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ONAY 

  Etik kurulunun, mevcut üyelerinin katılımı ile 16.06.2005 tarihinde yaptı�ı 

toplantıda “Menenjitli hastalarda beyin omurilik sıvısındaki beyaz küre sayısı, protein, ferritin 

ve CRP düzeylerinin belirlenmesi” isimli çalı�mamız incelenmi� olup; 2005/05-03 karar 

sayısı ile çalı�ma bitiminde çalı�ma ile ilgili raporun tanzim edilerek etik kurul ba�kanlı�ına 

sunulması ko�uluyla katılan tüm üyelerin oy birli�i ile kabul edilmi�tir.  
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ÖZET 

Menenjitli Hastalarda Beyin Omurilik Sıvısındaki Beyaz Küre Sayısı, Protein, 
Ferritin ve CRP Düzeylerinin Belirlenmesi 

 
Vücutta büyük yıkımlara yol açan bakteriyel menenjit gibi hastalıklarda 

mortalite ve morbiditeyi en aza indirmek için erken tanı ve uygun tedavinin büyük 

önemi vardır.  

Menenjitlerin tanısı için birçok yöntemler geli�tirilmi�tir. Semptom ve klinik 

bulgular tanıda önemli olmakla birlikte beyin omurilik sıvısının rutin biyokimyasal ve 

mikrobiyolojik tetkikleri tanıyı koydurabilir. Ancak bazen beyin omurilik sıvısının 

rutin tetkikleri tanı için yeterli olmayabilir. O halde erken ve uygun bir tedaviye 

ba�lamada mikrobiyolojik sonuçları beklemeden hekime yol gösterebilecek; erken 

tanıda daha çabuk ve güvenilir laboratuvar yöntemlerinin geli�tirilmesinin gereklili�i 

ortaya çıkmaktadır. Bu yöntemler arasında beyin omurilik sıvısı C-reaktif protein ve 

ferritin ölçümü sayılabilir.  

Bakteriyel infeksiyonlarda beyin omurilik sıvısı C-reaktif protein artı�ının 

saptanması, erken tanıda güvenilir ve pratik bir metot olarak gösterilmi�tir. 

�nflamasyona u�ramı� meninkslerden, pasif difüzyon �eklinde serumdan beyin 

omurilik sıvısına geçen C-reaktif proteinin tesbiti, menenjitin bakteriyel kaynaklı 

oldu�unun göstergesidir. 

Günümüzde akut faz cevap çalı�malarında ferritin de önemli bir marker olarak 

göze çarpmaktadır. Son çalı�malarda, infeksiyon hastalıklarının seyri esnasında 

ferritinin serum ve di�er vücut sıvılarındaki miktarının önemi belirtilmi�tir. Özellikle 

menenjitin erken tanısında beyin omurilik sıvısında ölçülen ferritin düzeyinin faydalı 

olabilece�i bildirilmektedir. 



Bu çalı�mada bölgemizde infeksiyon hastalıklarının ve özellikle menenjitlerin 

çoklu�u, hastaların sa�lık kurulu�larına geç müracaatı ve geli�igüzel antibiyotik 

kullanılması sonucu santral sinir sistemi infeksiyonlarının tanısında kar�ıla�tı�ımız 

güçlükler nedeniyle bakteriyel menenjitli hastaların beyin omurilik sıvılarında C-reaktif 

protein ve ferritin düzeylerini ara�tırıp, tanıdaki da�elerini tespit etmeyi amaçladık. 

Bu Çalı�mada Yüzüncü Yıl Üniversitesi infeksiyon hastalıkları klini�i, acil 

servis ve poliklini�ine ba�vuran menenjit tanısı almı� 30 hastanın beyin omurilik 

sıvılarındaki ferritin ve C-reaktif protein düzeylerini tespit ettik. Çalı�mamızda 

Yüzüncü Yıl Üniversitesi infeksiyon hastalıkları klini�i, acil servis ve poliklini�ine 

ba�vuran lomber ponksiyon yapılmı� ve menenjit tanısı almamı� 30 hastanın 

beyinomurilik sıvılarındaki ferritin ve C-reaktif protein düzeylerini de ölçtük. Lomber 

ponksiyon ile aldı�ımız tüm beyin omurilik sıvı örneklerinde beyaz küre sayısını, 

protein ve glukoz düzeylerini saptadık. 

Bulguları istatistiksel olarak kar�ıla�tırdık. Menenjitli hastalarda beyin omurilik 

sıvısı ferritin ve CRP düzeylerini kontrol grubuna göre yüksek bularak; menenjit gibi 

önemli bir hastalıkta beyin omurilik sıvısında ferritin ve CRP düzeylerinin hastalı�ın 

tanısında yol gösterici olabileci�ini gösterdik. 

Çalı�mamıza aldı�ımız menenjitli hasta grubundaki beyin omurilik sıvısı beyaz 

küre sayısı ve protein düzeyleri hasta grubunda ferritin ve CRP düzeylerine paralel 

olarak yüksek saptandı. BOS glukoz düzeyleri ise hastalarda anlamlı derecede dü�ük 

saptandı. 

BOS’da da CRP ve ferritinin tespiti, menenjitin bakteriyel kaynaklı oldu�unun 

göstergesidir. Hastalarımızdaki yüksek CRP ve ferritin de�erleri olayın bakteriyel 

kaynaklı oldu�unu ispatlıyor; bu iki marker’ın tanısal kriter olarak kullanılabilece�ini 

açıklıyor. 

Anahtar Kelimeler: C-Reaktif Protein, Ferritin, Menenjit  



SUMMARY 

Cerebrospinal Fluid Leukocyte, Protein, Ferritin and CRP Levels Determination 
in Menengitis. 

 

Early diagnosis and appropriate treatment has great importance on prevention 

of mortality and morbidity in diseases like bacterial meningitis which causes great 

destruction in the body. 

There are a lot of methods to diagnose meningitis. In addition to symptoms and 

clinical findings, routine biochemical and microbiological detection help for diagnosis, 

but sometimes routine cerebrospinal fluid  analysis is not enough for diagnosis. There 

should be some laboratory methods which is quick and safe, and  the measurements of 

the C reactive proteins and ferritin in cerebrospinal fluid is one of these methods 

which will help  speed the results. 

In bacterial infections, increased amount of C reactive protein is a safe and 

practical way of early detection of diagnosis from inflammed meninxes, detection of C 

reactive protein which passes from serum to cerebrospinal fluid by passive diffusion 

signs that there is meningitis caused by bacteria. 

Nowadays in acute phase response studies, ferritin is an important marker, 

recent studies show that during infectious disease course, measuring ferritin amounts 

in serum and in other body fluids is important also. 

Due to increased number of infectious diseases such as meningitis, as a result 

of late admission of patients to hospitals and unconsciously use of antibiotics, we have 

difficulties in diagnosing central nervous system infections, thus  we examined levels 

of C reactive protein and ferritin levels in cerebrospinal fluid and we tried to detect a 

relation between these two markers and diagnosis. 



In this study performed in Yüzüncü Yıl Universty Department of Infectious 

Diseases on 30 patients who have been diagnosed with meningitis, we measured C 

reactive proteins and ferritin levels in cerebrospinal fluid and in addition to this we 

measured C reactive proteins and ferritin in 30 people who had lumbar puncture but 

had no meningitis, we measured cell numbers, protein and glucose levels from 

samples which we got via lumbar puncture. 

We compared our findings of C reactive protein and ferritin levels in 

meningitis patients with a control group, we observed that C reactive protein and 

ferritin in cerebrospinal fluid is  important markers for meningitis. 

In this group of patients, cell numbers and protein levels increased parrallel to 

C reactive protein and ferritin levels and the cerebrospinal fluid were significantly 

lower in all meningitis patients. 

Detection of C reactive protein and ferritin in cerebrospinal fluid is a marker of 

bacterial cause of meningitis. This high levels of C reactive protein and ferritin proves 

that meningitis has a bacterial origin and these markers can be used as  diagnostic 

criteria. 

Keywords: C-reactive protein, Ferritin, Meningitis 

 

 

 

 

 

 

 



KISALTMA VE S�MGELER 

  

Lomber Ponksiyon: LP 

 Beyin Omurilik Sıvısı: BOS 

 Merkezi Sinir Sistemi: MSS 

 Amerika Birle�ik Devletleri: ABD 

 Herpes Simpleks Virus: HSV 

 Sitomegalovirus: CMV 

 Human Immune Deficency Virus: HIV 

 Haemophilus influenzae tip B: Hib 

 Immunglobulin: Ig 

 Gram: Gr 

 Miligram: mg 

 �ntravenöz: �.v. 

 Milimetre: mm 

 Bilgisayarlı Tomografi: BT 

 C-Reaktif Protein: CRP 
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1.G�R�� VE AMAÇ 

Beyin ve spinal kordonu çevreleyen pia ve araknoid zarın 

inflamasyonuna menenjit denir. �nflamasyon sonucu araknoid zardaki kılcal 

damarların bütünlü�ünün bozulması ile kan-beyin bariyerinin geçirgenli�i 

artar; sıvı, protein ve lökositlerin beyin omurilik sıvısına (BOS) geçmesi 

kolayla�ır. Bu arada BOS’a geçen bakteriler, savunma mekanizmasının 

olmayı�ından dolayı hızla ço�alır. Sonuç olarak %10-%60 ölümle 

sonuçlanabilecek akut ve ciddi serebral infeksiyon tablosu ortaya çıkar(1,2). 

Hemen her bakteriyel menenjitli hastada az veya çok beyin parankimide 

hastalı�a i�tirak edebilir, ventrikülit geli�ebilir. Menenjit, erken tanı ve  

tedavinin son derece önemli oldu�u bir hastalıktır; saatlerin önemi vardır. 

Uygun antibiyotiklerle hemen ba�lanacak tedavi ile komplikasyonsuz iyile�me 

ve ölüm oranının azaltılması mümkündür(1,3). 

Ate�, ba� a�rısı, bulantı, kusma ve bilinç de�i�iklikleri olan bir hastada 

menenjit dü�ünerek hareket etmek bir zorunluluktur. Tanı lomber ponksiyon 

(LP) yapılarak alınan BOS’un incelenmesi ile konur. BOS analizi merkezi sinir 

sitemi (MSS) infeksiyonlarının tanısında, komplikasyonlarında ve sa�altımında 

önemli rol oynamaktadır. BOS, biyokimyasal ve hücresel de�i�iklikleri ile 

subaraknoidal ve yaygın leptomeningeal infeksiyon konusunda bize çok önemli 

bilgiler verebilir(1,3). 

