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Pnémokok Menenjiti ile Bagvuran Iki HIV/AIDS Olgusu

Nail Ozgiines, Yiiksel Aksoy, Arzu Dogru, Ozlem Sen Aydin, Gonca Yesilkaya

Ozet: HIV/AIDS’in immiin sistemi tutan etkileri sonucunda, bolgesel epidemiyolojik faktirlere bagh olarak cesitli infek-
siyon hastaliklarinin birlikteligi multipl infeksiyon hastaliklarinin en ¢arpici ozelliklerini sunabilmektedir. Klinigimizde boy-
le iki olgu, benzer klinik tablolarla kisa araliklarla izlendi. Akut menenjit tablosu gosteren her iki hasta klinigimize atesli ve
bilingleri kapalr olarak bagvurdu ve beyin-omurilik swvist kiiltiirlerinde pnomokok iiredi. 14 giinliik seftriakson tedavisi so-
nunda atesleri hdla yiiksek seyreden olgularda yinelenen lomber ponksiyon sonucunda tipik tiiberkiiloz menenjit bulgulari ile
karsilasildi. Her iki olguda da antitiiberkiiloz tedavi ile dramatik cevap alindi. Anti HIV 1-2 testleri reaktif olan hastalarin so-
nuglart Western blot testi ile konfirme edildi.

Anahtar Sozciikler: Pnémokok menenjiti, tiiberkiil6z menenjit, HIV/AIDS.

Summary: Two cases of HIV/AIDS with pneumococcal meningitis. As a result of the effects involving the immune system, co-
existence of HIVIAIDS with various infectious diseases, presents an outstanding example of multiple infectious diseases. Two such
cases with similar clinical presentations have been followed in our clinic. Both patients presented with fever and unconciousness in
a picture of acute meningitis. The cerebrospinal fluid culture revealed pneumococci. Their temperature remained high after 14 days
of ceftriaxone therapy and a second spinal tap revealed typical findings compatible with tuberculous meningitis. Both patients res-

ponded dramatically to antituberculous treatment. The reactive anti HIV 1-2 results were confirmed with Western blot tests.

Key Words: Pneumococcal meningitis, tuberculous meningitis, HIV/IAIDS.

Giris

HIV/AIDS’in immiin sistemi baskilayici etkisi, bolgesel
epidemiyolojik faktorlerle bir araya geldiginde, birden fazla
infeksiyon hastalig1 ayn1 anda ve ayni bireyde goriilebilmekte-
dir. Bu yazida, bunu dogrulayan iki ¢arpici 6rnek sunulmustur.

Olgular

Olgu 1: 38 yasinda erkek hasta, suuru kapali olarak yakinlar
tarafindan getirildi. Bilinen herhangi bir sikayeti olmayan hastanin
bir giin once ates ve bag agris1 yakinmasi baslamusti. Bilinci kapa-
It idi; ancak agrili uyaranlara yamit aliniyordu. TA 140/ 100
mmHg, nabiz 110/dakika ve ritmik, aksiller 6l¢iilen viicut sicakli-
81 39°C idi. Norolojik muayenesinde meningeal iritasyon bulgula-
11 tespit edilen hastada diger sistem muayeneleri normal bulundu.
Periferik kanda %90 polimorf niiveli 16kosit (PNL), %7 lenfosit ol-
mak iizere beyaz kiire (BK) 23 400/mm’, hemoglobin 15.2 gr/dl,
Htc %47.1, trombosit 124 000/mm’, kontrast madde verilmeden
uygulanan kraniyal bilgisayarli tomografi (BT) incelemesi normal-
di. Bu bulgularla hastada merkezi sinir sistemi (MSS) infeksiyonu
diisiiniilerek lomber ponksiyon (LP) yapildi. Beyin-omurilik sivist
(BOS) basinci artmig, goriiniimii bulanik, Pandy reaksiyonu (+++)
pozitif, mikroskopide bol PNL goriildii (%95). BOS biyokimyasin-
da protein 536 mg/dl, Cl 112 mEq/It, seker 5 mg/dl idi; eszaman-
I1 kan sekeri 238 mg/dl bulundu. Bu bulgularla akut bakteriyel me-
nenjit diisiiniilerek seftriakson 12 saatte bir 2 gr IV baslandu.

