Klimik Dergisi ¢ Cilt 17, Say1:2 « 2004, s:95-98 95

Akut Purulan Menenjitli 94 Olgunun Analizi

Tansu Yamazhan, Bilgin Arda, Meltem Tasbakan, Deniz Gokengin, Sercan Ulusoy, Demir Serter

Ozet: Bu calismada, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali’nda
akut piiriilan menenjit tanisi ile izlenen 94 olgunun demografik ozellikleri, yakinma ve bulgulari, predispozan faktor varligi
ile tedavi sonrast komplikasyon ve sekelleri, cesitli yonleriyle retrospektif olarak incelenmistir. Caliymamizda, 47 (%50) olgu-
da menenjit icin kolaylagtirici bir faktoriin varligi belirlenirken, kafa travmas ve kronik otitis media en sik karsulagsilan ko-
laylastinict  faktorler idi. Olgularin beyin-omurilik sivisi (BOS) kiiltiirlerinden izole edilen etkenler sirasiyla, Streptococcus
pneumoniae, Neisseria meningitidis Acinetobacter spp., Staphylococcus aureus ve Listeria monocytogenes idi. Hastalar prog-
noz acisindan degerlendirildiginde; 60 (%63.8) hastada tam iyilesme, 12 (%12.8) hastada hafif norolojik bozukluklar, 8
(%8.5) hastada ise agiwr norolojik sekellerin varhigi saptanmustir. Olgulardan 14 (%14.9)’ii takip sirasinda kaybedilmistir.

Anahtar Sozciikler: Akut piiriilan menenjit, etken mikroorganizmalar, progno:.

Summary: Analysis of 94 cases with acute purulent meningitis. In this study, we retrospectively evaluated the demographic
features, complaints, symptoms, and complications and sequelae of the management of the 94 cases of acute purulent meningitis
treated in the Department of Infectious Diseases and Clinical Microbiology at Ege University Medical Faculty. Among 47 pati-
ents (50%) that a cause of meningitis was achieved, cranial trauma and chronic otitis media were the most common causative
factors. Among our patients, the most common pathogen (29.8%) was Streptococcus pneumoniae and the others were Neisseria
meningitidis, Acinetobacter spp., Staphylococcus aureus and Listeria monocytogenes. In the prognostic evaluation, 60 cases
(63.8%) had complete recovery and 12 cases (12.8%) had mild and 8 (8.5%) had severe neurologic sequelae. The mortality ra-

te was 14.9% (14 of 94).

Key Words: Acute purulent meningitis, pathogen microorganism, prognosis.

Giris

Akut piiriilan menenjitler etkin antimikrobiyal tedaviye
ragmen, morbidite ve mortalitesi yiiksek olan acil infeksiyon
hastaliklarindandir. Yas, cografi farkliliklar, mevsim, toplu-
mun belirli etkenlere karst asili olup olmamasi, genetik yapi,
sosyoekonomik kosullar gibi risk faktorlerine bagl olarak de-
gismekle birlikte en sik tespit edilen etkenler Streptococcus
pneumoniae, Neisseria meningitidis ve Haemophilus influen-
zae’dir. Hizli bir seyir gostererek, kalici norolojik hasara yol
acabilen akut piiriilan menenjitlerde mortalite orani, tiptaki
tiim gelismelere karsin %30 civarindadir. Mortalite oraninin
azaltilabilmesi i¢cin menenjit tanisinin en kisa siirede konulma-
s1, etkenin belirlenmesi ve uygun antibiyotik tedavisine bir an
once baslanmasi gereklidir (1). Bu makalede, Ege Universitesi
Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali’nda akut piiriilan menenjit tanisi ile izlenen
olgular, demografik ozellikler, yakinma, oykii, altta yatan fak-
torlerin varligi, fizik baki, laboratuvar bulgulari, uygulanan
tedavi ile gelisen komplikasyonlar ve sekeller acisindan retros-
pektif olarak incelenmistir.