MSS infeksiyonu BOS’da hücre ço�alması, protein artı�ı ve glukoz 

düzeyinde dü�me gibi de�i�ikliklere neden olur. Menenjit gibi hayati öneme 

sahip infeksiyon hastalıklarının erken tanısı için laktik dehidrogenaz (LDH), C-

reaktif protein (CRP), laktat, ferritin ve sitokinler gibi çe�itli biyokimyasal 

parametreler incelenmi�lerdir(4,5,6). 
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Bu biyokimyasal parametreler içinde bulunan ve BOS’da bakılan laktat 

ve LDH düzeylerinin spesifitesi dü�üktür; sitokinlerin rutin ölçümü ise pek çok 

hastanede mümkün de�ildir. Bununla beraber BOS’da ferritin ve CRP düzeyi 

ölçümü kolay, hızlı ve özgüllü�ü yüksek yöntemlerdir(5,6). 

Mikroorganizmaların, menenjit gibi infeksiyon hastalıklarının seyri 

esnasında immun sistemi indüklemeleri sonucunda, konakçı savunma 

mekanizmaları aktive olmakta ve ferritin ile CRP akut faz proteinleri olarak 

yüksek bulunmaktadırlar. Biz de menenjitli hastaların BOS’unda ferritin ve 

CRP düzeylerini ölçmeyi planladık. Ayrıca acil servise ve infeksiyon 

hastalıkları poliklini�ine menenjit �üphesi ile ba�vuran; LP yaptı�ımız ancak 

menenjit tanısı almayan ki�ilerin BOS ferritin ve CRP düzeylerini de ölçmeyi 

amaçladık. Tüm hastalarda BOS protein ve glukoz düzeyleri de ölçüldü. 

Menenjitli hastalardaki sonuçları, menenjit tanısı almayan hastalardaki 

BOS bulguları ile kar�ıla�tırarak; menenjitli hastalarda erken tanıda ve 

tedavinin yönlendirilmesinde BOS ferritin ve CRP düzeylerinin saptanmasının 

tanıdaki de�erlerini tespit etmeyi amaçladık. 
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2.GENEL B�LG�LER 

2.1.Menenjit 

2.1.1.Tanımı ve Tarihçesi: Menenjit, çe�itli mikroorganizmaların 

neden oldu�u, beyin zarlarının akut veya süregen inflamatuar bir hastalı�ıdır. 

SSS inflamasyonu menenjit, ensefalit ve meningoensefalit olmak üzere üç 

farklı patolojik durumu meydana getirebilir. Bakteriler, viruslar, mantarlar, 

kimyasal ajanlar, intravenöz immunglobulin gibi ilaçlar, sitokin akı�ını 

uyararak SSS içersinde inflamasyon ba�latabilir(7,8). 

SSS infeksiyonlarının patogenezi ve gidi�i, beyin ve omurili�in 

anatomisinin yanı sıra beyin ve omurili�in damarlarla, kafa çiftleri ile, spinal 

sinir kökleri ile, meninkslerle ve üzerlerini örten iskelet yapısı ile olan 

ili�kilerinden büyük ölçüde etkilenmektedir(9,10). 

Beyin, BOS içinde asılı durumdadır ve üzerini üç tabakadan olu�mu� 

meninksler sarmı�tır. Piamater ve araknoide leptomeninks, duramatere 

pakimeninks adı verilir. Piamater beynin ve omurili�in üzerini man�on gibi 

sarmı�tır ve dördüncü ventrikül ile ili�ki halindedir. Araknoid beyni ve 

omurili�i daha gev�ek sarmı�tır ve pia ile araknoid arasında BOS ile dolu 

subaraknoidal bo�luk bulunur. Normal ko�ullarda kafatası içindeki tek 

meningeal aralık subaraknoidal bo�luktur. Bu aralıkta olu�an infeksiyon 

leptomeninksin, beyin ve beyin sapını saran bütün yüzeyine yayılabilir ve 

lusckha-magendie deliklerinden geçerek ventrikülit olu�turabilir. 

Mikroorganizmalar genelde ilk üredikleri yerden kan aracılı�ı ile meninkslere 

ula�arak, infekte eden ajana ve konakçının immun durumuna göre akut veya 

subakut olabilen menenjitleri olu�tururlar(1,11). 
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Yüksek mortalitesi ve dikkat çekici klinik özellikleri ile, menenjit 

tablosu yüzyıllardır bilinmesine ra�men tam bir tanımlaması yapılamamı�tır. 

Hipokrat iç kulak infeksiyonlarının intrakraniyal sonuçlarını belirtmi�, ancak 

ilk tanımlamalar 16. yüzyılda ortaya konulmu�tur. Kıta Avrupası’nda menenjit 

ilk kez 1805 yılında “serebrospinal ate�” �eklinde Cenevre’de küçük bir 

epidemi sırasında, Kuzey Amerika’da da bir yıl sonrasında 1806’da “benekli 

ate�” olarak Massachusetts’de tanımlanmı�tır. Ancak menenjitin tanısal olarak 

kabul edilen meningismus bulgusu 1910 yılında bir tıp ö�rencisi olan Nathan 

Strong tarafından mezuniyet çalı�ması sırasında ortaya konulmu�tur. Bugün 

klinik de�erlendirmede kullanılan meningeal irritasyon bulgusu Vladimir 

Mihailovich Kernig tarafından 1882’de tanımlanmı�tır. Meningismusun 

de�erlendirmesi de Josef Brudzinski tarafından 1909’da yapılmı�tır. Kesin tanı 

için gerekli BOS örne�inin alınması ilk kez Heinrich Quincke tarafından 

menenjitli bir hastada yapılan LP ile gerçekle�tirilmi� ve LP’nin tanımı 

yapılmı�tır(7,8,11,12). 
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2.1.2.Etyoloji ve Epidemiyoloji: Çok farklı etkenler leptomeningeal 

inflamasyona neden olabilir. Amerika Birle�ik Devletleri’nde (ABD) yıllık 

bakteriyel menenjit insidansının 100.000’de 5.4-7.3 arasında oldu�u 

bildirilmektedir(12-14). 

Menenjitlerin etyolojik da�ılımı; ya� gruplarına, co�rafi farklılıklara, 

mevsimlere, toplumun çe�itli etkenlere kar�ı a�ılı olup olmamasına göre 

de�i�iklik gösterir. Toplumun genetik yapısı ve sosyoekonomik ko�ulları da, 

toplumdan topluma sık görülen etkenlerin farklı olmasında etkili 

olmaktadır(12-14). 

Menenjit esas olarak bir pia-araknoidit’tir. Menenjit çok çe�itli 

mikroorganizmalar ile olu�abildi�i gibi infeksiyon dı�ındaki hastalıkların bir 

belirtiside olabilir(15). 

Menenjite neden olan infeksiyon ve infeksiyon dı�ı nedenler a�a�ıda 

sınıflandırılmı�tır(1,3,15). 

Tablo 1:Menenjite Neden Olan Etkenler 
 

  1)�nfeksiyöz Etkenler 

  A)Bakteriler 
  Neisseria meningitidis 
  Haemophilus �nfluenzae 
  Streptococcus pneumoniae 
  Listeria monocytogenes 
  Streptococcus agalactiae 
  Staphylococcus aureus 
  Staphylococcus epidermidis 
  Enterococcus faecalis 

Aerobik gram negatif basiller (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, 
Pseudomonas aeruginosa) 

 Salmonella spp 
 Brucella spp 
 Nocardia spp 
 Actinomyces spp 
 Mycobacterium tuberculosis 
 
  



 6 

B)Viruslar 
 Nonpolio enteroviruslar (Echo, Coxsackie viruslar) 

Arboviruslar (St. Louis ensefalit virus, Kalifornia ensefalit virusları, 
Do�u, Batı ve Venezuella beygir ensefalit virusları ve Kolarodo kene 
ate�i) 

 Kabakulak virusu 
Herpes viruslar (Herpes Simpleks virus (HSV) tip 1 ve 2, Varisella Zoster 
virus (VZV), Sitomegalovirus (CMV), Ebstein Barr virus (EBV), Human 
Herpes virus (HHV 6 ve 7) 

 Lenfositik koriomenenjit virus 
 Human immunedeficency virus (HIV) 
 Adenovirus 
 �nfluenza A ve B virus 
 Parainfluenza virus 
 Rubeola virus 
 Rubella virus 
 Polio virus 
 Rota virus 
  

C)Mantarlar 
 Candida spp 
 Cryptococcus neoformans 
 Aspergillus spp 
 Histoplasma capsulatum 
 Coccidioides immitis 
 Blastomyces dermatitidis 
 Sporothrix schenckii 
 Sporothrix spp 
 Pseudallescheria boydii 
 Cladosporium spp 
 Zygomycetes spp 
 
 D)Spiroketler 
 Treponema pallidum 
 Borrelia burgdorferi 
 Leptospira spp 
 Borrelia recurrentis 
 Spirillium Minus 
  
 E)Riketsiyalar 

Rickettsia rickettsii, Coxiella burnetti, Rickettsia prowazekii, Rickettsia 
typhi, Rickettsia tsusugamushi 

  
 F)Protozoer ve Helmintler 
 Naegleria fowleri 
 Acanthamoeba spp 
 Toxoplasma gondii 
 Taenia solium 
 Trichinella spiralis 
 Trypanosoma spp 
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 Paragonimus spp 
 Echinococcus granulosus 
 Strongyloides stercoralis 
 Schistosoma spp 
 Entamoeba histolytica 
 
 G)Di�er �nfeksiyöz Durumlar 

Parameningeal infeksiyonlar (beyin absesi, otit, sinüzit, mastoidit, 
subdural abse, epidural abse, venöz sinüs tromboflebiti, kraniyal 
osteomiyelit) 

 �nfektif endokardit 
Bakteriyel toksinler (Streptokoksik farenjit, kızıl, toksik �ok sendromu, 
difteri, bo�maca) 

 Viral postinfeksiyöz sendromlar 
 A�ı sonrası (kabakulak, kızamık, polio, bo�maca, kuduz a�ıları) 

