemistir.
Calismamizda hastalarin bagvuru anindaki GKS degerleri incelendiginde; BA ve KM
tanist alan hastalarda GKS ortalamalari, ABM ve SHIM gruplarina kiyasla istatistiksel
olarak anlaml diizeyde daha yiiksek saptanmistir. Bu bulgu, ABM ve SHIM gibi akut
ve hizli progresyon gosteren enfeksiyonlarda norolojik bulgularin daha belirgin
olabilecegini, buna karsin BA ve KM gibi genellikle subakut veya kronik seyirli
enfeksiyonlarda biling durumunun bagvuru aninda daha az etkilenmis olabilecegini

diistindiirmektedir.

ABM’de BOS protein diizeyinin genellikle 100-500 mg/dL araliginda oldugu,
l16kosit sayisinin ise ¢ogunlukla 100 hiicre/mm?'i gegtigi bildirilmektedir (1,119,123).
Benzer sekilde Tiirkiye’den bildirilen bir calismada ABM’lerde BOS protein
ortalamast 300 mg/dL, BOS 16kosit sayis1 da 1445 hiicre/mm? saptanmistir (24) .
SHIM tanili hastalarda BOS protein diizeylerinin (> 100-mg/dL) BOS l6kosit
sayisinin yiiksek olmast beklenmektedir (5). BA tanili hastalarin incelendigi bir
caligmada, 10 hastaya (%40) lomber ponksiyon uygulanmis; bu hastalarin yedisinde
(%70) BOS artmus hiicre sayist (>5 x 10° hiicre/L) saptanmustir. Ayrica sekiz hastada
BOS protein diizeyi 50 mg/dL’nin iizerinde bulunmustur (116). Calismamizda LP
yapilan hastalarda BOS protein ve l6kosit diizeyi tam1 gruplari arasinda anlaml

farklilik gostermistir; en yliksek ortalama BOS protein diizeyi ABM grubunda, en
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yiiksek BOS 16kosit sayist da ABM grubunda saptanmisti. KM hastalarinda
etiyolojiye bagli olarak BOS bulgular1 degisebilmektedir, glukoz diizeyinin <40
mg/dL olmasi, 6zellikle fungal ve tliberkiiloz menenjit gibi enfeksiydz kronik menenjit
nedenlerinde ayirt edici bir bulgudur; buna karsilik norosifilizde glukoz diisiikligii
beklenmez (58,97). Caligmamizda KM tanisi alan hastalarda akut menenjit ile
bagvuran hastalardan farkli olarak daha diisiikk BOS protein, daha yiliksek BOS glukoz
ve daha diisiik BOS 16kosit sayisi tespit edilmistir. Bu farkliliklar, KM vakalarinda
BOS parametrelerinin yorumlanmasinda etiyolojik ajanin dikkate alinmasinin tanisal

dogruluk acisindan 6nem tasidigini gostermektedir.

Literatiirde de Gram boyamanin ABM ve SHIM tanisinda duyarliliginin %60—
90, ozgiilliigiiniin ise %100 oldugu bildirilmektedir (1,15,59). Caligmamizda LP
yapilan hastalarin  BOS mikrobiyolojik degerlendirmesinde Gram boyama ile
mikroorganizma tespiti ABM ve SHIM gruplarinda diger tan1 gruplarma gore yiiksek
tespit edildi. Akut menenjit vakalarinda Gram boyamanin mikroorganizmalarin erken
tespitinde onemli bir yerde oldugu goriilmektedir. Caligmamizda BOS kiiltiiriinden
mikroorganizma izolasyonu tani gruplart arasinda anlamli diizeyde farklilik
gdstermistir. BA ve SHIM gruplarinda BOS 6rnegi alinan hastalarda %90°1n iizerinde
mikroorganizma tanimlanmistir. Buna karsilik ABM tanisi alan hastalarin yalnizca
%56.2’sinde BOS kiiltiirde iireme tespit edilmistir. Kiltiir, bakteriyel menenjit
tanisinda altin standart yontemdir. Literatiirde ABM tanis1 alan hastalarin BOS’unda
%80-90 kiiltiir pozitifligi bildirilmistir (1). Literatiirde LP’den 6nce antimikrobiyal
tedavi almis olgularda Gram boyama duyarliliginin %40-60’a, kiiltiir pozitifliginin ise
%50’nin altina distigi  bildirilmistir (60,61). Calismamizda ABM grubunda
mikroorganizma tespit oraninin daha diisik olma nedeni olarak  hastaneye
basvurmadan Once antibiyotik kullanilmis olmasi diisliniilmektedir. Hastaneye
basvurmadan 6nce antibiyotik kullanan hastalarin %66.9’unda mikroorganizma izole
edilememistir. Antibiyotik kullanmayan hastalarin % 71.2°sinde ise BOS kiiltiirtinde
etken izole edilmistir. Antibiyotik kullanmadan 6nce BOS 6rnegi alinan hastalarda
etken izole edilme olasilig1, antibiyotik kullanmis hastalara kiyasla 4.7 kat daha yiiksek

bulunmustur. Bu bulgular, bakteriyel menenjit siiphesinde antibiyotik tedavisine
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baglanmadan 6nce BOS 0Ornegi alinmasinin tanisal dogrulugu artirmak agisindan

oneme sahip oldugunu desteklemektedir.