SSK Goztepe Egitim Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi, Kadikoy-Istanbul

5. Tiirkiye AIDS Kongresi (12-14 Kasim 2001, Istanbul)’ nde
bildirilmistir.

Bir giin sonra hastanin suuru agildi. Ancak, ates ve bas agri-
st yakinmasi devam eden hastanin, eritrosit sedimantasyon hizi
(ESH) 64 mm/saat, CRP 256 mg/lt, kan biyokimyasi normal bu-
lundu. Posteroanterior akciger (AC) grafisi normal bulunan has-
tanin BOS’unda penisiline hassas Streptococcus pneumoniae
tiredi (disk difiizyon). Hastanin atesinin tedavinin 4. giiniinde
halen yiiksek olmasi ve anamnezinde sik tekrarlayan siniizit
ataklarinin bulunmasi nedeniyle intrakraniyal apse gelisimi dii-
siincesi ile tedaviye 6 saatte bir 500 mg metronidazol IV eklen-
di. Tedavinin sekizinci giiniinde bag agris1 yakinmasi azalan has-
tanin atesi diistii. Tekrarlanan kontrastli kraniyal BT’si normal
olarak degerlendirilen hastanin, BK 10 500/mm’, ESH 74 mm/
saat olarak bulundu. Kontrol amaciyla yapilan LP ile BOS ba-
sinct artmig, berrak ve renksiz, Pandy reaksiyonu (+++) pozitif,
224 16kosit/mm® (%100 lenfosit) bulundu; Ehrlich-Ziehl-Neel-
sen (EZN) boyamasinda aside direncli basil (ARB) saptanmadi.
BOS biyokimyasinda, protein 119 mg/dl, seker 50 mg/dl, CI"
115 mEq/It, BOS’la eszamanlt alinan kan sekeri 58 mg/dl bulun-
du. Kontrastli kraniyal BT nin normal olarak degerlendirilmesi-
ne karsin intrakraniyal apse, serebrit siiphesinin aydinlatilmasi
amactyla yapilan kraniyal manyetik rezonans inceleme (MRI)
normal bulundu. Tedavinin 18. giiniinde hastanin bas agris1 ve
ates yakinmasi ge¢misti; hasta kendini saglikli hissediyor ve ta-
burcu olmak istiyordu. Periferik kanda BK 6 200/mm°, CRP 32
mg/lt idi. Kontrol amacli LP yapildi. BOS basinct normal, ber-
rak ve renksiz idi; 57 1okosit/mm’ (%90 lenfosit), Pandy reaksi-
yonu (+) pozitif, EZN boyamasinda ARB gériilmedi, protein 88
mg/dl, seker 54 mg/dl, BOS’la eszamanli kan sekeri 71 mg/dl
bulundu. Bu bulgular ile ilagsiz takibe alind1. Bir giin sonra has-
tanin viicut sicakligr 38.2°C 6l¢iildii ve yeniden bag agris1 yakin-
mast oldu. Buna karsilik ense sertligi yoktu ve diger sistemlerin
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sorgu ve muayeneleri normaldi. Kiiltiirleri alinarak hastanin ilag-
siz takibine devam edildi. Laboratuvar incelemesinde ise idrar
kiiltiirii steril, hemokiiltiirleri 5 giindiir steril, periferik kanda BK
5 600/mm3, ESH 74 mm/saat, CRP 16 mg/lt, tiroid fonksiyon-