 
 2)�nfeksiyon Dı�ı Nedenler 
 A)Sistemik Hastalıklar 
 Sistemik lupus eritematozus 
 Sarkoidoz 

Behçet hastalı�ı 
 Sjögren sendromu 
 Mikst konnektif doku hastalı�ı 
 Romatoid artrit  
 Polimiyozit 
 Wegener’s granulomatosis 
 Lymphomatoid granulomatosis 
 Poliarteritis nodosa 
 Granulomatöz anjiit 
 Ailevi akdeniz ate�i 
 Kawasaki sendromu 
 
 B)�laçlar 
 Antimikrobiyal ajanlar (trimethoprim-sulfamethoxazol, siprofloksasin, 
penisilin, izoniazid) 
 Nonsteroid antiinflamatuar ilaçlar (ibuprofen, naproksen) 
 Azathioprine 
 Cytosine arabinoside 
 Carbamazepine 
 �mmunglobulin 
 Phenazopyridin 
 
 C)Çe�itli Uygulamalar 
 Postnöro�irurjik i�lemler 
 Spinal anestezi 
 �ntratekal injeksiyonlar 
 
 D)�ntrakraniyal Tümör ve Kistler 
 
 E)Maligniteler 
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F)Di�erleri 
 Serum hastalı�ı 

Yumu�ak metal zehirlenmesi 
  

 ABD’nde 1978-1981 yılları arasında 27 eyalette yapılan bir ara�tırmada 

bakteriyel menenjit olgularının %80 nedenini Haemophilus influenzae, Neisseria 

meningitidis ve Streptococcus pneumoniae olu�turmu�tur. Ancak son 15 yıl 

içersinde bakteriyel menenjitin epidemiyolojisinde büyük de�i�iklikler meydana 

gelmi�tir. 1995 yılında yapılan bir çalı�mada bakteriyel menenjit insidansında 

dramatik bir dü�ü� oldu�u izlenmi�tir. Bu dü�ü�ün en önemli nedeni konjugat 

Haemophilus influenzae tip b (Hib) a�ısının rutin bebek a�ılama programına 

girmi� olmasıdır. Hib a�ılamasından sonra bakteriyel menenjit insidansı yarı 

yarıya azalmı�tır. A�ılamanın bir di�er etkisi olguların ya� da�ılımında 

izlenmi�tir. Hib a�ılamasından önce olguların 2/3’ü ilk 5 ya� içinde görülürken 

artık ço�unlu�u eri�kin ya� grubunda geli�mektedir(15,16). 

 Sosyoekonomik ko�ulların menenjit insidansı üzerine etkisi iyi 

bilinmektedir. Yoksulluk, kalabalık ya�am, sa�lık hizmetlerine ula�madaki 

güçlük ve ebeveynlerin dü�ük e�itim düzeyi, menenjit insidansını artıran 

faktörlerdir(17,18). 

 Son 15 yılda bakteriyel menenjit epidemiyolojisindeki bir di�er önemli 

de�i�iklik adolesan ve genç eri�kin ya� grubunda meningokokkal menenjit 

vakalarındaki kümele�medir. Kümele�me, zaman aralı�ı ve mesafe olarak 

gözlem altındaki popülasyon veya grupta beklenenden daha yakın olan 2 veya 

daha fazla olgunun bulunması (örne�in bir okulda aynı serogruptan birkaç olgu) 

�eklinde tanımlanabilir. Kümele�menin büyük kısmı lise düzeyindedir. Hastalık 
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prevalansının adolesan ve genç eri�kinlerde en yüksek olması bu ya� gruplarında 

meningokok ta�ıyıcılı�ının sıklı�ı ile ili�kilidir(15,19). 

 Pnömokoksik menenjit, pnömoni, otitis media, mastoidit, sinüzit, 

endokardit gibi pnömokok infeksiyonlarının seyri esnasında kom�uluk veya kan 

yoluyla uzak bir odaktan kaynaklanabilir. Splenektomi, multipl myeloma, 

hipogamaglobulinemi, malnütrisyon, kronik karaci�er ve böbrek hastalı�ı 

olanlarda infeksiyon ciddi seyretmektedir(1,20). 

 Listeria monocytogenes infeksiyonu yenido�anlarda çok yaygındır. 

Gebelerin genital sistemi ve rektumunda asemptomatik olarak bulunabilir. 

Vakaların %10’u yenido�anlarda görülmektedir. Ya�lılar, alkolikler, kanserli 

hastalar, immunosupresif yeti�kinler, diabet hastaları, kollajen vasküler hastalı�ı 

olan ki�iler, kronik böbrek ve karaci�er hastalı�ı olanlar, Listeria monocytogenes 

menenjiti riskine sahiptirler(1,15,21). 

 Streptococcus agalactiae, asemptomatik gebe kadınların %15-40’ının 

vajinal veya rektal kültürlerinde izole edilmi�tir. Anneden bebe�ine bu yolla 

geçmektedir. Altta yatan hastalı�ı olan yeti�kinlerde de görülebilir(12,14). 

 Gram negatif aerobik bakteri menenjitleri, kafa travması veya 

nöro�irurjik operasyonlar sonrası ve ya�lı, immunsupresif, gram negatif bakteri 

sepsisli hastalarda sık görülmektedir(3,22). 

 Staphylococcus aureus menenjiti, genellikle nöro�irurjik i�lemler ve 

travma sonrasında görülmektedir(23). 

 Tüberküloz menenjit, toplumda tüberkülozun yaygınlı�ına paralel olarak 

görülür. Çocukluk ça�ında, özellikle ilk 5 ya�ta sıktır ve genellikle primer 

infeksiyonun komplikasyonu olarak geli�ir. Eri�kin ya� grubunda her ya�ta 

görülebilir, en fazla 25-45 ya�ları arasında rastlanmaktadır(21,24,25). 
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Viruslar aseptik menenjitin en önemli nedenidir. ABD’de aseptik 

menenjitler yılda 10.9/100.000 ki�ide görülmektedir. Aseptik menenjit 

olgularının %80-85’inden enteroviruslar ve bütün aseptik menenjit olgularının 

%0.5-3’ünden HSV tip 1 ve tip 2 sorumludur(3,25). 
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 2.1.3.Patogenez 

 Menenjitler çok sık olmamalarına ra�men, halen normal konakta geli�en 

en ciddi infeksiyonlardır. Mortalite ve morbidite oranları çok yüksektir; her 10 

vakadan biri kaybedilmekte ve her 7 vakadan birinde ciddi sekeller 

kalmaktadır(12). 

 Bakteriyel menenjitin geli�mesi için patojen mikroorganizmaların 

subaraknoid bo�lu�a kadar ula�ması gereklidir. Genellikle bakterilerin, korunma 

mekanizmalarının oldukça sınırlı oldu�u bu vücut bo�lu�una geli�leri, hematojen 

yolla olur. Özellikle nazofarenkste kolonize olan bakterilerin çe�itli nedenlerle 

(sıklıkla viral üst solunum yolu infeksiyonundan sonra) dola�ıma geçi�leri ile 

hematojen yayılımları gerçekle�ir(26,27). 

Menenjit geli�imi için mikroorganizmaların dört ana a�amayı 

gerçekle�tirmesi gerekir. Bunlar kolonizasyon ve mukozal invazyon, dola�ıma 

geçi� ve vücut savunma mekanizmalarından kurtulma, kan-beyin engelini geçi�, 

BOS içinde ya�amını sürdürme ve ço�almadır. Bu basamaklara kar�ı avantajlı 

morfolojik veya fonksiyonel özelli�i olan mikroorganizmalar daha sık menenjit 

etkeni olarak kar�ımıza çıkmaktadır(27,28). 

Bakteriyel menenjitlerin en sık etkeni olan Streptococcus pneumoniae, H.  

influenzae, N. menengitidis gibi bakteriyel menenjit etkenlerinin nörotropik 

potansiyelleri konakçının defansından kurtulma yetene�i ile ili�kilidir. Etken 

patojen, konakçının mukozal epitelinde kolonize olduktan sonra intravasküler 

bo�lu�a geçer ve orada canlı kalır, daha sonra da kan-beyin bariyerini geçerek 

BOS içinde ya�amaya ba�lar(28-30). 
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 Patojen mikroorganizmanın konakçı mukozasına yerle�mesinden BOS 

içinde ço�almasına kadar geli�en bakteriyel nörotropizm mekanizması tablo 

2’de gösterilmi�tir(27-29). 

Tablo. 2:Bakteriyel nörotropizmin patogenetik mekanizması 
 

 Nörotropik    Kona�ın    Patojenin 
 Durum   Savunması   Stratejisi  
 Kolonizasyon veya  Sekretuar IgA   IgA proteaz 

Mukozal invazyon  Silier aktivite   sekresyonu 
     Mukozal epitelyum  Siliostaz 
         Adeziv pili 
 
 �ntravasküler   Alternatif kompleman Polisakkarid 
 Ya�ama   yolu    kapsülleriyle 
 
 Kan-beyin    Serebral endotel  Adeziv pili 
 bariyerinin    
 geçilmesi 
 
 BOS içinde ya�ama  Zayıf opsonik aktivite  Bakteri ço�alması 

   

Kona�ın plazma hücreleri tarafından salgılanan immunglobulin A’yı, 

Streptococcus pneumoniae, H. influenzae ve Neisseriae meningitidis gibi 

mikroorganizmalar IgA proteaz salgılayarak etkisiz hale getirir. Neisseria 

meningitidis ve Haemophilus influenzae nazofaringeal infeksiyona neden 

olduklarında silier epitel hücrelerini hasara u�ratır ve silier aktivite 

kaybolur(31). 

Mukus bariyeri ve silier aktiviteyi geçen meningokoklar ve H. influenzae,  

aynı dokuda siliası bulunmayan epitel hücrelerine ba�lanır. Neisseria 

meningitidis ve birçok gram negatif mikroorganizma pilileri aracılı�ı ile 

nazofarinks mukoza epiteline tutunur. Tutunma ve mukozal invazyondan sonra 

damar içine giren menenjit etkenlerinin ço�unda polisakkarit yapıda bir kapsül 

vardır; bu kapsül nötrofillerce fagosite edilmeyi önleyerek ve klasik 
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komplemana ba�lı bakterisid etkinli�e direnç sa�layarak kan dola�ımında 

bakterinin varlı�ını kolayla�tırır. Daha sonra meninks invazyonu olur(28,29). 