Literatiirde, SSS enfeksiyonlarinin tanisinda serum inflamatuvar belirteclerinin
yeri uzun siiredir arastirilmaktadir. CRP, 16kosit ve ESR gibi klasik parametrelerin
yani sira, PCT gibi yeni nesil biyobelirteclerin de klinik ayirici tanida kullanilabilecegi
One siiriilmektedir (126). Ancak bu belirteclerin diizeylerindeki ne kadarlik bir artisin
menenjit tanisina 6zgil oldugu netlik kazanmamistir. Misir’dan bildirilen bir
calismada, serum PCT diizeyinin >0.98 ng/mL olmasi1 ABM ile iligkili bulunmustur
(127). Calismamizda basvuru anindaki serum laboratuvar bulgular1 tani gruplarina
gore incelendiginde KM disinda tiim tan1 gruplarinda 16kositoz tespit edilmistir, ve
notrofil hakimiyetinde oldugu saptanmistir. WBC diizeyi, tanilar arasinda anlaml
farklilik gostermistir ve en yiiksek ortalama ABM grubunda bulunmustur. CRP diizeyi
tam1 gruplar1 arasinda anlamli farkliik gostermis ve en yiiksek ortalama SHIM
grubunda izlenmistir. Benzer sekilde, ESR da gruplar arasinda anlamli fark gostermis
ve en yiiksek deger SHIM grubunda saptanmustir. Bagvuru serum PCT diizeyi, ABM
ve BA gruplarinda diger tan1 gruplarina gore daha yiiksek bulunmustur. Dolayisiyla,
serum inflamatuvar belirtecleri SSS enfeksiyonlarin tanisinda tek basma 6zgiil
olmasa da, klinik ve BOS bulgular1 ile birlikte degerlendirildiginde tan1 ve ayirici

tantya onemli katki saglayabilecek yardimci parametrelerdir.

Tiirkiye’de eriskin yas grubuna yonelik retrospektif cok merkezli bir calismada,
ABM olgularinda S. pneumoniae en sik izole edilen etken olarak bildirilmis (%69.2)
(24), yine iilkemizde yapilan ¢ok merkezli bir calismada ABM en sik etkeni S.
pneumoniae olarak bulunmustur (26). Afrika, Avrupa ve Amerika’dan bildirilen
surveyans verilerinde ABM en sik etkeni S. pneumoniae’dir (21,58). Literatiire benzer
sekilde calismamizda ABM tanili hastalarda en sik S. pneumoniae (n=46, % 46) izole
edildi. Calismamizda ABM tanil1 hastalarda ikinci en sik izole edilen mikroorganizma
L. monocytogenes (n=15, %15)’dir. ABD’de eriskin vakalarinin %2-8’inden L.
monocytogenes sorumludur (1). ABM tanili hastalarda izole edilen etkenler arasinda
L. monocytogenes‘in oraninin yiiksek olmasinin olast nedenlerinden birisi
kohortumuzun yas ortalamasinin yiiksek olmasi (54.5) olabilir nitekim iilkemizden

bildirilen yas ortalamasi 63 olan bir ¢alismada L. monocytogenes oram1 %38.8 olarak
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bildirilmistir (24). Calismamizda saptanan 15 Listeria menenjitinin 13 (%86.6) *ii 50
yas lizerindedir, ve 50 yas tizeri 13 hasta incelendiginde besinde DM, iiciinde KOAH,
ikisinde solid organ malignitesi, ve birinde romatolojik hastalik 6ykiisii mevcuttur.
Literatiirde Listeria menenjitinin bagisiklig1 baskilanmis bireylerde, yaslilarda, kanser
ve DM hastalarinda daha sik goriildiigii bildirilmektedir, bizim ¢alismamizin sonuglari
da Listeria menenjitinin 50 yas ilizerinde ve immusupresif hastalarda goriildiiglinii
desteklemektedir (1,59,123). SHIM hastalar1 iizerinde yapilan iilkemizden bildirilen
bir caligmada en sik tespit edilen etkenler sirasi ile Acinetobacter spp., koagulaz
negatif stafilokoklar, S. aureus ve P. aeruginosa ‘dir (46). Panic ve arkadaglarinin 144
SHIM tanis1 alan hasta iizerinde yaptig1 calismada en sik etkenler Acinetobacter spp,
S. aureus, P. aeruginosa ve Enterobacteriaceae olarak tespit edilmistir (5). Bu veriler
ile benzer olarak calismamizda SHIM tamili hastalarda en sik izole edilen
mikroorganizma koagulaz negatif stafilokoklar, ikinci sirada Enterobacteriaceae
tirleri vardi. BA izole edilen etkenler hastanin bagisiklik durumu, enfeksiyonun
kaynag1 ve yas grubuna gore degisiklik gostermekle birlikte, en sik bildirilen
patojenler Streptococcus spp, S. aureus, Enterobacteriaceae, anaerobik bakteriler ya
da mantarlardir. Yiiz dort beyin apsesi olgusunun incelendigi bir calismada
Streptococcus spp., O0zellikle viridans grubu streptokoklar, en sik izole edilen etken
olarak tanimlanmistir (128); benzer sekilde immiin sistemi saglam erigkinlerde en
yaygin etkenlerin oral streptokoklar, stafilokoklar ve anaeroblar oldugu bildirilmistir
(129). Literatiir ile uyumlu sekilde ¢alismamizda BA tanili hastalarda en sik izole

edilenler anaerobik mikroorganizmalardi.

S. pneumoniae suslarinda penisilin direncinde diinya genelinde artis oldugu
bildirilmektedir. Avrupa’da penisilin direnci 1970’1li yillarda ilk kez izole edilmis ve
takip eden yillarda &zellikle Ispanya ve Macaristan gibi iilkelerde hizla yayilmistir
(130). 2000-2001 y1llarinda Ispanya’da 103 klinik izolattan elde edilen verilere gore,
suslarin %32’si penisiline direncli bulunmus ve bunlarin %7.7°s1 yiiksek diizeyde
direng gostermistir (131). Benzer sekilde 2000 yilinda Amerika’dan bildirilen bir
calismada suslarin %50’sinden fazlasinda penisilin direnci tespit edilmistir.
Tirkiye’den bildirilen bir serotip ve diren¢ calismasinda ise, 1997-2000 yillar

arasinda izole edilen S. pneumoniae suslarimin %23’iiniin penisiline orta diizeyde
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direncli oldugu raporlanmistir (132). Tiirkiye’den bildirilen daha giincel bir ¢alismada
ise 2015-2017 yillar1 arasinda pndmokok suslarinin yalnizca %27.9’u penisilin duyarl
tespit edilmistir (133). Literatiirle uyumlu sekilde ¢alismamizda S. pneumoniae
izolatinin %44.9°unda penisilin direnci tespit edilmis, seneler icerisinde penisilin MIK
degerlerinde artis bulunmustur. Bu bulgular, yillar i¢cinde penisilin direncinde anlamli
bir artis oldugunu ve bu durumun global bir halk sagligi sorunu haline geldigini

gostermektedir.