larina iligkin testler normal bulundu. Ekokardiyografi normal idi.
Anti-HIV testi pozitif bulundu.Toraks BT sinde sag akciger ba-
zalinde segmanter atelektazi saptandi. Hastada norosiriirjikal
herhangi bir patolojik bulgu saptanmamakla birlikte siipheli sub-
dural koleksiyon nedeniyle kraniyal MRI tekrar istenerek sefe-
pim 12 saatte bir 2 gr IV ve vankomisin 12 saatte bir 1 gr IV te-
davisi baglandi. Tekrarlanan LP ile BOS basinci artmus, renksiz
ve berrakti; 306 16kosit/mm3 (%60 lenfosit), BOS proteini 150
mg/dl, glikoz 44 mg/dl, eszamanli kan sekeri 80 mg/dl olarak
bulundu. EZN boyamasinda ARB negatif bulundu ve BOS’un
Lowenstein-Jensen besiyerine ve diger besiyerlerine ekimleri
yapildi. Periferik kanda BK 4100/mm3, ESH 88 mm/saat, CRP 8
mg/dl, hemokiiltiirlerinde heniiz iireme yoktu ve gosterilebilmis
bagka bir infeksiyon odagi olmadigindan tedaviye devam edil-
di. Sefepim ve vankomisin tedavisinin 7. giiniinde ates en yiik-
sek 38.5°C bulundu; ancak hastanin bag agrist yakinmasi vardi
ve anti-HIV dogrulama testinin pozitif olmasi {izerine antiretro-
viral tedavi (zidovudin 12 saatte bir 300 mg, lamivudin 12 saat-
te bir 150 mg, indinavir 8 saatte bir 800 mg) baslandi.Bu arada
tespit edilen orofaringeal kandidiyaz nedeniyle flukonazol (400
mg/giin) tedavisine baglandi. Kontrastli kraniyal MR’da sol am-
bien sisternde sol frontal lob komsulugunda interhemisferik sul-
kus posterior inferiorunda, serebellar hemisfer posterior mediyal
inferior kesiminde milimetrik boyutlu nodiiler tarzda kontrast tu-
tulum alanlar1 ve bos sella tespit edildi.Tiiberkiiloz tanisi i¢in
yeterli olmamakla beraber, BOS’un hiicresel ve biyokimyasal
degerleri, tiiberkiiloz menenjiti diistindiirdii. Tedavisi sonlandiri-
larak tiiberkiiloz tedavisine (rifampisin 600 mg/giin, izoniazid
300 mg/giin, etambutol 1500 mg/ giin, pirazinamid 1500 mg/giin
ve deksametazon (6 saatte bir 8 mg) basland1 (1-7). Iki giin son-
ra hastanin atesi diistii, sikayetleri gerilemeye bagladi. Takibinde
BOS’un ekildigi Lowenstein-Jensen besiyerinde iireme olmadi.
Buna ragmen aksine pozitif kanit olmadigi icin tiiberkiiloz teda-
visine devam edildi. Hastanin CD4’ti 200 n1’nin altinda ve viral
yiikii 270 900 kopya/ml olarak tespit edildi. Takiplerinde ilacla-
rin1 diizenli kullandig1 goriildii. Sekelsiz iyilesen hastanin tiiber-
kiiloz tedavisine 12 ay sonra son verildi. Bu siire i¢cinde HIV/
AIDS’e iliskin bagka bir firsat¢i infeksiyona rastlanmadi.