Bugün için menenjit patogenezinde en az bilinen basamak, bakterilerin 

kan-beyin engelini geçip BOS’a ula�malarıdır. Kan-beyin engelinde, özellikle 

koroid pleksus içerisinde yer alan epitel hücrelerinin fenestrasyon gösteren 

yapıda olması nedeniyle; koroid pleksus geçi�in en uygun oldu�u bölgedir. SSS 

içerisinde vasküler yapıların en yo�un bulundu�u ve kanlanmanın en fazla 

oldu�u bölge olan koroid pleksus bu özelli�i ile BOS yapımının gerçekle�ti�i 

alandır. Dola�ımda bulunan mikroorganizmalar kolaylıkla bu bölgede 

yo�unla�abilir. Ayrıca son yıllarda bu konuda yapılan çalı�malarda koroid 

pleksus ve serebral vasküler dokuda yer alan hücrelerin bakteriler için reseptör 

görevi yapan yapılar içerdikleri gösterilmi�tir(29,30). 

Patojen mikroorganizmalar BOS’a geçtikten sonra savunma 

mekanizmalarının hemen hemen bulunmadı�ı, besin kaynaklarının bol oldu�u 

bir ortama girmi� olur. Subaraknoid aralıkta nötrofiller ve di�er kan hücreleri, 

kompleman komponentleri ve immunglobulinler (Ig) olmadı�ı için bakteri BOS 

içine girdi�inde menenjit kaçınılmazdır. Deneysel infeksiyonlar, subaraknoid 

aralıktaki inflamasyonun olu�umunda bakterinin subkapsüler yüzey 

komponentlerinin (hücre duvarı ve lipopolisakkaritler), bakteriyel yüzey 

bile�enlerinden (polisakkarit ve pili) daha önemli olduklarını ortaya koymu�tur. 

BOS içine pürifiye edilmi� hücre duvarı bile�enlerinin verilmesi canlı 

organizmanın olu�turdu�u inflamasyon ve protein eksüdasyonuna benzer bir 

reaksiyona yol açarken, kapsüler polisakkaritin hastalı�a yol açmadı�ı 

gösterilmi�tir(28-30). 
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Bu bulgular antibiyotik etkisi ile bakterinin parçalanması sonucu açı�a 

çıkan pnömokok hücre duvarı ya da lipopolisakkaridin inflamasyona yol 

açabilece�ini göstermektedir. Pnömokok hücre duvar bile�enleri ya da 

lipopolisakkaridi, BOS’da tümör nekroz faktör-alfa (TNF-alfa) ve interlökin-1 

beta (�L-1 beta) gibi çe�itli inflamatuar sitokinlerin salınmasını sa�lar. Bu 

sitokinler de BOS’ta inflamasyonun olu�umuna yol açar. Tav�anlarda 

meningokok lipopolisakkaridi intrasisternal verildikten 1-3 saat sonra TNF-alfa, 

�L-1 beta ve �L-6 BOS’a geçerek inflamasyon olu�tururlar(32,33). 

Lökositlerin, özellikle de nötrofillerin endotelden BOS’a geçi�lerinin, 

sitokinler üzerinden sa�landı�ı üzerine pek çok deneysel çalı�ma vardır. 

Adezyon, endotel hücrelerinin yüzeyinde bulunan ve nötrofillerin yüzeyinde de 

kar�ılı�ı olan spesifik transmembran glikoproteinler aracılı�ıyla yönlendirilir. 

Özellikle �L-1, �L-6 ve TNF gibi lokal inflamatuar sitokinlerin aktiviteleri 

sonucu endotel ve lökositlerde adezif glikoprotein kompleks dizisinin ortaya 

çıkması ve bunu takiben lökositlerin diapedezi ile BOS’a geçi�i görülmektedir. 

BOS’a geçen nötrofiller, yine lokal olarak üretilen TNF, �L-1, �L-6, �L-8 gibi 

sitokinler aracılı�ıyla uyarılırlar ve toksik oksijen metabolitleri ile di�er 

inflamatuar ürünlerini salgılarlar. Serebral mikrodola�ımda olu�an hasar ve 

BOS’taki inflamasyon beyin ödemini kolayla�tırmakta, hem vazojenik (kan-

beyin bariyerinin bozulması) hem de interstisiyel mekanizma (BOS 

rezorbsiyonunun azalması) ile intrakraniyel basınç artmaktadır. �leri dönemde 

serebral kan akımının azalması ve serebrovasküler otoregülasyonun bozulması 

sonucu nörolojik sekeller olu�ur(32-34). 
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2.1.4.Klinik Belirti ve Bulgular 

Klinik belirti ve bulgular hastanın ya�ı ve hastalı�ın �iddetine göre 

oldukça de�i�iklik gösterir. Erken dönemde tanı ve tedavi, prognoz açısından 

son derece önemli oldu�undan bulguların çok dikkatle de�erlendirilmesi 

gerekmektedir(7,35). 

Bakteriyel menenjitin ba�langıcı genellikle ani ve yava� olarak iki �ekilde 

görülür. Ani ba�langıç gösteren �eklinde, semptomlar akut olarak ortaya çıkar ve 

hızlı bir seyir gösterir. Hastalarda genellikle beyin ödemi, transtentoriyal ve 

serebellar herniasyon vardır. Yava� ba�langıç gösteren hastalarda ise semptomlar 

1-7 gün içinde tedricen ortaya çıkar. Sıklıkla üst solunum yolu infeksiyonunun 

bazı semptomları da birlikte bulunur. Daha nadir olmak üzere bazı hastalarda 

respiratuar hastalıklardan 1-3 hafta sonra semptomlar ortaya çıkar(36,37). 

Ate�, ba� a�rısı, kusma (özellikle fı�kırır �ekilde), dalgınlık, konfüzyon, 

sık rastlanılan ilk belirtiler ise de bazı hastalarda konvülsiyon veya fokal 

nörolojik bulgular menenjitin ilk belirtileri olabilir. Menenjit tanısı atlanıp yanlı� 

antibiyotik tedavisi uygulananlarda bu semptomlar maskelenebilece�i gibi, çok 

hızlı seyir gösteren vakalarda bu semptomlar görülmeyebilir(1,38,39). 

Hastalarda bulantı, kusma, i�tahsızlık, fotofobi gibi belirtilerle birlikte, 

menengial inflamasyona ba�lı olarak ense sertli�i bulunur. Ense sertli�i, 

subaraknoid bo�lukta pürülan eksüdanın yarattı�ı irritasyona ba�lı olarak ortaya 

çıkan menenjitin patognomonik bulgusudur. Ense sertli�i veya bir di�er ifade 

�ekli ile meningismus, boyun pasif fleksiyona getirilirken ortaya çıkan dirençtir. 

Fleksiyona direnç tüm hareket boyunca olabilece�i gibi, hareketin sonunda çene 

sternuma de�erken de olabilir. Ense sertli�i her hastada bulunmayabilir ve 

genellikle hastalı�ın ilerlemi� evresinde görülür(35,39). 
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Tek ba�ına ense sertli�i yeterli bir bulgu olmakla birlikte Kernig ve 

Brudzinski belirtilerinin de müspet olu�u meningeal irritasyonun varlı�ını 

destekler. Kernig belirtisi, kalçası ve dizi fleksiyonda sırt üstü yatan hastada 

dizler ekstansiyona getirilmek istendi�inde, hastanın buna direnç göstermesi ve 

lomber bölgede a�rı olmasıdır. Brudzinski belirtisi ise; sırt üstü pozisyonda düz 

olarak yatan hastanın boyundan tutulup oturtulmaya çalı�ılırken kalça ve diz 

eklemlerinin spontan fleksiyona gelmesidir(40). 

Akut bakteriyel menenjitli hastalarda bakteriyeminin kayna�ına ait bulgu 

saptamak ço�unlukla mümkün olmaz. Bu kaynak genellikle üst ve alt solunum 

yollarıdır. Meningokok menenjitinde solunum sistemine ait bulgu, pnömokok 

veya Haemophilus influenzae menenjitinden çok daha azdır. Pnömokokkal 

menenjitlerin %50 kadarı pnömoni, otit gibi primer infeksiyonlardan sonra 

geli�en sekonder infeksiyonlardır. Bu nedenle akci�erler ve infektif endokardit 

yönünden kalp iyi de�erlendirilmelidir. Aynı durum H. influenzae için de 

geçerlidir(1,3). 

Boyun, gö�üs ve konjonktivada pete�i görülmesi meningokok 

menenjitinin lehine yorumlanacak bir bulgudur. Di�er taraftan meningokoksemi 

sırasında eklem ve perikart tutulumları olabilir ve SSS belirtileri ortaya 

çıkmadan önce ekstremitelerde daha yaygın olmak üzere tüm vücutta purpura, 

pete�i ve geni� kanamalar olabilir. Hipotansiyonla birlikte seyreden, surrenal 

nekrozuna ba�lanan Waterhouse-Friederichsen sendromu aslında bakterinin 

lipopolisakkaridinin tetikledi�i bir endotoksik veya septik �ok sonucu geli�en 

dissemine intravasküler koagülopati sendromudur(1,15,41). 

Akut bakteriyel menenjitli hastalarda burun ve a�ız çevresinde, mukoza 

ile deri arasında, herpes labialis’e di�er yüksek ate�le seyreden infeksiyonlardan 
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daha sık rastlanır. N. meningitidis menenjitinde pek ender, H. influenzae 

menenjitinde daha sık subdural steril efüzyon ve serebral venöz trombozis 

geli�ebilir. H. influenzae menenjitinde hastalı�ın ba�langıcında i�itme kaybı 

geli�ebilirse de, bilinci yerinde olmayan hastada bunu saptamak zordur(1,42). 

Hastaların %15’inde kalıcı veya geçici kraniyal sinir paralizileri, 

hemiparezi gibi fokal nörolojik bulgular görülebilir. Optik sinir tutulumuna ba�lı 

görme alanı kaybı nadir görülebilirse de hastalı�ın erken döneminde 6. sinir 

paralizisi ve fasial paralizi gibi genellikle geçici kraniyal sinir paralizilerine 

rastlanabilir. Fokal nörolojik belirtiler beyin ödemine ba�lı olabilece�i gibi, 

sekonder venöz ve arteryel trombozlara da ba�lı olabilir(43). 