Literatiirde MRG’nin, serebral parankim, omurilik ve kemik iligi diizeyindeki
erken degisiklikleri saptamada BT’ye gore daha yiiksek duyarliliga sahip oldugu
vurgulanmaktadir (134). MRG’nin duyarlilig1, 6zellikle bakteriyel, fungal ve paraziter
enfeksiyonlarda BT ye kiyasla anlamli 6l¢iide fazladir ve bu nedenle siipheli olgularda
erken désnemde MRG planlanmas: dnerilmektedir (97). Ozellikle BA tanisinda MRG
yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahiptir (135). Calismamizda hastalarin %14
(n=55)tinde BT’de patolojik bulgu tespit edilmemis iken klinik siiphe ile ¢ekilen
MRG’de SSS enfeksiyonuna dair patolojik bulgu tespit edilmistir, bu durum literatiir
ile uyumludur. Dolayisiyla, SSS enfeksiyonlarinda BT ile sinirli bulgu saptanan ya da
klinigi ile goriintileme uyumsuz hastalarda ileri degerlendirme i¢cin MRG tercih

edilmelidir.

ABM ampirik tedavide 3. kusak sefalosporinler ve vankomisin; 50 yas iizerinde
bu tedaviye ek ampisilin, immunsupresif hastalarda ise 3. kusak sefalosporin yerine
sefepim ya da meropenem Onerilmektedir. (58). Calismamizda ABM tanis1 alan
hastalarin %92.9’unda, tedavi bu 6neriler dogrultusunda baslanmis ancak bu hastalarin
%8.7 (n=15)’sinde ampirik baslanan tedavi izole edilen mikroorganizmaya etkili
bulunmamis veya mikroorganizma izole edilemeyen hastalarda klinik ve laboratuvar
iyilesme izlenmemistir. Ve bu hastalarin % 73.3 (n=11)’1 eksitus olmustur. Ampirik
baslanan tedavi etkin bulunmayan 15 hasta detayli incelendiginde iki hastada 50 yas
altinda Listeria menenjiti tespit edilmistir. Bu hastalarda Listeria menenjiti i¢in risk
faktorli olarak bilinen immupresyon, kanser, alkolizm Oykiisii veya DM risk
faktorlerinden higbirisi bulunmamaktadir ve kaynak olarak ¢ig siit {irlinleri tiikketimi
diistiniilmiistiir. Listeria menenjiti cogunlukla yenidogan ve 50 yas {istii hastalarda

izlenmekte olup menenjit kilavuzlarinda 50 yas alt1 listeria menenjiti tespit edilen
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erigkin hastalarda HIV testi yapilmas1 onerilmektedir (1). Hollanda’da 375 listeria
menenjitinin degerlendirildigi bir ¢alismada hastalarin %21’inin 12 ay ile 59 yas
arasinda oldugu bildirilmistir ancak bu hastalarin Listeria menenjiti i¢in risk
faktorlerinin olup olmadigi belirtilmemistir (136). Calismamizda BOS kiiltiiriinde L.
monocytogenes iremesi bildirildikten sonra tedavi revizyonu yapilmis ancak
hastalardan biri eksitus olmustur. Bu hastada menenjit komplikasyonu olarak
hidrosefali gelismesinin mortaliteye neden oldugu diisiiniilmektedir. Hastane kaynakl
enfeksiyon etkenlerinden biri olan A. baumannii’nin toplum kokenli bir hastada izole
edilmesi literatiirde nadiren, vaka bazli olarak bildirilmistir (137,138). Calismamizda
ampirik tedavi etkin bulunmayan hastalardan birinin BOS kiiltiiriinden A4.baumannii
izole edilmistir. Bu hastanin yalnizca kafa travmasi dykiisii mevcut olup, travma
sonrast ¢evrede bulunan Acinetobacter spp. suslart enfekte olabilecegi
diistiniilmektedir. Cevresel kosullara yiiksek adaptasyon yetenegi bulunan bu
mikroorganizmanin, Ozellikle travma sonrasi konakta potansiyel patojenite
gosterebilecegi akilda tutulmalidir. Literatiirde belirtildigi gibi ABM tanili olgularin
%11-30’unda BOS Kkiiltiirii negatif sonuglanabilmektedir (79), Listeria menenjiti
olgularinda ise bu oranin daha da yiliksek olabilecegi bildirilmektedir (136).
Calismamizda ampirik tedavi etkin bulunmayan 12 hastada BOS Kkiiltiiriinde etken
izole edilmemistir. Hastalarin hastaneye ge¢ bagvurmasi, basvuru Oncesinde
antibiyotik kullanimi ve mikrobiyolojik kiiltlir yontemlerindeki teknik sinirliliklar,
etken mikroorganizmanin izole edilmesini giiclestirmekte ve dolayisiyla hasta
yonetimini  zorlagtirmaktadir. Bu durum, ozellikle tedaviye yon verecek
mikroorganizmanin saptanmasinda gecikmelere ve ampirik tedaviye bagimliligin
artmasina neden olmaktadir. Ingiltere kilavuzlar, kiiltiir ydntemlerinin yetersiz kaldig
durumlarda tanisal dogrulugu artirmak amaciyla, 6zellikle sik karsilasilan patojenlere
yonelik olarak BOS 6rneklerinden PZR c¢alisilmast dnermektedir (60). Hastanemizde
2010-2022 yillarn arasinda BOS oOrneklerinden PZR c¢alisilamamis olup, bu
mikrobiyolojik yontemin eksikligi, kiiltiir ile patojen izole edilemeyen vakalarda hasta
yonetimini zorlagtirmisgtir. PZR temelli yaklasimlar, 6zellikle hizli sonu¢ vermesi ve
spesifik patojen hedeflemesi sayesinde, erken tan1 konulmasi ve hedefe yonelik tedavi
planlanmasi agisindan klinik a¢idan fayda saglamaktadir. SHIM de ampirik tedavide