Yontemler
Bu calismada, 1 Ocak 1995-1 Ocak 2003 tarihleri arasinda
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik

Ege Universitesi, Tip Fakiiltesi, Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dal1, Bornova-izmir

Mikrobiyoloji Kliniginde izlenen 94 akut piiriilan menenjit
olgusu, retrospektif olarak degerlendirilmistir. Hastalar, de-
mografik ozellikler, yakinma, Oykii, predispozan faktorlerin
varli1 (travma, kraniyal operasyon, otit, immiinosiipresyon),
fizik baki, laboratuvar bulgulari, uygulanan tedavi rejimleri,
gelisen komplikasyonlar ve sekel oranlar1 acisindan incelen-
mistir. BOS’tan hazirlanan Gram boyali preparatta etken
mikroorganizmanin goriilmesi ve/veya BOS Kkiiltiiriinde izole
edilmesi piiriilan menenjitlerde kesin tani kriteri olarak kabul
edilmistir. Bunun disinda BOS basincinin artmis, goriintimii-
niin bulanik, Pandy reaksiyonunun olumlu olmasi ile mm®’te
1 000-5 000 Iokositin varligi, BOS protein diizeyinin artist (50
mg/dI’nin iizeri), BOS seker diizeyinde azalma (30 mg/dl’nin
alt1) ve BOS’un Giemsa ile boyali preparatinda polimorf niiveli
16kosit (PNL) hakimiyetinin (%80 nin iizeri) gbzlenmesi, akut
piiriilan menenjit kriterleri olarak kabul edilmistir (1). Ates
yiiksekligi olan hastalardan eszamanli olarak BOS Kkiiltiirii ile
birlikte kan kiiltiirii de alinmistir. Hastalarin ampirik tedavisin-
de kullanilacak olan antibakteriyel ilaca, BOS’un Gram boyali
preparatinin incelenmesi sonucunda karar verilmistir. Buna
gore kristalize penisilin (20-24 MU/giin), seftriakson (4 gr/
giin) ve vankomisin (2 gr/giin) ampirik tedavide kullanilan
ajanlart olusturmustur. Gram boyali preparatta etken saptana-
mayan olgularin ampirik tedavisinde seftriakson (4 gr/giin)
kullanilmigtir. Hastalarin gz dibi bakisinda ciddi papil 6demi-
nin saptanmast ve/veya kraniyal bilgisayarli tomografi (BT)
incelemesinde 6dem bulgusunun desteklenmesi durumunda
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/Tablo 1. Akut Piiriilan Menenjitli 94 Olgunun Demografik
ve Klinik Ozellikleri

Demografik Ozellikler Say1 (%)
Yas ortalamasi 38.12 (15-90)
Erkek 67 (71.3)
Kadin 27 (28.7)
Fizik Bulgular
Ates yiiksekligi* 94 (100)
Bag agrist 91 (96.8)
Biling degisikligi 72 (76.6)
- Biling bulaniklig1 39
- Koma 33
Bulanti-kusma 70 (74.5)
Daokiintii 8 (8.5)
Meningeal Iritasyon Kamtlari
Ense sertligi 94 (100)
Kernig bulgusu 69 (73.4)
Brudzinski bulgusu 50 (53.2)
Fokal nérolojik bulgu 8 (8.5)
Hazirlayic1 Faktorler
Kafa travmasi 13 (13.8)
Kronik otitis media 13 (13.8)
Kronik siniizit 7 (6.3)
Kraniyal operasyon 5 5.3)
Aspleni 2 2.1
Immiin yetmezlik** 2 2.1

Calismamizda, 42 (%44.7) olguda menenjite ne-
den olabilecek bir faktoriin varligt belirlenirken, kafa
travmasi ve kronik otitis media en sik karsilagilan ha-
zirlayict faktorler olarak belirlenmistir. Bes olguda
daha once gecirilmis menenjit Oykiisii saptanmigtir.
Nozokomiyal menenjit olarak degerlendirilen ve
BOS kiiltiiriinde Acinetobacter spp. izole edilen 3 olgu-
da kronik otit, kafa travmast ve immiin yetmezlik
(akut lenfoblastik l6semi), S. aureus izole edilen iki
hastada ise kraniyal sant operasyonu, hazirlayici fak-
torler olarak saptanmistir. Pnomokoksik menenjit tani-
st alan 28 olgunun 17’sinde (kafa travmasi 5, kronik otit
6, kraniyal operasyon 3, kronik siniizit 2 ve aspleni
1) hazirlayici faktor varligi saptanmustir. L. monocy-
togenes, non-Hodgkin lenfomali bir hastada izole edi-
lirken, meningokok menenjitli 7 olgunun 1’inde asple-
ninin, 2’sinde ise kronik otitin, hazirlayici faktor oldu-
gu belirlenmistir.