Tablo 3:Bakteriyel Menenjitli Hastalarda Belirti ve Bulgular 

Belirti ve Bulgular     Sıklı�ı 
Ba�a�rısı      >=90 
Ate�       >=90 
Ense sertli�i      > 80 
Bilinç de�i�ikli�i     > 80 
Kernig       >=50 
Brudzinski      >=50 
Bulantı          35 
Konvülsiyon         30 
Fokal nörolojik bulgular    10-20 
Papilla ödemi       <1 
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2.1.5. Tanı ve Ayırıcı Tanı 

Tanı: Ate�, ba�a�rısı, bulantı-kusma ve bilinç de�i�ikli�i olan bir hastada 

menenjit dü�ünerek hareket etmek bir zorunluluktur. Tanı LP yapılarak alınan 

BOS’un incelenmesi ile konur. Dikkatli yapılan LP’nin kontrendikasyonları 

oldukça azdır(1,44). 

LP için hastanın pozisyonu önemlidir. Hasta mümkün oldu�u kadar 

yata�ın kenarına çekilmeli, sırtı yatak kenarına paralel duruma getirilmelidir. 

Hastanın crista iliaca posterior’larını birle�tiren çizgi 3-4. lomber aralı�a uyar. 

Bu nokta parmakla yoklanarak iki spinal çıkıntı arası tırnakla i�aretlenir. 

Bölgenin geni�çe sterilizasyonu tamamlandıktan sonra lokal anestezi yapılır. En 

çok 3 dakika kadar beklenir ve ponksiyon i�nesi spinal çıkıntıların ekseni 

yönünden ileri ve hafif yukarı do�ru ilerletilir. Skolyozu olan hastalarda spinal 

çıkıntının ekseni sa�a veya sola kaymı� olabilir. Ba�arılamayan ponksiyonlarda 

bu özellik hatırlanmalıdır. ��ne sırasıyla cildi, cilt altı dokusunu, supraspinal, 

interspinal ve sarı ligamentleri, epidural ya� dokusunu, durayı ve araknoidi 

geçerek subaraknoid aralı�a girer. Bunlar arasında i�nenin durayı geçi�i 

hissedilebilir. Eri�kinlerde bu uzaklık deriden 5-6 cm kadardır. ��nenin yönü 

ponksiyon sırasında de�i�tirilmemelidir. Gerekiyorsa çekilmeli, yeniden 

yapılmalıdır. Dura delindikten sonra mandren çekilir. BOS gelmiyorsa mandren 

yerine konur, birkaç milimetre (mm) daha i�ne ileriye itilir. BOS gene gelmezse 

i�ne çekilmeli, ba�tan yeni bir yön verilerek ponksiyon tekrarlanmalıdır. ��neden 

kan gelirse yeni bir i�ne ile ve ba�ka bir aralıktan ponksiyon tekrarlanmalıdır. 

BOS elde edilmi�se önce manometreyle basınç ölçülür. Hastanın sakin bir 

durumda olması do�ru de�erlendirme için gereklidir. Öksürme ve ıkınma ile 
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basınç artar. Yatar durumda normal BOS basıncı yakla�ık 200 mm su, oturur 

durumda ise 300 mm su’dur(44). 

LP kontrendikasyonları: Serebral kitle olu�turan lezyon, nörolojik 

bulguların varlı�ı, bradikardi, hipertansiyon ve göz dibi bulgularının yüksek 

BOS basıncını dü�ündürmesi, trombositopeni (<50.000/mm3), koagulasyon 

bozuklu�u ve LP yapılacak bölgede deride inflamasyon bulunmasıdır. Bu 

kontrendikasyonların bir kısmında, hasta yan yatırılarak ve 3-4 ml’den fazla sıvı 

almamak kaydıyla LP yapılabilir. Bazı hastalarda bilgiyarlı tomografi (BT) 

çektirmek, BOS basıncını dü�ürmek için intravenöz (i.v) mannitol ve steroid 

vermek uygun görülebilir(1,44). 

Her LP yapılı�ında mutlaka önce basınç ölçülmeli, sonra hücre sayımı, 

biyokimyasal inceleme (�eker, protein) ve mikrobiyolojik incelemeler için 

örnekler alınmalıdır. Menenjitte BOS renginin bulanık olması, �ekerin dü�ük 

olması ve parçalı nüveli lökositlerden zengin pleositoz olması temel 

bulgulardır(3,35). 

BOS normalde berrak görünümdedir. Mililitrede (ml) 200’den fazla 

lökosit, ml’de 400’den fazla eritrosit veya protein miktarının fazla olması 

BOS’un bulanık görünümde olmasına yol açar(15). 

Normal BOS glukoz konsantrasyonu 45 mg/dl’den fazladır. BOS 

içindeki glukoz miktarının dü�mesi “hipoglikora�i” olarak adlandırılır. 

Hipoglisemi varlı�ında BOS glukozu dü�ük, hiperglisemi oldu�unda yüksek 

bulunaca�ından LP’den hemen önce kan alınarak BOS/serum glukoz oranı 

de�erlendirilmelidir. Kan glukoz düzeyi normal (70-120 mg/dl) oldu�unda 

normal BOS/serum glukoz oranı 0.6’dır. BOS/kan glukoz oranının 0.5’den 

küçük olması anormal kabul edilir. Bakteriyel menenjitlerde bu de�er genellikle 
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0.3’den küçüktür. BOS protein düzeyinin 50 mg/dl üzerinde olması anormal 

kabul edilir. LP travmatik oldu�unda BOS’taki her 1000 eritrosit için 1 mg/dl 

protein artı�ı oldu�u göz önüne alınmalıdır. Çocuklarda BOS’ta 0-5 

mononükleer hücre (lenfosit ve monosit) olabilir. Normalde BOS’ta 

polimorfonükleer lökosit (PMNL) yoktur. Bakteriyel menenjitli vakaların 

%90’ında BOS’ta lökosit sayısı 100/ml’den, %65-70’inde 1000/ml’den fazladır 

ve PMNL hakimiyeti (total hücrenin %75-95’i PMNL’dir) vardır. Hastalı�ın 

erken döneminde lenfosit hakimiyeti görülebilir. Viral menenjitli vakaların %20-

75’inde de hastalı�ın erken döneminde PMNL hakimiyeti görülür. Yenido�an, 

çocuk ve eri�kinlerdeki normal BOS bulguları tablo 4’de 

gösterilmi�tir(39,45,46). 

Tablo 4:Normal Beyin Omurilik Sıvısının Özellikleri 
Görünüm  :berrak, su gibi 
Renk   :renksiz 
 Dansite  :1.006-1.008 
pH   :7.31 
Hücre sayısı  :0-5 lenfosit/mm3 
Protein :lomber 20-40 mg/dl, sisternal 15-25 mg/dl, 

ventrikül 5-10 mg/dl 
Albumin :%50-55, gamaglobulin %8-10, 6 günlü�e kadar 

olan çocuklarda 70 mg/dl 
 4 ya�ına kadar olan çocuklarda 24-25 mg/dl 
Glukoz :Açlık kan �ekerinin 1/2-2/3 kadarı. 45-60 mg/dl. 

Diabetlilerde daha yüksektir. 
Klorür :113-127 mEq/L 
Sodyum :117-137 mEq/L 
Potasyum :2.3-4.6 mEq/L 
Kalsiyum :2.3 mEq/L 
Magnezyum :2.2 mEq/L 
Üre :8-28 mg/dl 
Laktik dehidrogenaz :8-50 ünite/L 

Yukarıdaki patolojik ifade ve rakamlar ço�unluk için geçerlidir. Ancak 

bunlar, bazen hastalı�ın erken dönemlerinde görülmeyebilir; bu sebeble �üpheli 

durumlarda 12-18 saat sonra yeniden LP yapılarak de�erlendirilmesi faydalı 

olur. Tablo 5’te menenjitli hastalardaki BOS bulguları verilmi�tir(1,47). 
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  Tablo 5: Menenjitli Hastalarda BOS Bulguları 
 Akut bakteriyel Viral aseptik Tbc menenjit 

Görünüm Bulanık Berrak, opakt Berrak, opakt 

Renk Samani, ye�ilimsi Renksiz Ksantokromik 

Lökosit sayısı >1000/mm3 <1000/mm3 <1000/mm3 

Lökosit tipi PMNL Lenfosit Lenfosit 

Protein 100-400mg/dl 45-100mg/dl 100-500mg/dl 

Glukoz <40mg/dl Normal <40mg/dl 

 

  Akut bakteriyel menenjitli bir hastada ilk 12 saat zarfında BOS bulanık 

olmayabilir. Tüberküloz menenjitli hastaların BOS’larını da her zaman 

ksantokromik renkte görmek mümkün olmayabilir. Bazı aseptik viral menenjitli 

hastaların BOS’unda ilk etapta PMNL’lerin ço�unlukta oldu�u görülebilir. 

Aksine listeria, brusella akut bakteriyel menenjitlerinde BOS’ta lenfositler 

PMNL’lerden fazladır, görünüm bulanık de�ildir. Glukoz konsantrasyonu 

normal kalabilir(35,47). 

  BOS alındıktan sonra ilk yapılması gereken i�lemlerden biri de 1 ml 

BOS’un santrifüje edilerek tüpün dipinden yayma yapılıp, gram boyası ile 

boyanmasıdır. BOS’ta bakteri görünme oranı bakteri sayısına ba�lıdır. Direkt 

boyalı preparatlarda bakteriyi görme �ansı %50-80 civarındadır(1,35). 

  Akut bakteriyel menenjitli hastalarda BOS’un rutin olarak ekilebilece�i 

en uygun besiyeri, Castaneda yöntemi ile hazırlanmı�, difazik yani sıvı ve katı 

besiyerinin bir �i�ede hazırlandı�ı, kalp-beyin agar ve buyyonu (Brainheart 

broth-agar)dur. Haemophilus influenzae’nın üremesini sa�lamak için aynı 

besiyerine hematin ve nikotinamid içeren “Haemophilus supplement” eklenmesi 

yeterlidir. BACTEC aerobic medium içeren �i�elerde bakterinin kolonilerini 

görme olana�ı yoktur, pasaj gerekir, bu ise zaman kaybına neden olur(35,48-50). 
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  �nkübasyonun %10 karbondioksit içeren ortamda yapılması N. 

meningitidis ve B. abortus’un üremesini kolayla�tırır, di�er bakterilerin 

üremesini ise engellemez. N. meningitidis kolayca otolize u�rayaca�ından BOS 

bekletilmeden ekim yapılmalıdır(35,48). 