vankomisin ile birlikte P. aeruginosa ’ya etkili bir beta-laktam antibiyotik (6rnegin,
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sefepim, seftazidim veya meropenem) kullanilmasi 6nerilmektedir (2). Calismamizda
SHIM tanis1 alan hastalarin %79.4’iinde tedavi bu oneriler dogrultusunda baslanmus
ancak bu hastalarin %21.2 (n=22) ’sinde ampirik baslanan tedavi izole edilen
mikroorganizmaya etkili bulunmamis veya mikroorganizma izole edilemeyen
hastalarda klinik ve laboratuvar iyilesme izlenmemistir. Ve bu hastalarin %68.1
(n=15)’1 eksitus olmustur. Ampirik baslanan tedavi etkin bulunmayan yedi hastada
BOS’da A. baumanni izole edilmistir. Ayrica A. baumanni iiremesi bildirildikten sonra
intratekal/intraventrikiiler kolistin tedaviye eklenmistir buna ragmen hastalarin %57
(n=4)’si exitus olmustur. 4. baumanni menenjiti ylksek mortaliteye sahip bir
enfeksiyondur, polimiksinlerin kan beyin bariyerini yeterli diizeyde gegmemesi nedeni
ile parenteral tedaviye ek intratekal/intraventrikiiler uygulama o6nerilmektedir (2,5).
Ayrica sant enfeksiyonu olan hastalarda etkin tedavi saglanmasinda santin
uzaklastirilmasi esastir. Calismamizda ampirik tedavi etkin bulunmayan ve takibinde
eksitus olan dort A. baumanni menenjiti incelendiginde bu hastalarda parenteral ve
intratekal/intraventrikiiler kolistin’in mikroorganizma kiiltiirde izole edildikten sonra
tedaviye eklendigi goriilmiistlir. Ancak dort olguda da septik sok nedeni ile sant
uzaklagtirma islemi ger¢eklestirilememistir. Bu durum, antibiyotik tedavisinin yani
sira enfeksiyon odaginin kontrol altina alinmasinin da tedavi basarisina katkisinin
Onemini vurgulamaktadir. Ampirik baglanan tedavi etkin bulunmayan bes hastada
Pseudomonas spp., dort hastada K. pneumoniae (GSBL pozitif) izole edilmistir. Bu
hastalarda BOS’da iireyen mikroorganizmanin ampirik tedaviye direngli oldugu
izlenmistir. Takiplerinde bu hastalarin %66.6 (n=4)’ s1 eksitus olmustur. Bu hastalarda
mortalite nedenleri etkin tedavinin ge¢ baslanmasi, hastalarin mevcut
komorbiditelerine baglt olarak gelisen ¢oklu organ yetmezlikleri ve YBU yatis
sliresinin uzamasma bagli olarak ortaya ¢ikan saghik bakim iligkili diger
enfeksiyonlardir. SHIM ampirik tedavide her hastanenin kendi siirveyans direng

verilerinin dikkate alinmas1 6nem tasimaktadir.

Literatiirde ABM icin mortalite oranlar1 yas grubu ve nedene gore degismekle
birlikte %5 ila %30 arasinda bildirilmistir (1,111,123), gelismekte olan {ilkelerde bu
oran %54 e kadar ¢ikmaktadir (139). Ulkemizden bildirilen bir metaanalizde 2.408

eriskin menenjit olgusu degerlendirilmis ve mortalite oran1 %17.6 bulunmustur (25).
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Bununla benzer olarak calismamizda ABM tanili hastalarin %19’u  6lmistiir.
Literatirde SHIM’in mortalite oranlarmin, toplum kékenli menenjite kiyasla daha
yiiksek oldugu bildirilmektedir. Ulkemizden bildirilen bir calismada SHIM tanili
hastalarda mortalite oran1 %27 bulunmustur (46). Diger iilkelerden bildirilen
calismalarda SHIM hastalarinda goriilen mortalite oranlar1 genellikle %30 ila %70
arasinda degismektedir (5,72,80). Caligmamizda tanit gruplarinda mortalite orani
incelendiginde anlamli olarak en yiiksek &liim oran1 SHIM tanili hastalarda (%29.8)
bulunmustur. Bu yiiksek mortalite oranlari, erken tan1 ve uygun antibiyotik se¢iminin
SHIM yé&netimindeki énemini vurgulamaktadir. Literatiirde BT kullanima girdikten
sonra BA 6liim oranlarinda belirgin bir azalma izlenmis ve bu oran %17 ila %32
arasinda bildirilmektedir (90,135). Calismamizda BA tanili hastalarda mortalite

literatiir ile benzer bulunmustur (%22.6).