BOS incelemelerinin biyokimyasal ve mikrobiyo-
lojik sonuglar1 Tablo 2’de belirtilmistir. Caligmaya
alinan tiim hastalarda BOS basmcinin artmis ve
Pandy reaksiyonunun ii¢ veya dort pozitif oldugu be-
lirlenmistir. BOS’un Giemsa boyali preparatlarinda
92 olguda PNL hakimiyeti saptanirken, pnomokoksik
menenjitli 2 olguda BOS’da 16kosit yanit1 tespit edi-
lememis ve bu olgular 24 saat i¢cinde kaybedilmistir.

Akut piiriilan menenjit tanist konulan 94 hastanin
38’inde (%40.4) BOS’un Gram boyali preparatlari-
nin incelemesinde, etken mikroorganizma goriilmiis

ve kiiltiirde Uretilebilmistir. Gram boyal1 preparatlar-

*Fizik baki bulgusu olarak tek kez koltuk altindan 6l¢iildiigiinde
atesin 38.5°C’nin iizerinde olmasi, ates yiiksekligi olarak kabul
edilmisgtir

***Bir olguda akut lenfositer 16semi, diger olgu non-Hodgkin

Klenfoma

da Gram-olumlu diplokok (n= 28) ve Gram-olumsuz
diplokok saptanan (n= 7) olgularin tiimiinde kiiltiirde
iireme saptanirken, kiiltiirde izole edilen 3 etkenin (iki
S.aureus ve bir L.monocytogenes kokeni) Gram boya-
J I1 incelemeleri negatif olarak degerlendirilmistir. BOS

mannitol, 6dem bulgularina ek olarak koma diizeyinde biling
degisikliginin saptandig1 durumlarda ise antibakteriyel tedaviye
ek olarak 4-5 giin siire ile mannitol+deksametazon tedavisi
uygulanmistir. Dosya bilgilerinden ve poliklinik takiplerinden
hastalarin tedaviye yaniti, prognozlari ve sekel oranlar1 deger-
lendirilmistir. Hastalarin bagvuru sirasindaki biling durumlarinin
prognozlari tizerine etkisi istatistiksel olarak incelenmistir.

Sonuclar

1995-2003 yillar1 arasinda akut piiriilan menenjit tanist ile
klinigimizde yatan 94 olgunun demografik ozellikleri, yakinma
ve bulgular1, predispozan faktér varlig1 ile tedavi sonrasi
komplikasyon ve sekelleri Tablo 1’de dzetlenmistir. Buna go-
re hastalarin yag ortalamasi1 38.12 (15-90) olup, hastalarimizin
hemen hemen tamaminda bagvuru sirasinda ates yiiksekligi ve
bas agris1 saptanmigtir. Biling bulaniklifindan agir koma dii-
zeyine kadar degisebilen biling degisikliklerine %76 oraninda
rastlanmistir. Piiriilan menenjit tanis1 konan 8 olguda petesiyal
tarzda deri dokiintiileri saptanmistir. Deri dokiintiileri sapta-
nan 5 olgunun meningokoksik menenjitli olgular oldugu belir-
lenmistir.

kiiltiiriinde etken saptanamayan 35 olgunun (%37.2)

onceden antibiyotik kullanmig oldugu 6grenilmistir.
Menenjitli olgularin kan kiiltiirii incelemeleri degerlendi-
rildiginde, pnomokoksik menenjitli olgularin 7(%25)’si ile
S.aureus ve Acinetobacter spp. izole edilen 5 olguda bakteri-
yemi saptanmigtir.