Olgu 2: 41 yasinda erkek hasta, suur kaybi ile getirildi. Iki
giin once halsizlik, ates, bas agris1 ve bag donmesi yakinmalari
baslayan hasta, igsinden evine donerken sara nobetine benzeyen
bir nobet gecirmesi lizerine arkadaglari tarafindan bir hastanenin
acil servisine gotiiriilmiis, kendisine geldikten sonra kendi istegi
ile taburcu olmustu. Ates ve bas agris1 yakinmasinin devam et-
mesi ve kendini kaybetmesi iizerine hasta yakinlarinca hastane-
miz acil servisine getirilmis ve klinigimize sevk edilmisti.

Yedi ay once trafik kazas1 ve buna bagl oksipital ve zigo-
matik kemikte fraktiir ve bundan sonra geligen rinore dykiisii
mevcuttu, 3 ay once fraktiirleri ve rinore nedeniyle opere edil-
misti. Annesinde 10 yil 6nce tiiberkiiloz infeksiyonu ve teyze-
sinde tiiberkiiloz Oykiisii mevcuttu. Ilk muayenesinde suuru
bulanik, inkoopere, ajite, TA 120/80 mmHg, nabiz 82/dakika
ve ritmik, aksiller viicut sicakligi 36.5°C idi; meningeal iritas-

yon bulgulart mevcuttu. Periferik kanda BK 9300/mm’ (%80
PNL, %6.1 lenfosit), Hb 12.8 gr/dl, Het %38.1, trombosit 100
000/mm’* bulundu. Kraniyal BT incelemesi normaldi. MSS in-
feksiyonu diisiiniilerek LP yapildi. BOS basinci artmis, berrak
ve renksiz,135 l6kosit/mm® (%90 PNL), Pandy reaksiyonu
(+++) pozitifti; BOS biyokimyasinda, protein 610 mg/dl, seker
2 mg/dl, eszamanli kan sekeri 193 mg/dl, CI 111 mEq/It, bu-
lundu.BOS’ta hiicre sayisinin az olmasina ragmen, PNL haki-
miyeti nedeniyle beyin apsesi olabilecegi, ancak viral menin-
goensefalit olmadig1 diisiiniilerek seftriakson (12 saatte bir 2
gr IV) ve metronidazol (6 saatte bir 500 mg IV) tedavisine bas-
land1. Kan biyokimyasinda, kan sekeri 206 mg/dl, iire 117
mg/dl kreatinin 1.5 mg/dl, ALT, AST ve kan elektrolitleri nor-
mal bulundu. Prerenal azotemi nedeniyle hidrasyon yapildi.
Yatt181 gece hastanin genel durumu kétiilesti ve apne nobetle-
ri bagladi. Arteriyel kan gazi incelemesinde, pH 7.487, pO,
180 mmHg, pCO, 34.1 mmHg, sO, %99.4, HCO;-27.2 mmol/
It idi. Bunun iizerine hasta reanimasyon servisi tarafindan in-
tiibe edildi ve mekanik ventilatore baglandi. Sabah vizitinde
genel durumu kotii olan hastanin, aksiller atesi 35.5°C idi ve
BOS Kkiiltiirtinde penisiline hassas S. pneumoniae tiredi. Mev-
cut tedaviye devam edildi.