Bakteriyel menenjitte yas, mortalite tizerinde 6nemli bir etkendir. Literatiirde
ABM tanis1 alan hastalarda yas ilerledikce mortalite oranlarinin anlamli diizeyde
arttigt gosterilmistir (27,33). Calismamizda ABM tanili hastalarda 6lenlerin sag
kalanlara gbre yas ortalamasinin anlamli olarak daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Ballantyne ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢aligmaya gore bilinci agik ve bas agrist gibi
tipik semptomlarla bagvuran hastalarin mortalite oranlarinin daha diisiik oldugu, buna
karsilik biling degisikligi, nébet veya fokal ndrolojik bulgularla bagvuran hastalarin
mortalitesinin daha yiliksek oldugu bildirilmistir (140). FND varligi, bakteriyel
menenjitli hastalarda hem hastaligin siddetinin hem de mortaliteyi arttirmaktadir
(141). Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak ABM tanis1 alan hastalarda bagvuruda

FND varlig1 mortalite ile anlaml1 iligkili bulunmustur.

ABM tanili hastalarda literatiirde, S. aureus menenjiti i¢in bildirilen mortalite
oranlar1 %14 ila % 43 arasinda degigmektedir. Bu yiiksek oran, enfeksiyonun siklikla
hastane kaynakli olmasi ve altta yatan ciddi hastaliklarin bulunmasi gibi direncli
suslarin neden olabilmesiyle iliskilidir (48,48,139). Calismamizda, tiim hasta gruplari
icinde S. aureus mortalitesi %47.1 iken, ABM tanis1 alan hastalarda %57.1 ile
literatiirde bildirilen oranlardan daha yiiksek bir mortalite oram1 saptanmistir. Bu
durumun olas1 nedenleri arasinda S. aureus izole edilen hastalarin ¢cogunlugunun

immiinstipresif olmasi, takip siirecinde yogun bakim {initesi ihtiyacit gelismesi ve
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menenjite bagli komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasi diisiiniilmektedir. Calismamiz
retrospektif oldugundan S. aureus iliskili menenjitlerde mortaliteyle iliskili faktorler
ayrintilandirilamamistir. Bu faktorleri daha iyi anlayabilmek i¢in ileriye dontik, genis
kapsamli calismalara ihtiyag vardir. Ulkemizden bildirilen ¢alismalarda S. pneumoniae
menenjitlerinde etkene atfedilen mortalite oran1 %6 ila %10 arasinda bulunmustur
(24,25). Calismamizda tiim hasta gruplari icerisinde S. pneumoniae olgularinda
mortalite oran1  %10.2 olup, diger etkenlerdeki mortalite (%25.0) ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiikk saptanmustir.
Calismamizda da S. pneumoniae olgularinda mortalite oranimnin gorece diisiik
bulunmasi, bu etkenin genellikle daha erken taninmasi ve antibiyotiklere duyarliliginin
yiiksek olmasiyla agiklanabilir. Acinetobacter menenyjiti, literatiirde %10 ila %60
arasinda degisen bir mortalite oraniyla iliskilendirilmektedir (2,5,83,137). Ulkemizden
bildirilen bir ¢alismada postoperatif menenjitlerde Acinetobacter spp. atfedilen
mortalite orant  %55.6’dir (142). Calismamizda, tiim hasta gruplar icinde
Acinetobacter spp. mortalitesi %55 iken, SHIM tanis1 alan hastalarda %61.1 ile
literatiir ile uyumlu bir mortalite oran1 saptanmistir. Candida menenjiti eriskinlerde
oldukga nadir goriilmekle birlikte, son derece yiliksek mortalite oranlar ile seyreden
bir enfeksiyondur. Literatiirde bildirilen vakalarin biiylik cogunlugu ge¢ tan1 almakta,
bu durum da mortalitenin artmasinda temel etkenlerden biri olarak 6ne ¢ikmaktadir
(100,143). Calismamizda tiim hasta gruplar1 icerisinde mortalite ile anlamli iligkili
bulunan etkenlerden ikisi; Candida spp. ve Nokardia spp.’dir. Calismamizda alti
hastada Candida menenjiti tespit edilmis olup dordii (%66.7) tedaviye ragmen
Olmiistiir. Literatiirde Nocardia menenjiti, immiinsiipresif tedavi, malignite, kafa
travmasi, norosirurjik girisim, kronik graniilomatdz hastalik ve sarkoidoz gibi
predispozan faktorlerle iligkilidir (49). Calismamizda mortaliteyle anlamli iligki
buldugumuz bir diger etken Nocardia spp. ‘dir. Calismamizda Nocardia spp. izole
edilen {i¢ hastanin hepsinde immunsupresyona neden olan bir durum tespit edilmis

olup takipte tedaviye ragmen hastalarin hepsi eksitus olmustur.
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Calismamizin retrospektif olmast bazi durumlarin ortaya konulmasinda
kisitliklara neden olsada, elde ettigimiz bulgularin, lokal epidemiyolojik verilerin
ortaya konulmasi agisindan 6nemli katkilar sundugunu, SSS enfeksiyonu bulgulari
olan hastalara tanmisal ve ampirik tedavi yaklagimlarinin gelistirilmesine rehberlik

edecegi ve literatiire katki saglayacagi diintiniilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

6.1. Sonuc¢

10.

11.

12.

13.

393 SSS enfeksiyonu tanisi alan hasta incelendi. Bu hastalarin %58°1 erkek,
%41.5°1 kadind1.

Hastalarin ortalama yas1 52.4 + 18.5 olarak hesaplandi (min=18, max=94).
Hastalarin % 46.8 ABM, %33.3’ii SHIM, % 7.9u BA ve %12’si KM tanis1
aldi.

KM tanisi alan hastalarda %53 TBM, %23.4 norobruselloz, %12.7 norosifiliz,
%38.5 kriptokokal meningoensefalit ve %2.1 kandidal menenjit saptandi.
Hastalarin yillara gore dagilimi incelendiginde 2006-2010 déneminde 48
hasta; 2011-2015 déneminde 133 hasta; 2016-2020 doneminde 109 hasta,
2021-2024 doneminde 93 hasta bulunmaktaydi.

Gruplara gore yas ortalamalari: ABM’de 54.5 + 19.6, SHIM’de 50.6 + 17.5,
BA’de 53.5 + 13.9, KM’de ise 48.2 + 18.5 yil olarak hesaplandi.