BOS’un Gram boyal1 preparatinda Gram-olumsuz diplo-
kok saptanan 7 hastanin ampirik tedavisinde kristalize penisi-
lin (20-24 milyon iinite/giin), S. pneumoniae ve Acinetobacter
kokenleri ile olusan menenjitlerin tedavisinde seftriakson (4
gr/giin) 14 giin siire ile kullanilmigtir. BOS kiiltiiriinde L. mo-
nocytogenes iireyen bir hastanin tedavisi degistirilerek ampisilin
(12 gr/giin) 21 giin siire ile verilmigtir. Stafilokoksik menenjitli
iki olgunun tedavisinde vankomisin 2 gr/giin dozunda 3 hafta
kullanilmistir. Doksan dort hastanin 55’ine (%58.5) mannitol,
33’tine (%35.1) mannitol ve steroid tedavisi uygulanmustir.
Deksametazon tedavisine antimikrobiyal tedaviden 20 dakika
once baglanmis ve giinde 3 kez 8 mg dozda, 4-5 giin siire de-
vam edilmistir. Steroid kullanan 33 hastamizin 26’sinde iyilesme
saptanirken, 5’inde hafif norolojik bozukluk ortaya ¢ikmus, 2
hasta da kaybedilmistir.

Izledigimiz hastalar prognoz agisindan degerlendirildiginde;
60 (%63.8) hastada tam iyilesme, 12 (%12.8) hastada kraniyal
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/Tablo 2. Akut Piiriilan Menenjitli 94 Olgunun \

BOS Bulgular:

Laboratuvar Bulgular: Say1 (%)

Biyokimyasal Incelemeler

Polimorf niiveli 16kosit artis1 92 (97.9)

Protein diizeyinde artma 78 (82.9)
(> 50 mg/dl)

Glikoz diizeyinde azalma 53 (56.4)
(< 30 mg/dl)

Gram Boyamasi

Gram-olumlu diplokok 28 (29.8)

Gram-olumsuz diplokok 7 (7.5)

Gram-olumsuz basil 3 3.2)

Etken izolasyonu (n)*

S.pneumoniae 28 (7) (29.8)

N.meningitidis 7 (0) (7.5)

Acinetobacter spp. 3(3) (3.2)

S.aureus 22 2.1

L. monocytogenes 1 (0) (1.1)

*Parantez i¢indeki sayilar kan kiiltiirii pozitifligini

Ostermektedir.

N J

sinir paralizisi, iliml1 igitme kayb1 ve konugsma bozuklugu gibi
hafif norolojik bozukluklar, 8 (%8.5) hastada ise mental retar-
dasyon, kuadriparezi gibi agir norolojik sekellerin varlig1 sap-
tanmustir. Doksan dort hastanin 14’t (%14.9) kaybedilmistir.
Kaybedilen hastalarin, 11’ini pnomokoksik menenjitli, 3’iinii
(2 Acinetobacter spp., 1 S.aureus) ise nozokomiyal menenjitli
olgular olusturmustur. Hastalarin baslangigtaki bilin¢ durum-
larinin prognoz lizerine etkisi incelendiginde gruplar (agik,
bulanik, koma) arasindaki fark, istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (c” testi, p= 0.002) (Tablo 3).

Irdeleme
Akut piiriilan menenjit, ani biling degisikligi

Menenjitlerde mental ve motor bozukluklar sik karsilasilan
bulgulardir. Alp ve arkadaslar1 (4) 67 akut piiriilan menenjitli
olgunun %73.1’inde biling degisikligi, %10.4’tinde ise beyin
o0demi saptamistir. Hastalarimizin %76.6’sinda letarjiden ko-
maya kadar degisen spektrumda bilin¢ degisiklikleri gozlen-
mistir.

Piiriilan menenjitlerin gelisiminde hazirlayict nedenlerin
oldugu bilinmektedir (5). Yapilan ¢aligmalarda, menenjit geli-
siminde siniizit, otit, alkolizm, orak hiicreli anemi, aspleni gibi
faktorlerin varliginin sorumlu oldugu gosterilmistir. Calisma-
mizda, 42 (%44.7) olguda menenjite neden olabilecek bir fak-
tortin varlig1 belirlenirken, kafa travmasi ve kronik otitis me-
dia en sik karsilasilan hazirlayici faktorler olarak saptanmustir.
Ozellikle, pnomokoksik menenjitli olgularin %45-70’inde altta
yatan faktorlerin varligi bildirilmektedir (3,6). Pnomokoksik
menenjit tanist almig 28 olgumuzun 17’sinde (kafa travmasi 5,
kronik otit 6, kraniyal operasyon 3, kronik siniizit 2 ve aspleni
1) hazirlayici faktor varligi saptanmastir.