Akut bakteriyel menenjitli hastalarda tüm infeksiyonlarda oldu�u gibi 

tam kan, idrar, dı�kı ve balgam incelemeleri indirekt olarak tanıya yardımcı olur. 

Bakteriyel menenjitte genellikle lökositoz ve sola kayma vardır. Hastalı�ın ilk 

48 saati içinde lökositoz görülmeyebilir. Uygunsuz antidiüretik hormon (ADH) 

salınımı olan hastalarda hiponatremi, serum ozmolaritesinde azalma, idrarla 

sodyum kaybında artma ve yüksek idrar ozmolaritesi görülür(46,48). 

  BOS’ta yapılan özel tetkikler Counter immunelektroforez ve latex 

partikül aglütinasyon testi ile kapsüler polisakkarit antijenlerinin aranması, 

BOS’ta akut faz reaktanlarının, LDH ve laktik asit düzeylerinin saptanması 

olarak sayılabilir. Bir di�er özel tetkik polymerase chain reaction (PCR)’dır. 

PCR özellikle kültür negatif bakteriyel menenjitlerde etkenin tespiti için 

kullanılabilir(49,50). 

  Ayırıcı Tanı: Ayırıcı tanıda viral aseptik menenjit ve ensefalitler, fungal 

menenjit, amip meningoensefalitleri, subaraknoid kanama, intraserebral 

anevrizma perforasyonu ilk dü�ünülmesi gereken hastalıklardır. Ayrıca 

nörosifiliz, Lyme hastalı�ı, MSS belirtilerinin a�ır seyretti�i tifo, infeksiyöz 

mononükleozis, riketsia infeksiyonları akut bakteriyel menenjitleri taklit 

edebilir. BOS bulguları herhangi bir infektif menenjite uymayan hastalarda 

serebral lösemik tutulum, meningeal karsinomatozis, glioma sarkoidozis, 

vaskülit, infektif endokarditli hastada septik emboli hatırlanması gereken di�er 

hastalıklardır(49,50). 
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  2.1.6. Tedavi 

  Enfeksiyon hastalıkları içerisinde, modern tedavi yakla�ımları ve 

antimikrobiyal tedavi ba�arısının en belirgin oldu�u hastalık gruplarından biri 

menenjitlerdir. Antimikrobiyal ajanlarla menenjitlerin mortalitesinde belirgin 

dü�ü�ün sa�lanmasına ra�men, morbiditesi bugün için de ciddi problem olmaya 

devam etmektedir. Bu nedenle hastanın hayatta kalması kadar, sonraki ya�am 

kalitesini arttırmak için yapılan çalı�maların önem kazandı�ı günümüzde, etkili 

ve hedefe yönelik tedavinin erken dönemde ba�lanmasının önemi daha açık 

olarak ortaya çıkmaktadır(51). 

  MSS, gerek anatomik yapısı, gerekse kan-beyin engelinin fizyolojik 

özellikleri nedeniyle kapalı bir alandır. Bu özellikler enfeksiyondan korunmada 

avantaj sa�larken, bakteriyel menenjitte bir bakıma, immün sistem 

fonksiyonlarının sınırlanması nedeni ile dezavantaj olu�turmaktadır(52,53). 

Akut bakteriyel menenjit tedavisinde antibiyotikler iv yoldan 

uygulanmalı, bakterisidal antibiyotikler tercih edilmelidir. Altta yatan hastalı�ı, 

immun yetersizli�i olanlarda, travmatik ve postoperatif geli�en menenjitlerde 

ampirik tedavide daha geni� antibakteriyel spektrum sa�layacak antibiyotik 

kombinasyonu dü�ünülmelidir ve BOS’a iyi geçti�i bilinen antibiyotikler tercih 

edilmelidir. �yi bir menenjit tedavisi için kullanılan antibiyoti�in, üretilen bakteri 

için saptanan minimal inhibitör konsantrasyon (M�K) de�erinin 10-30 kat 

konsantrasyonu BOS’ta elde edilebilmelidir. Genel olarak kabul görmü� tedavi 

sürelerinden önce tedavi kesilmemelidir(54,55). 

  Ampirik antibiyotik seçimi: LP yapılamayan bir sa�lık kurumunda 

hastayı bir hastaneye sevk etmeden önce ilk gören hekimin menenjit 

dü�ünüyorsa iv seftriakson vermesi uygundur; çünkü komplikasyonları ve 
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mortaliteyi dü�ürdü�ü gösterilmi�tir. Seftriakson eri�kinde 2 gram (gr), 150-200 

ml %5’lik dekstroz içinde infüzyon �eklinde verilmelidir. Seftriakson hastane 

dı�ında geli�mi�, altta yatan hastalı�ı olmayanların akut bakteriyel menenjitinde 

sorumlu olan S. pneumoniae, N. meningitidis, H. influenzae’ya etkilidir. Bu 

uygulama daha sonra yapılacak BOS kültüründe bu bakterilerin üremesini 

engelleyecektir. Ancak erken tedaviye ba�lamanın faydaları yanında bu 

dezavantaj her zaman göze alınmalıdır. Yukarıda adı geçen üç bakteriye Listeria 

monocytogenes’i ilave etmek isteyenler seftriakson’a ampisilini kombine 

edeceklerdir. Seftriaksonun yarılanma ömrü uzun oldu�u için hastaya 12 saat 

kazandırır(42). 

  3. ku�ak sefalosporinlerin olmadı�ı devrelerde ampisilin ve 

kloramfenikol kombinasyonu uzun yıllar bu amaçla kullanılmı�tır. Halen 

alternatif tedavide yer alır(51,56,57). 

  Kan-beyin engeli, sadece lipid çözünürlü�ü iyi olan veya ta�ıyıcı 

aracılıklı özgün geçi� mekanizmalarının izin verdi�i moleküllerin geçi�ine 

olanak tanıyan oldukça etkili bir fizyolojik engeldir. Bir antibiyoti�in BOS’a 

geçi�i ve etkinli�ine tesir eden faktörler arasında, 

a) Kan-beyin-bariyerindeki bozuklu�un derecesi,  

b) Antibiyoti�in moleküler büyüklü�ü, 

c) Antibiyoti�in proteine ba�lanma özelli�i, 

d) Antibiyoti�in lipid içerisinde çözünürlük derecesi, 

e) Antibiyoti�in hafif asit ortamda etkili olabilmesi (menenjitli bir hastanın 

BOS’u hafif asittir) bulunur(58,59). 

Seftriaksonun bu özellikler arasında en olumsuz yönü proteine ba�lanma 

kapasitesinin yüksek olu�udur. Ancak bu ba�lanı� reversibl’dır. BOS’a geçi�i ve 
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serbest �ekle dönü�ü yüksektir. Antimikrobiyal ajanlar BOS’a geçi�lerine göre 

Tablo 6’da gruplandırılmı�tır(51,60). 

Tablo 6: Antimikrobiyal Ajanların beyin-omurilik sıvısına geçi�leri 

I.:Normal �artlarda BOS’a geçi�leri iyi olanlar 

  Kloramfenikol 

  Sulfanamidler 

  Trimetoprim-sulfometaksazol 

II.:Meninks enflamasyonu varlı�ında geçi�i iyi olanlar 

  Penisilinler 

   Penisilin G 

   Ampisilin 

   Tikarsilin 

   Azlosilin 

   Mezlosilin 

   Piperasilin 

  Sefalosporinler 

   Sefuroksim 

   Sefotaksim 

   Seftriakson 

   Sefdizoksim 

   Seftazidim 

  Karbapenemler 

   �mipenem 

   Meropenem 

  Glikopeptidler 
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   Vankomisin 

   Teikoplanin 

  Kinolonlar 

  Rifampisin 

III.: Meninks enflamasyonu varlı�ında bile geçi�i iyi olmayan ajanlar 

  Aminoglikozidler (yenido�an döneminde BOS geçi�leri vardır.) 

   Gentamisin 

   Tobramisin 

   Netilmisin 

   Amikasin 

  Klindamisin 

  Eritromisin 

  Fusidik asit 

  Tetrasiklin 

           

  

Gram boyama zaman geçirilmeden hemen hazırlanabilen ve hızlı tanı 

koymada son derece faydalı olabilen bir yöntemdir. Bakteriyel menenjitte henüz 

tedavinin ba�lanmadı�ı dönemde gram boyama ile etken patojen % 70-90 

oranında gösterilebilir ve bunların %80’i kültür yöntemleri ile üretilebilir(55). 

LP yapılıp BOS metilen mavisi ve gram boyası ile boyandıktan sonra 

mikroskopta görülen bakteriye göre antibiyotik seçimi: 

  1-Gram pozitif diplokok (S. pneumoniae): 

Vankomisin+Seftriakson veya Sefotaksim. 
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  2-Gram negatif diplokok (N. meningitidis): Kristalize Penisilin G 

veya ampisilin. Penisilin alerjisi olanlarda kloramfenikol. 

  3-Gram pozitif basil (Listeria monocytogenes): Ampisilin (veya  

Kristalize Penisilin G)+Gentamisin. 

  4-Gram negatif kokobasil (H. influenzae): Sefotaksim veya 

Seftriakson. 

  5-Gram negatif basil: Seftazidim+Amikasin veya gentamisin 

olabilir(1,61,62). 

A�a�ıda BOS kültüründe üreyen bakteriye göre antibiyotik seçim ilkeleri 

verilmi�tir: 

I-S. pneumoniae: Vankomisin+Seftriakson veya Sefotaksim. E�er bakteri 

penisilin (M�K:�0.1mcg/ml) ve seftriaksona (M�K:�0.5mcg/ml) duyarlı ise 

bunlardan biri ile tedaviye devam edilebilir, e�er sadece seftriaksona duyarlı ise 

seftriakson tek ba�ına kullanılır. E�er her iki antibiyoti�inde M�K de�erleri 

yukarıda belirtilen de�erlerin üzerinde ise ve aynı zamanda deksametazon 

kullanılacak ise vankomisin+rifampisin veya seftriakson+rifampisin tercih 

edilmelidir. 