Eslik eden komorbiditeler, ABM tanis1 alan hastalarda DM sikligi, diger
gruplara gore iki kat daha fazladir BA tanisi alan hastalarda DM, 3.13 kat daha
sik izlendi

ABM tanis1 alan hastalarin %3.8’unda hematolojik malignite bulunmakta olup
diger gruplara gore anlaml1 yiiksekti.

SHIM tanis1 alan hastalarin %21.4’{inde solid organ malignitesi bulunmakta
olup diger gruplara gore anlamli ytiksekti.

HIV pozitif hastalarda KM gelisme olasiligi, ABM ile karsilastirildiginda
anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu.

SSS enfeksiyonu risk faktorleri iginde, NRS operasyon dykiisii en yaygin risk
faktorii olarak %30 hastada saptandi. Bunu sirasiyla sant varligi, siniizit, kulak
enfeksiyonu, kafa travmasi izledi.

Risk faktorleri i¢inde, kulak enfeksiyonu gecirme dykiisii olan hastalarda ABM
gelisme siklig1 2.6 kat, BA gelisme siklig1 8 kat artmis bulundu.

Dis apsesi veya veya dis enfeksiyonu olan hastalarda ABM gelisme siklig1 4.1
kat, BA gelisme siklig1 4 kat artmis bulundu.
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14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22

23.

24.

25.

26.

27.

Siniizit dykiisii olan hastalarda ABM geligsme siklig1 2 kat, BA gelisme siklig1
4 kat artmis izlendi.

SHIM tanis1 alan hastalarda risk faktorleri icinde; sant varligi, norosiriirjik
operasyon Oykiisii, KBB operasyon ykiisii ve rinore varlig1 ile SHIM gelisimi
arasinda anlaml iligki tespit edildi.

En sik belirlenen sikayet % 82.4 oraninda bas agristydi. Bunu sirasiyla ates,
bulanti-kusma, biling degisikligi izledi.

Hastalarin basvuru 6ncesi semptomlarin stiresi ortalama 6.9 + 8.6 giin (min=
1, max=90) oldugu saptandi.

Basvuru sikayetleri iginde SHIM tanis1 alan hastalarin diger tani gruplarina
kiyasla ates sikayeti ile bagvurma olasilig1 2.9 kat artmis izlendi.

ABM tanis1 alan hastalarin, diger tan1 gruplarina kiyasla biling degisikligi ile
basvurma olasilig1 3 kat daha fazla bulundu.

BA tanisi alan hastalarin FND ile bagvuru olasiligi, diger tan1 gruplarina kiyasla
5 kat daha fazla bulundu.

KM tanis1 alan hastalarin, diger tan1 gruplarina gore kilo kaybi ile bagvurma
olasilig1 yaklasik 65 kat, gece terlemesi ile basvurma olasilig1 91 kat daha fazla

bulundu.

. Bagvuru sikayetlerinin siiresi KM grubunda belirgin sekilde uzunken, en kisa

semptom siiresi ise ABM grubunda gozlendi.

Hastalarin bagvuru aninda fizik muayene bulgular1 incelendiginde, hastalarin
%84.5’inde ates, %45.8’inde ense sertligi ve %65.9’unda tasikardi saptandi.
Fizik muayene bulgular icinde, ates, tiim tani gruplarinda en sik izlenmekle
birlikte, en yiiksek oranda SHIM (%92.4) ve ABM (%87) tanis1 alan hastalarda
goriildii.

ABM tanisi alan hastalarin %13’iinde, SHIM tanis1 alan hastalarin %7.6’sinda
basvuru fizik muayenesinde ates tespit edilmedi.

SHIM tanis1 alan hastalar, diger tam1 gruplarma gore yaklasik 2.9 kat daha fazla
ates ile bagvurdugu bulundu.

ABM tanis1 alan hastalarin, diger tanilara gore ense sertligi ile bagvurma

olasilig1 5.7 kat daha fazlaydi.
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28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Menenjit klasik triadi (ates, ense sertligi, biling degisikligi) ABM tanis1 alan
hastalarin %45.6’inde, SHIM tanis1 alan hastalarin % 24.4’iinde saptandi.

BA ve KM tanisi alan hastalarin bagvuru aninda GKS ortalamasi diger gruplara
gore anlamli olarak daha yiiksekti.

Hastalarin BOS protein diizeyi, en yiikksek ABM grubunda en diisik BA
grubunda saptandi.

BOS l16kosit sayis1 en yliksek ABM grubunda saptandi ve tanilar arasinda
anlamli farklilik bulundu.

BOS 6rnegi Gram boyama %37.3’linda mikroorganizma tespit edilmistir.
Gram boyama ile mikroorganizma tespiti ABM ve SHIM gruplarinda
yiiksekken, KM grubunda bu oran diisiiktii. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu.

373 hastanin BOS 6rnegi kiiltiir yapilmis ve bu hastalarin %66.7’sinde kiiltiirde
mikroorganizma izole edilmistir. BOS Kkiiltiir pozitifligi en yiiksek BA ve
SHIM gruplarinda saptandi, buna karsilik KM grubunda bu oran %25 idi. Tan1
gruplar1 arasinda anlaml diizeyde farklilik izlendi.

Hastaneye basvuruda antibiyotik kullanan 41 hastanin %34.1’inde BOS
kiiltiiriinde etken izole edildi, basvuruda antibiyotik kullanimi olmayan 333
hastanin % 71.2’sinde BOS Kkiiltiiriinde etken izole edildi. Antibiyotik
kullanmadan BOS numunesi alinmis hastalarda etken izole edilme ihtimali
4.76 kat daha fazla bulundu.