BOS’tan hazirlanmig Gram ve metilen mavisi boyali pre-
paratlarin incelenmesi hizli tanida oldukca 6nemlidir. Akut
bakteriyel menenjitlerde BOS’un Gram boyali incelemesinde
pozitiflik oran1 % 60-70 olarak bildirilmektedir (6,7). Bakteriyel
menenjit tanist konan 94 hastanin 41’inde (%43.6) boyali pre-
paratlarin incelemesinde etken mikroorganizma goriilmiis ve
kiiltirde {iretilebilmigtir. Etken saptanamayan 35 olgunun
(%37.2) hastanemize bagvurmadan 6nce antibiyotik kullanmig
olmasnin, kiiltiir negatifligi ile iligkili oldugunu diisiinmekteyiz.

Akut piiriilan menenjitlerde mortalite oraninin diisiirtilebil-
mesi i¢in, ampirik antimikrobiyal tedaviye en kisa siirede bas-
lanmas1 gerekmektedir (7). Eriskinlerde akut piiriilan menen-
jitlere en sik yol acan bakteriyel etkenler S. pneumoniae ve N.
meningitidis oldugundan, ampirik tedavide penisilinler ve
tictincii kusak sefalosporinler tercih edilmektedir. Olgular uy-
gulanan tedaviler acisindan degerlendirildiginde; N. meningiti-
dis menenjiti saptanan 7 hastanin tedavisinde kristalize penisilin
kullanilmistir. Bu etkenin neden oldugu menenjitlerin tedavi-
sinde penisilin ve ampisilin oldukg¢a etkilidir. Kuzey Amerika
ve Avrupa’da orta diizey penisilin direnci ile nadiren b-lakta-
maz iireten kokenlerde yiiksek diizeyde penisilin direnci [(mi-

ile ates yiiksekliginin bir arada oldugu durumlar-
da, genellikle ilk akla gelen klinik tanidir. Boyle
bir hastada meningeal iritasyon kanitlarinin var-

G‘ablo 3. AKkut Piiriilan Menenjitli Olgularda Bilin¢ Durumunun \
Prognoz Uzerine Etkisi*

I1ig1, akut menenjit tanisini destekleyen en

Bilin¢ Acik Bilin¢ Bulanikk Koma

onemli bulgulardir. (n=22) (n=39) (n=33)
Caligmamizda, akut menenjit tanist ile deger-

lendirilen hastalarda ates yiiksekligi, bas agris1 ve Prognoz Sayt (%)  Sayt (%) Sayt (%)

biling degisikligi en sik bagvuru nedenlerini olus- Iyilesme (n=60) 18 (82) 29 (74.4) 13 (39.4)

turmustur. Ense sertliinin, en sik rastlanan fizik Hafif sekel** (n=12) 2 ©) 6 (154) 4 (12.1)

bak1 bulgusu oldugu gozlenirken, Kernig ve Brud- Agir sekel®* (n=8) — 3 (1.7) 5 (15.2)

zinski bulgularlmn olumlulugu 31ras1yla %73.4 ve Olum (n=14) 2 (9) 1 (25) 11 (333)

%353.2 olarak saptanmistir. Bazi yayinlarda Kernig

ve Brudzinski bulgulart gibi meningeal iritasyon
bulgularinin menenjit tanisinda daha az degerli ol-
dugu belirtilmektedir (2). Ulusoy ve arkadaglar
(3), Kernig ve Brudzinski bulgularinin olumlulu-
gunu sirastyla %89 ve %355 olarak belirlemistir.

*Biling (agik, bulanik, koma) durumlarinin prognoz iizerine etkisi

istatistiksel olarak degerlendirildiginde, gruplar arasindaki fark anlamlidir

(c’ testi, p=0.002).