II-N. meningitidis: Kristalize Penisilin G kristalize veya ampisilin. 

III-H. influenzae: Seftriakson, veya sefotaksim(Ampisilin+kloramfenikol 

uzun yıllar kullanılmı�tır, ancak seftriakson veya sefotaksim BOS’u çabuk steril 

hale getirir ve i�itme kaybını daha aza indirir). 

IV-L. monocytogenes: Ampisilin+gentamisin. 

V-B grubu streptokok: Ampisilin+gentamisin. 

VI-Enterobacteriaceae: Seftriakson veya sefotaksim (alternatif: sefepim, 

meropenem). 
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VII-Staphylococcus aureus: Nafsilin, Oksasilin veya vankomisin. 

VIII-Pseudomonas aeruginosa: Seftazidim+amikasin+pefloksasin. 

IX-Brusella: Rifampisin+doksisiklin+seftriakson (alternatif: 

rifampisin+TMP-SMZ+seftriakson, rifampisin+doksisiklin+streptomisin). 

X-Staphylococcus epidermidis: Vankomisin. 

XI-Troponema pallidum: Penisilin G. 

XII-Leptospira: Penisilin G (alternatif doksisiklin). 

XIII-Borrelia burgdorferi: Penisilin G, alternatif kloramfenikol, 

siprofloksasin, vankomisin, doksisiklin. 

XIV-Bacillus anthracis: Penisilin G (alternatif: kloramfenikol, 

siprofloksasin, vankomisin, doksisiklin). 

XV-Amip (Naegleria fowleri): Metronidazol, lipozomal amfoterisin B 

(1,3). 

Menenjitli hastalarda steroid tedavisi: Akut bakteriyel menenjit, 

antibiyotik teknolojisindeki geli�meler ve modern yo�un bakım birimlerine 

kar�ın, halen dünyada bula�ıcı hastalıklara ba�lı ölüm nedenleri sıralamasında 

ilk 10 içerisinde yer almaktadır. �yile�en olguların %30-50’sinde nörolojik sekel 

kalması, sorunun bir di�er önemli yanını olu�turmaktadır. Davranı� 

de�i�iklikleri, mental-motor geli�me gerili�i, nöbetler, hidrosefali, H. influenzae 

tip B’ye ba�lı menenjitlerde %38’e kadar ula�an i�itme bozuklukları ile akut 

bakteriyel menenjitlerin geni� bir komplikasyon çizelgesine sahip olması, 

antibiyotikler dı�ında ek tedavi olanaklarına yönelik arayı�ı kamçılamı�; 

kortikosteroid kullanımında bu açıdan önemli bir tartı�ma konusu olmu�tur(63-

65). 
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Kortikosteroidlerin akut bakteriyel menenjitteki kullanımında amaç, 

subaraknoid bölgedeki inflamasyonu önleyerek beyin dokusunda olu�abilecek 

zedelenmeyi engellemektir. Bu alanda ilk klinik çalı�malar 1960’lı yıllarda 

ba�lamı�tır. �lk çalı�malarda olumlu sonuçlar elde edilmemi�, ancak 1988’de iki 

çift-kör plasebo kontrollü çalı�mada deksametazon kullanımının özellikle H. 

influenzae tip B menenjitlerinde i�itme kaybını belirgin olarak azalttı�ının 

gösterilmesi çalı�malara hız vermi�tir. Eri�kin hastalarda yakın döneme kadar bu 

alanda çok az çalı�ma bulundu�u görülmektedir. Van de Beek ve arkada�ları 

(66) akut bakteriyel menenjit tedavisinde deksametazon kullanan çift-kör 

plasebo kontrollü toplam 623 hastayı kapsayan 5 çalı�mayı analiz ettiklerinde, 

belirgin yan etki görülmeksizin steroid kullanımının ölüm oranını ve nörolojik 

sekel oranını anlamlı düzeyde azalttı�ını göstermi�lerdir(66,67). 

Akut bakteriyel menenjitte steroid kullanımında bir ba�ka kaygı 

inflamasyonun baskılanmasıyla antibiyoti�in subaraknoid aralı�a yeterli 

geçmeyece�idir. Yapılan çalı�malarda seftriakson BOS düzeyinin, steroid 

kullanımından etkilenmedi�i gösterilmi�; yine vankomisin BOS düzeyinin de 

steroid kullanımından etkilenmedi�i, fakat bu grupta tedavi ba�arısızlı�ı olan 

olgular olması nedeniyle, akut bakteriyel menenjitte vankomisin ve steroidi 

birlikte kullanılan hastaların yakın izlemi önerilmi�tir(68). 

Ülkemiz ko�ulları göz önüne alındı�ında, pek çok bölgede hastanın  

ikinci ya da üçüncü basamak bir hastaneye ula�masına kadar geçecek sürenin 

menenjitin klinik seyri açısından kritik önem ta�ıdı�ı ortadadır. Deksametazon 

solüsyonunun oda ısısında 3 yıl kutu ömrü olması ve gerekti�inde kas içi de 

uygulanabilmesi nedeniyle birinci basamakta menenjit ku�kusu durumunda ilk 
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doz antibiyotik tedavisine ba�lanacak ise deksametazon da birlikte 

verilebilir(68,69). 

Sık görülen etkenlerin neden oldu�u toplumdan kazanılmı� akut 

bakteriyel menenjitte, tıbbi öyküsünde bilinen kronik bir hastalı�ı ya da 

ba�ı�ıklık sistemini baskılayan bir hastalı�ı olmayan gerek çocuk, gerekse 

eri�kin hastalarda erken dönemde verilen steroid destek tedavisinin olumlu 

etkileri gösterilmi�tir(69,70). 

2.1.7. Komplikasyonlar 

Subdural ampiyem, bebeklerde menenjitin komplikasyonu olarak %2 

civarında geli�ebilir. Eri�kinlerde ve çocuklarda ise menenjit olu�madan 

mastoidit veya sinüzitin yayılımı ile meydana gelebilir(1,71). 

Vasküler komplikasyonlar, çok kez fatal seyirlidir. Septik veya aseptik 

arteriyol ve venöz tromboz beyin kökünde enfarktlara neden olur. Kavernöz 

sinus, lateral sinus, süperior sagital sinus trombüsleri �iddetli ba�a�rısı, 

konvülsiyon, konfüzyon ve hemi veya kuadriparezi veya paralizilere neden olur. 

Serebral ödem ve hidrosefali geli�ebilir(3,72). 

Akut bakteriyel menenjit geçiren hastalarda geçici veya kalıcı olabilen 

di�er komplikasyonlar arasında kranial sinir paralizileri, i�itme kaybı, görme 

kaybı ve zeka gerili�i sayılabilir(1,15). 

Menenjitli hastalarda antidiüretik hormon (ADH) salgılanması artabilir, 

bunun sonrasında sitotoksik serebral ödem olu�abilir. MSS infeksiyonlarında %5 

civarında diabetes insipidus geli�me riski vardır. Ö�renme güçlü�ü kalıcı 

olabilir(73,74). 
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2.1.8. Prognoz 

S. pneumoniae, N. meningitidis ve H. influenzae göz önünde 

tutuldu�unda mortalitesi en yüksek menenjit pnömokok menenjitidir (% 20-40). 

Meningikok menenjitinde bu oran %10-30, H. influenzae menenjitinde ise %5-

10 civarındadır. Mortalite oranları yenido�an ile çok ya�lılarda daha yüksektir. 

Mortaliteyi bu üç bakteri dı�ındaki etkenler ile hastada altta yatan hastalıkların 

varlı�ı etkiler. Ayrıca erken tedaviye ba�lamanın önemi büyüktür. MSS 

operasyonları sonrası geli�en Pseudomonas aeruginosa menenjitlerinde uygun 

antibiyotik kombinasyonu tedavisine ra�men ölüm oranı çok yüksektir(1,15,71). 

Prognozu kötü yönde etkileyen faktörler �unlardır: 

1. Hastanın bir günden fazla tedavisiz kalması, 

2. Periferik kan lökosit sayısının dü�ük olu�u, 

3. BOS’ta lökosit sayısı dü�ük olmasına ra�men kültürde bakterinin üremesi, 

4. Hb konsantrasyonunun dü�üklü�ü, 

5. BOS glukoz konsantrasyonunun çok dü�ük olması, 

6. Kan kültüründe bakterinin üremesi, 

7. BOS’un geç sterilizasyonu, 

8. Hastanın hastaneye getirili�inde �ok veya komada olu�u, 

9. Meningoensefalit, 

10. Ya� (yenido�an, ileri ya�), 

11. �mmun yetersizlik, lösemi, organ transplantasyonu, diabet, pnömoni ve 

endokardit gibi altta yatan hastalıkların varlı�ı, 

12. Etken olan mikroorganizmanın antibiyotik duyarlılık paterni, 

13. Menenjitin MSS operasyonundan sonra geli�mi� olması, 

14. LP sırasında serebral herni geli�mesi(1,73). 
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2.2. C-Reaktif Protein (CRP) 

CRP, pnömokokların C kapsül polisakkaridine kar�ı olu�an proteinlere 

benzeyen ve inflamatuar ve infeksiyöz hastalıklarda kanda yükselen alfa-

globulin yapısında bir akut faz reaktanıdır. CRP, mol a�ırlı�ı 120.000 dalton 

olan homojen bir proteindir. Birbirine özde� ve nonkovalan olarak ba�lı, siklik 

simetrili 5 subunitten olu�mu�tur. �nsanda CRP üretimini denetleyen genin 1 

nolu kromozomun üzerinde bulundu�u saptanmı� ve lokusu belirlenmi�tir. CRP 

yapısal olarak Ig’lerden  farklı olmasına ra�men bazı fonksiyonları bakımından 

immunglobulinlere benzemektedir. CRP ve Ig sentezini stimüle eden uyaranların 

farklı olması yanında, sentez yerleri de farklıdır(75,76). 