Tedavinin 7. giiniinde atesi yoktu. Anesteziyoloji ve Reani-
masyon Kliniginin onerisi ile hastaya kullanilan genel anestezik
ilaclari kesilerek ventilatorden ¢ikarildi ve hasta uyandi. Periferik
kanda BK 5 900/mm’, Hb 11.6 mg/dl, Het %35.6, trombosit 122
000/mm’*, ESH 70 mm/saat, CRP 64 mg/lt idi. Kan biyokimya-
sinda, kan sekeri 148 mg/dl, iire 51 mg/dl, kreatinin 0.8 mg/dl, to-
tal protein 6.7 gr/dl, albiimin 2.5 gr/dl idi. Kontrastli kraniyal BT
incelemesinde apse lehine patolojik kontrast tutulumu saptanma-
dr. Her iki frontal lob anterior inferior kesimlerinde kronik kon-
tiizyon sekeli ensefalomalasi ve gliyoz alanlari, sol posterior fron-
tal kontiizyon alani saptand ve bunun iizerine metronidazol teda-
visi kesildi. Hasta ekstiibe edildikten iki giin sonra bol miktarda
balgam ¢ikarmaya bagladi ve atesi yiikseldi. Solunum sistemi mu-
ayenesinde, solunum seslerinde yaygin kabalagma ve raller mev-
cuttu. Balgam kiiltiirii ve hemokiiltiir alind1. Anti-HIV testi ve da-
ha sonra Western-blot testi pozitif bulundu.Anamnez derinlesti-
rildiginde yurt diginda heteroseksiiel iliski nedeniyle 11 yildir
HIV ile infekte oldugu ve bu nedenle tedavi aldig1; bu gergegin,
ailesi ve hastanin kendisi tarafindan bilinmesine karsin saklandi-
&1 Ogrenildi. Tedavinin 10. giiniinde, aksiler viicut sicakligi
38.8°C olan ve bol miktarda balgam ¢ikarmaya devam eden has-
tada, solunum sesleri kabalagmis ve yer yer kaba raller mevcuttu.
Kontrol amacli yapilan LP ile BOS basinci normal, berrak ve
renksiz, 136 16kosit/mm?3 (%90 PNL), Pandy reaksiyonu (++) po-
zitif, protein 398 mg/dl, seker 55 mg/dl, eszamanli kan sekeri 266
mg/dl, CI" 113 mEq/lt idi. Bir giin sonra, aksiler atesi 39.5°C, ya-
tar pozisyonda alman AC grafisinde pnomonik infiltrasyon sap-
tand1. Balgam Kkiiltiirlinde normal bogaz florasi iiredi. Atesi diis-
meyen, pnomokoksik menenjit, aspirasyon pnomonisi, HIV in-
feksiyonu tanilari ile takip edilmekte olan hastanin tedavisinde
seftriakson kesilerek; meropenem (8 saatte bir 1 gr IV), amikasin
(12 saatte bir 500 mg 1V), flukonazol (12 saatte bir 200 mg iv),
ko-trimoksazol fort tablet (12 saatte bir PO) ve antiretroviral te-
daviye de basland. Idrar ve kan kiiltiirleri steril kaldi. Bu tedavi-
ye yanit alinamadi. LP tekrarlandi; BOS berrak ve ksantokromik,
lokosit 1010 /mm’* (%90 PNL), Pandy reaksiyonu (++) pozitif,
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protein 398 mg/dl, seker 45 mg/dl, eszamanli kan sekeri 200
mg/dl, EZN boyamasinda ARB goriilmedi. BOS Lowenstein-Jen-
sen besiyerine de ekildi. Bu bulgular bir tiiberkiiloz menenjit ol-
gusundaki bulgularla uyumlu idi. Ayrica yogun antibiyotik teda-
visine ragmen BOS ta hala 1000’den fazla hiicre ve 400 mg/dl ka-
dar protein bulunmasi,iilkemizde sik rastlandig icin tiiberkiilozu
6n planda diisiindiirmeli idi. Tiiberkiiloz menenjitten siiphelenili-
yorsa; aksi ispat edilinceye kadar tiiberkiiloz tedavisine alinmali-
dir, diisiincesi ile diger antibiyotikler kesilip, tiiberkiiloz menenjit
tedavisine basland1 (4,5,8). Hastanin atesi iki giin sonra diistii,
sonraki giinlerde sikayetleri gecti. Hasta yavag yavas iyilesti. BOS
ve diger laboratuvar bulgulari tedricen diizeldi.

Hastanin takibinde Lowenstein-Jensen besiyerinde lireme
olmadi. CD4 sayis1 100/pl’nin altinda saptanan hastada HIV
RNA 500 000 kopya/ml bulundu. Daha sonraki kontrollerinde
hasta tedavi ile ilgili bir problem yasamad1 ve bagka bir firsat-
¢1 infeksiyona rastlanmadi. Tiiberkiiloz menenjit ile ilgili teda-
visi 12. ay sonunda kesildi.