**Kraniyal sinir paralizisi, 1liml1 isitme kayb1 ve konusma bozuklugu
C**Mental retardasyon, kuadriparezi J
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nimal inhibitér konsantrasyonu (MIK) 250 pg/ml)] gosterilmis
olmakla birlikte, iilkemizde heniiz penisiline diren¢li meningo-
kok saptanmamustir (8). Giiniimiizde karsilagilan 6nemli so-
runlardan biri S. pneumoniae’de gozlenen penisilin direncidir.
Ulkemizde bu kokenlerde rolatif penisilin direncinin (MIK <
0.1 pg/ml) %30, yiiksek penisilin direncinin ise %4 dolaylarin-
da oldugu bildirilmektedir (9). Pnomokoksik menenjit tanisi
alan tiim olgularin ampirik tedavisinde seftriakson kullanilmugtir.
Tiim kokenlerin daha sonra MiKleri degerlendirilmis ve yiiksek
diizey penisilin direnci saptanmamigtir.

Akut piiriilan menenjitlerde, kortikosteroidlerin antiinfla-
matuar etkilerinden yararlanmak amaciyla antibakteriyel teda-
viye ek olarak kullanilmalari 6nerilmektedir (10). Deksameta-
zonun serebral 6demi fazla olan olgularda antiddem ve antiinf-
lamatuar ozelliklerinin mortalite iizerinde etkili oldugunu bil-
diren ¢alismalar vardir (11). Ancak Aygencel ve arkadaglari (12)
kortikosteroid uygulanan ve uygulanmayan erigkin menenjitli
olgularda, mortalite agisindan fark olmadigini bildirmislerdir.
Calismamizda deksametazon kullaniminin mortaliteyi azaltici
etkisi istatistiksel olarak ispatlanmamistir. Ancak steroid kul-
lanan 33 hastamizin 26’sinin iyilesmesi, menenjitli olgularda
serebral 6demin azalmasi ve genel durumun diizelmesinde
deksametazonun etkili oldugunu diisiindiirmektedir.

Cesitli yaymlarda, akut piirilan menenjitlerde mortalite
oraninin %10-23 arasinda oldugu bildirilmektedir (13,14).
Mortalite orani, yas, hastanin basvurdugu donemdeki biling
durumu ve etkene gore farklilik gostermektedir. Aygencel ve
arkadaglar1 (12), bagvuru aninda agir biling degisikligi saptanan
olgularda mortalitenin 3 kat artti§ini bildirmislerdir. Caligma-
mizda, 6liimciil seyreden 14 olgunun hepsinde bagvuru sirasinda
koma diizeyinde biling kaybinin oldugu gozlenmistir. Bu olgu-
larin 11’inde pnomokoklarin etken oldugu saptanmustir.

Akut piiriilan menenjit sonrasi, olgularin %20’sinde noro-
lojik sekellerle iyilesme bildirilmektedir. Kraniyal sinir lez-
yonlari, epilepsi, spastisite, parestezi ve davranis bozukluklari
sik rastlanan norolojik sekellerdir. Kraniyal sinir lezyonlarina
bagli isitme kayb1 %5-40 oraninda goriilebilmektedir (15). Bu
calismada menenjit sonrast 12 (%12.8) hastada kraniyal sinir
paralizisi, tlimli igitme kayb1 ve konusma bozuklugu gibi hafif
norolojik bozukluklar, bes hastada mental retardasyon, ii¢ has-
tada ise kuadriparezi saptanmigtir.

Sonug olarak, akut piiriilan menenjit, morbidite ve morta-
litesi oldukca yiiksek bir infeksiyon hastaligidir. Erken taninin
yaninda, etkene yonelik uygun ve yeterli doz ve siire ile uygu-
lanan antimikrobiyal tedavi, iyi prognoz ve olas1 sekellerin
onlenmesi acisindan biiylik 6nem tagimaktadir. Ayrica, pno-
mokoksik menenjit yoniinden risk grubunda bulunan hastalara
onerilen araliklarla pndmokok asis1 uygulanmasinin koruyucu
hekimlik acisindan gerekli oldugunu diisiinmekteyiz.
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