Bagvuru  anindaki  laboratuvar  bulgulari1  tam1  gruplarina  gore
karsilastirildiginda, WBC diizeyi, tanilar arasinda anlamli farklilik gosterdi ve
en yiiksek ortalama ABM grubunda, en diisiik ortalama ise KM grubunda
bulundu.

Basvuru serum nétrofil sayis1t ABM grubunda daha ytiksek olup, KM grubunda
diisiiktii, tan1 gruplar1 arasinda anlamli farklilik izlendi.

Bagsvuru serum CRP diizeyi, SHIM grubunda daha yiiksek olup, KM grubunda
belirgin sekilde diisiiktii. Tan1 gruplari arasinda anlamli farklilik izlendi.
Basvuru serum sedimentasyon hiz1 SHIM grubunda daha yiiksek olup tani

gruplar1 arasinda anlamli farklilik izlendi.
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39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

Bagvuru serum PCT diizeyi, ABM ve BA gruplarinda diger tani gruplarina gore
daha yiiksek bulundu, bu fark istatistiksel olarak anlamli saptandi.

ABM tanist alan hastalarda basvuru anindaki WBC ve CRP diizeyleri, sag
kalanlar ve Olenler arasinda anlamli fark gostermedi. Taburculuk/6liim giinii
laboratuvar degerleri karsilastirildiginda, d6len hastalarda WBC diizeyleri
anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Benzer sekilde, 6len hastalarda CRP
diizeyleri de sag kalanlara gore anlamli diizeyde yiiksek saptandi.

SHIM tanis1 alan hastalarda basvuru anindaki WBC ve CRP diizeyleri, sag
kalanlar ve Olenler arasinda anlamli fark géstermedi. Taburculuk/6liim giinii
laboratuvar degerleri karsilastirildiginda, 6len hastalarda WBC diizeyleri
anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Benzer sekilde, 6len hastalarda CRP
diizeyleri de sag kalanlara gore anlamli diizeyde yiiksek saptandi.

ABM tanili hastalardan aliman BOS o6rneginde, %56.2 Ornekte kiiltiirde
mikroorganizma izole edildi. Izole edilen etkenler arasinda en sik S
pneumoniae, L. monocytogenes ve koagiilaz-negatif stafilokoklar bulundu.
SHIM tanili hastalarda en sik izole edilen etkenler koagulaz negatif
stafilokoklar, Enterobacteriaceae ve Acinetobacter spp. dir.

BA tanili hastalarda en sik anaerobik mikroorganizmalar, S. intermedius ve
koagulaz negatif stafilokoklar izole edildi.

KM tanili hastalarda en sik C. neoformans, M. tuberculosis, Candida spp. ve
B. melitensis 1zole edildi.

S. pneumoniae, her yil izole edilmis olup ozellikle 2010, 2014 ve 2024
yillarinda vaka sayisinda artis izlendi.

Kirk-dokuz S. pneumoniae izolatinin %44.9°’unda penisilin direnci tespit
edildi. 2010 yilina kadar penisilin direnci yok iken 2012 yilindan itibaren izole
edilen suslarda penisilin direnci tespit edildi.

S. pneumoniae, Sefotaksim/seftriakson duyarlilik testlerinde, izolatlarin
ticiinde orta duyarlilik saptandi (yillar: 2012, 2016, 2017; MIC = 1 pg/mL), bir
izolatta ise direng (2014; MIC = 2 pg/mL) tespit edildi.

Yirmi altt Enterobacteriaceae izolatinin %30.8’inde GSBL direnci tespit

edildi.
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53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

Tanisal amacgh veya tedavi takibinde %92.1 hastada BT ¢ekildi, bunlarin
%36.5’inde SSS enfeksiyonuna dair patolojik bulgu tespit edildi.

Tanisal amagh veya tedavi takibinde hastalarin %59.7’sinde MRG ¢ekildi,
bunlarin % 60.4’tinde SSS enfeksiyonuna dair patolojik bulgu tespit edildi.
ABM tanist alan hastalarin 9%92.9’unda ampirik tedavi kilavuzlara uygun
olarak baslandi ve %84.7 hastada tedavi etkin bulundu. Kilavuza uygun
ampirik tedavi baslanan ancak tedavi etkin degerlendirilmeyen 15 hastanin
%73.3°1 oldi.

SHIM tanis1 alan hastalarin %79.4’tinde ampirik tedavi kilavuzlara uygun
olarak basland1 ve % 62.6 hastada tedavi etkin bulundu. Kilavuza uygun
ampirik tedavi baslanan ancak tedavi etkin degerlendirilmeyen 22 hastanin
%68.1°1 oldii.

BA hastalarinda kilavuz uygunlugu ve etkinlik yiiksek oranlarda gozlendi
(swrastyla % 87.1 ve % 87.1). Buna karsiik KM grubunda hem kilavuz
uygunlugu %80.9, hem de tedavi etkinligi % 40.4 ile en diisiik diizeyde
bulundu.

Hastalarin % 33.3’ii YBU’nde izlendi. YBU yatis, hastaneye basvuru sonrasi
ortanca bir giin (min: 1 — maks: 22) i¢inde gerceklesti.

Elli bir hastada sant enfeksiyonu tanisit konuldu, alt1 hastada ayni zamanda
distal sant enfeksiyonu bulgular1 mevcut idi. Sant enfeksiyonu tanis1 alan
hastalarin % 54.3’line sant revizyonu yapildi.

En kisa stire hastanede yatis siiresi ABM tanili hastalarda, en uzun yatis siiresi
ise BA tanili hastalarda izlendi. Tan1 gruplari arasinda hastanede yatis siiresi

farki anlamli anlamli bulundu.

Hastalarin %13.2’s1 hastane yatis1 sirasinda 61dii, %3.3 hastada kalici ndrolojik
sekel gelisti.

SHIM tanis1 alan hastalarda mortalite diger tan1 gruplarina goére anlamli olarak
yiiksekti.