Irdeleme

Olgular, ikinci olgunun oldukg¢a agir klinik tabloya sahip ol-
masi farklilig1 disinda biiyiik benzerlik gostermektedir. Her ikisi
de akut bakteriyel menenjit tablosu ile bagvurmuslar ve yapilan
BOS kiiltiir sonuglaria gore erigkinlerdeki en sik menenjit etken-
lerinden pnémokokun bu tablodan sorumlu olacag diisiiniilmiis-
tiir. Acilen tedaviye alinan hastalar tedaviye olumlu yanit vermis-
ler; fakat onerilen tedavi siiresinin sonunda klinik tablonun iyiles-
me kriterlerini gostermemesi iizerine incelemeler devam ettiril-
mig ve BOS’un tiiberkiiloz menenjit karakteri aldif1 goriilmiis-
tiir.Pnomokokun sebep oldugu bu tablo sonrasinda immiin diren-
cin azalmasi sonucu latent halde bulunan bir diger infeksiyon
(tiiberkiiloz) ortaya ¢ikmis olsa gerektir.Laboratuvar bulgularinin
destekler olciitlerde olmast iizerine tiiberkiiléz menenjitin kon-
vansiyonel tedavisine baslanmistir. Tedaviye alinan olumlu ce-
vaplar, tamy1 oldukga giiclendirmistir (5,6). Ilk olgunun son BOS
incelemelerinde BOS glikoz seviyesinin normal olmasi da tiiber-
kiiloz menenjitte nadir de olsa beklenebilecek bir durumdur (9).

Anti-HIV testleri bu mikst infeksiyonun pek alisilmadik
bicimde karsimiza ¢itkmasi iizerine istenmis ve dogrulanan
HIV infeksiyonunun mevcut klinik tablolara zemin teskil etmis
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Agir bir klinik tablo gosteren ikin-
ci olgunun, sorgulamadan anlasildif iizere, oldukga eski bir
HIV ile infekte kisi olmasi ve diizensiz antiretroviral tedavi al-
mis olmasi dikkat ¢ekicidir.

HIV infeksiyonu, tiiberkiiloz infeksiyonu riskini artirmak-
tadir ve 2000 yilinda HIV infeksiyonuna bagh olarak yaklasik
10.2 milyon yeni tiiberkiiloz vakasi ortaya ¢cikmistir. Bunun so-
nucunda HIV ve tiiberkiiloz koinfeksiyonu siklikla ciddi bir
problem olmaktadir (10). Tiiberkiil6z menenjitte Mycobacteri-
um tuberculosis veya az siklikla atipik etkenlerden M. avium-
intracellulare etken olarak tespit edilmektedir (11).

HIV infeksiyonu, disemine invazif pnomokok infeksiyonla-
rinin gelisme sikligint artirmaktadir ve pndmokok menenyjitli
hastalarda genellikle akciger infeksiyonu dykiisii mevcuttur (12).
Olgulardan ag1r seyir gosteren ikincisinde, akciger bulgular1 sap-
tanmug; fakat balgaminda S. pneumoniae saptanmamigtir.

Tiiberkiiloz menenjitin erken tanis1 oldukca giictiir ve tan1 ge-
nellikle klinik analiz ve BOS bulgularina gore konulmakta; teda-

vi ampirik olarak baglanmaktadir (1-7,13). Laboratuvar bulgula-
rinin belli 6lgiilerde tartigilabilir olmasina ragmen, her iki hasta-
da nonspesifik tedavilerle klinik sikayetlerinin gegmemesi ya da
kismi olarak azalip yeniden siddetlenmesi, ateslerinin diismeme-
si, anti-tiiberkiiloz tedavilerle ise sikayetlerinin gecerek klinik
olarak diizelmeleri taniy1 oldukga desteklemektedir (5,6).
Tiiberkiiloz ve pnomokok infeksiyonlar1, HIV ile infekte has-
talarda firsatc1 infeksiyon sinifina girmektedirler (14). HIV infek-
siyonunun immiin sistemi dogrudan etkilemesi sebebiyle, bolgesel
epidemiyolojik faktorlerin de etkisi ile birden fazla infeksiyon
hastalig1 ayn1 anda ve ayni bireyde goriilmiis olabilir. HIV ile in-
fekte hastalarda bu tip firsat¢i infeksiyonlar mortal seyredebil-
mekle birlikte, her iki hastamizin da ileri donem takiplerinde muh-
temel tiiberkiiloz infeksiyonlarinda tam iyilesme gozlenmistir.
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