Olen hastalarin yas ortalamasmin anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu
saptandi.

Olen hastalarda sag kalanlara gore anlamli diizeyde fark izlenen

komorbiditeler: HT, DM, KKY, ve solid organ malignitesidir.
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63.

64.

65.

66.

67.
68.

Bagvuruda bulunan ates, nobet, biling degisikligi ve bas agris1 semptomlarinin
mortaliteyle anlamli iligkili oldugu goriildii.

S. aureus, Acinetobacter spp., Candida spp. ve Nocardia spp. neden oldugu
enfeksiyonlarda mortalite oranlar1 diger etkenlere kiyasla anlamli derecede
yiiksek bulundu.

S. pneumoniae olgularinda mortalite orani, diger etkenlere gore anlamli olarak
daha diisiik saptandi.

ABM tanisi alan hastalarda 6lenlere gore yas ortalamasi, sag kalanlara kiyasla
anlamli diizeyde daha yliksek bulundu. FND varligi ise 6len hastalarda anlaml
olarak daha sik izlendi.

ABM tanili hastalarda, S. aureus’un etken oldugu olgularda mortalite orani
diger etkenlere kiyasla daha yiiksek bulundu.

SHIM tanil1 hastalarda HT ve mortalite arasinda anlamli iliski tespit edildi.
SHIM tamli hastalarda, Acinetobacter spp.’nin etken oldugu olgularda

mortalite orani diger etkenlere kiyasla daha yiiksek bulundu.
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6.2. Oneriler

1. ABM ve BA tanisi alan hastalarda DM bulunma sikligi anlamli diizeyde
artmistir. Bu nedenle, DM tanis1 olan bireylerde bas agrisi, ates, biling
degisikligi gibi belirtiler varliginda SSS enfeksiyonlar1 ayirici tanida erkenden
diisiiniilmelidir.

2. HIV enfeksiyonu, kronik menenjit gelisimi agisindan giiclii bir risk faktoridiir.
Bu nedenle HIV pozitif bireylerde bas agrisi, kilo kaybi, gece terlemesi gibi
semptomlar varliginda KM o6n planda disiiniilmeli ve tanisal islemler
geciktirilmeden uygulanmalidir.

3. Kulak enfeksiyonu, dis apsesi veya enfeksiyonu ile siniizit Oykiisii olan
bireylerde ABM ve BA gelisme riski anlamli diizeyde artmaktadir. Bu nedenle
bas-boyun, oral bolgeye ait lokal enfeksiyonlarin erken tani ve uygun tedavisi
onem tasimaktadir. Ozellikle bu hastalarda bas agrisi, ates, biling degisikligi
gibi ndrolojik belirtilerin varliginda santral sinir sistemi enfeksiyonlar1 ayirici
tanida oncelikli olarak diisiiniilmelidir.

4. SHIM gelisme riski, dzellikle sant varligi ve gecirilmis ndrosiriirjik girisim
Oykiisii olan hastalarda yiiksek bulunmustur. Bu nedenle sant takilan veya
kraniyal cerrahi gegiren hastalar enfeksiyon belirtileri agisindan yakindan
izlenmeli; ilgili islemler steril kosullarda gergeklestirilerek enfeksiyon kontrol
onlemlerine titizlikle uyulmalidir.

5. Ates, ense sertligi ve biling degisikligi SSS enfeksiyonlarinin 6nemli bir
bulgusu olmakla birlikte, ABM ve SHIM tanisi alan bazi hastalarda bagvuru
fizik muayenesinde ates saptanmamistir ve menenjit klasik triadi hastalarin
yarisindan ¢ogunda izlenmemistir. Bu nedenle, ates, ense sertligi ve biling
degisikligi varligi taniyr desteklese de, yoklugu enfeksiyon olasiligini
dislatmamali; klinik degerlendirme diger semptomlar ve laboratuvar bulgulari
ile birlikte biitiinciil olarak yapilmalidir.

6. BA ve KM tanisi alan hastalarda basvuru anindaki GKS ortalamasinin diger
gruplara gore anlamli olarak daha yiiksek bulunmasi, bu olgularda biling
diizeyinin tanisal siirecte yaniltic1 olabilecegini gostermektedir. Bu nedenle,

GKS normal sinirlarda olsa dahi klinik siiphe varliginda tanisal degerlendirme
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10.

geciktirilmemeli, gerekli goriintiileme ve laboratuvar tetkikleri zamaninda
planlanmalidur.

Antibiyotik kullanimi, BOS Kkiiltiirlinde mikroorganizma izolasyon oranini
anlamli diizeyde azaltmaktadir. Bu nedenle, miimkiinse antibiyotik
tedavisinden 6nce BOS kiiltiirleri yapilmalidir.

Izole edilen S. pneumoniae suslarinda penisilin direnci zamanla artmistir.
Bolgesel antimikrobiyal direng verileri dikkate alinarak ampirik tedavi
protokolleri gézden gecirilmeli ve gerektiginde revize edilmelidir.

Ampirik tedavinin kilavuzlara uygun olarak baglatilmasi, 6zellikle ABM
olgularinda yiiksek tedavi etkinligi ile iliskili bulunmus ve mortalite oranini
azaltic1 yonde etkili olmustur. Bu nedenle, SSS enfeksiyonlarinda tantya uygun
ve zamaninda baslanan kilavuz temelli ampirik tedavi uygulamalari
siirdiiriilmeli; SHIM gibi daha direngli etkenlerin rol oynadig1 olgularda ise
ampirik tedavi secimi yerel direng verileri dogrultusunda giincellenerek
mortalitenin azaltilmasi hedeflenmelidir.

SHIM tanili hastalarda mortalite diger gruplara gore belirgin sekilde yiiksektir.
Bu hastalarda erken tani, uygun antibiyotik se¢cimi ve yogun bakim destegi

kritik 6nem arz etmektedir.
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