CRP hepatositler tarafından sentez edilir ve plazmada normalde eser 

miktarda bulunur. Normal serum konsantrasyonu 1 mg/ml de�erinden dü�ük 

olan CRP düzeyi, akut faz cevabı sırasında birkaç yüz kat artar. CRP, C1q ile 

ba�layan klasik kompleman yolunun önemli bir aktivatörüdür. Kompleman 

aktivasyonu en az IgG antikoru ile oldu�u kadar etkilidir. Sonunda e�er ligand 

hücre yüzeyinde ise hücrenin lizisine neden olur. Bu arada komplemanın sıvı 

fazda aktif olan fragmanları da meydana gelir ve böylece CRP antikorlar gibi 

ligandlara ba�lanabilir, fagositoz için opsonizasyon yapabilir. Hücre hasarı ve 

inflamasyon reaksiyonları ba�latır(77,78). 

CRP için tarif edilen di�er aktiviteler, T-lenfositlerine selektif ba�lanma 

ve bunların bazı fonksiyonlarını de�i�tirme; platelet agregasyonu ve aktivasyon 

reaksiyonlarını aktive etme; fagositik hücrelerin aktivite ve mortalitesini 

de�i�tirmeyi içerir(75,78). 



 33 

CRP’nin normal fonksiyonu organizmaya faydalıdır ve bu da patolojik 

mikroorganizmaların ürünlerini erken tanıma mekanizması gibi davranmakla 

gerçekle�ebilir. CRP’nin esas rolü zedelenmi� dokulardan salıverilen ve toksik 

potansiyeli bulunan maddeleri tanımak, onları ba�layarak zararsız hale 

getirmektir. CRP kompleman sisteminin klasik yolunu aktive ederken, alternatif 

yolu baskılar. CRP’nin asıl düzenleyici faktörünün �L-6 oldu�u 

dü�ünülmektedir. CRP’nin yükselmi� serum konsantrasyonu, aktif doku hasarı 

yapan bir olayın kesin bir kanıtıdır. CRP ölçümü böylece organik hastalık için 

kolayca yapılabilen bir test sa�lar. �nflamatuar hastalıklarda CRP cevabı 

genellikle yüksektir ve hastalık aktivitesi için bir objektif indeks olarak ya da 

tedaviye cevabı de�erlendirmede kullanılabilir. Ancak CRP üretimi doku 

hasarına nonspesifik bir cevap oldu�undan; CRP de�erleri ayrıntılı klinik 

bilgilerin ı�ı�ı altında yorumlanabilir(79,80). 

Görünü�te benzer olan inflamatuar hastalıklardaki de�i�ik CRP 

cevaplarının nedeni açık de�ildir. Bu yalnızca doku hasarının natürünü ve/veya 

geni�li�ini yansıtabilir veya CRP’nin kendisinin üretimindeki genetik 

varyasyona ba�lı olabilir. Ayrıca primer hastalı�ın kendisinin ve/veya 

tedavisinin hastalıkla beraber bulunabilecek bir enfeksiyonda klasik klinik ve 

patolojik kanıtların maskelenebildi�i Sistemik Lupus Eritematosus (SLE) ve 

lösemi gibi hastalıklarda, serum CRP ölçümü tabloya eklenen infeksiyonu 

tanıma kolaylı�ı sa�lar. CRP seviyeleri her büyük operasyondan sonra yükselir, 

ancak komplikasyon olmadan postoperatif iyile�me gerçekle�irse 7-10 günde 

normal seviyesine iner. Bu dü�ü� olmaz veya ikinci bir yükselme olursa bu 

durum sekonder enfeksiyon ya da tromboembolik komplikasyonlar açısından 

erken uyarı sa�lar(81-83). 
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CRP cevabı steroidler de dahil olmak üzere genel antienflamatuar ya da 

immunsüpresif ilaçlardan, bunlar altta yatan hastalı�ın aktivitesini etkilemedi�i 

sürece etkilenmez(81,84). 

Artan CRP üretimi bir çok enfeksiyon türüne oldukça erken ve duyarlı 

bir cevaptır. CRP’nin özellikle bakteriyel enfeksiyonlarda hızlı bir artı� 

gösterdi�i, bu artı�ın serumda oldu�u gibi enfeksiyondan etkilenmi� olan doku 

ile ili�kili sıvılarda, örne�in periton, sinovya ve BOS’ta olabilece�i 

bildirilmi�tir(85,86). 

MSS infeksiyonunun akut döneminde serum CRP tespitinin tanısal 

de�eri söz konusudur, çünkü CRP artı�ı pürülan bir olayın göstergesidir. 

Özellikle menenjit olgularında, bakteri ve virus infeksiyonlarının birbirinden 

ayırt edilmesinde, BOS CRP düzeyi kullanılabilmektedir. BOS CRP 

düzeyindeki yükseklik genellikle bakteriyel enfeksiyon lehine bir göstergedir. 

Kısa sürede sonuç alınabilmesi de acil ko�ullarda önemli bir avantaj 

sa�lamaktadır(85,86). 

Serum CRP’nin menenjitlerin ayırıcı tanısında kullanılabilecek bir test 

oldu�u bir çok çalı�mada vurgulanmı�tır(78). 

 2.3. Ferritin 

 Bakteriyel ve viral infeksiyonlar sonucu bozulan homeostazı yeniden 

sa�lamak için konakta bir çok fizyolojik de�i�iklikler olur. Bu sistemik 

biyokimyasal de�i�iklikler genel olarak akut faz yanıtı olarak bilinir. Akut faz 

yanıtı metabolik, endokrinolojik, nörolojik ve immünolojik olayları içerir. Bu 

de�i�ikliklerin ço�u enfeksiyon ba�ladıktan saatler ve günler sonra görülür. 

Enfeksiyon etkeninin yaptı�ı uyarıya ba�lı olarak aktive olan makrofajlar 
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salgıladıkları sitokinlerle (TNF, �L-1, �L-6) bahsedilen de�i�iklikleri 

ba�latır(87,88). 

 Akut faz proteinlerinin sentezi TNF, �L-1, �L-6 tarafından düzenlenir. 

Akut faz yanıtı ate�, vasküler geçirgenlikte de�i�iklik ve bir çok organda 

metabolik ve katabolik de�i�ikliklerle karakterizedir(89,90). 

 Sitokin uyarısı sonucu karaci�erde yapı ve i�levsel olarak heterojen bir 

grup protein üretilir. Bakteriyel uyarı sonucu düzeyleri artan bu proteinlere 

pozitif akut faz proteinleri denir. Pozitif akut faz proteinlerinden birisi de 

ferritindir. Serum ferritin düzeyleri, demir eksikli�i anemisinde azalır; karaci�er 

hastalıkları, hemokromatozis, akut ve kronik enfeksiyonlar, çe�itli malign 

tümörler ve kronik enflamatuar hastalıklarda artar(90,91). 

 Ferritin demir depolanması ve metabolizmasında anahtar rol oynayan 

izometrik bir proteindir. Ferritinin büyük ço�unlu�u dokularda bulunup, ancak 

çok az bir kısmı serumda bulunmaktadır(91,92). 

 Ferritin dokuya özel isoferritinler olarak bulundu�u bilinen demir depo 

eden bir glikoproteindir ve serumda radioimmunassay (RIA) ile ölçülebilir. 

Ço�u laboratuvarda normal sınırları 30-300 ng/ml arasında de�i�ir ve geometrik 

ortalama erkeklerde 88, kadınlarda 49’dur(93). 

 Ferritinin elektron mikroskobu incelemelerinde görülen �ekli kübiktir. 

Yüksek miktarda demiri olan merkezsel bir çekirdek kısmı ve etrafında her biri 

18.500 kadar moleküler a�ırlık gösteren 4 alt birimden olu�an bir protein kabu�u 

vardır. Ferritin ultrasantrifüj incelemelerine göre homojen de�ildir. Fakat eriyi�i 

kadmiyum klorür ile muamelede kristalle�ir ve homojenlik gösterir(93). 

 Günümüzde akut faz cevap çalı�malarında ferritin önemli bir gösterge 

olarak göze çarpmaktadır. Son çalı�malarda, infeksiyon hastalıklarının seyri 
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esnasında ferritinin serum ve di�er vücut sıvılarındaki miktarının önemi 

belirtilmi�tir(91,92). 
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 3. MATERYAL VE METOD 

 Bu çalı�ma Yüzüncü Yıl Üniversitesi Tıp Fakültesi Ara�tırma Hastanesi 

Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Klini�i’nde 01.01.2005-

30.06.2006 tarihleri arasında yatırılarak takip edilen menenjitli hastalar ile 

Enfeksiyon Hastalıkları poliklini�ine ve acil servise ba�vuran, menenjit �üphesi 

olan hastalardan alınan beyin-omurilik sıvıları ile yapılmı�tır. 

 Yukarıdaki tarihler arasında enfeksiyon hastalıkları servisinde bakteriyel 

menenjit tanısı ile takip edilen 30 hastanın BOS’unda hücre sayısı, protein, 

glukoz, CRP ve ferritin düzeyleri ölçülmü�tür. Yine aynı tarihler arasında 

menenjit  �üphesi ile acil servise ve enfeksiyon hastalıkları poliklini�ine 

ba�vuran, menenjit tanısı almayan 30 hastanın alınan BOS’unda hücre sayısı, 

protein, glukoz, CRP ve ferritin düzeyleri belirlenmi�tir, bu grup kontrol grubu 

olarak seçilmi�tir. 

 BOS protein ve glukozu Yüzüncü Yıl Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Ara�tırma Hastanesi biyokimya laboratuarında, �ntegra 800 adlı cihazda 

kolorimetrik yöntemle ölçülmü�tür. BOS ferritini yine Ara�tırma Hastanesi 

hormon laboratuvarında �mulite 2000 adlı cihazda, Chemiluminescent-

immunoassay yöntemiyle ölçülmü�tür. BOS CRP ise, nefelometrik yöntemle, 

Dade Behring-BN 2000 adlı cihazda ölçülmü�tür. BOS hücre sayısı enfeksiyon 

hastalıkları klini�i laboratuarında sayılmı�tır. 

Sonuçlar bilgisayarlı istatistik programı SSPS 13.0 for Windows 

kullanılarak student–t testine göre de�erlendirildi. Hasta grubunun BOS’taki 

hücre sayısı, protein, glukoz, CRP ve ferritin düzeyleri, kontrol grubu sonuçları 

ile kar�ıla�tırıldı.  
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4. BULGULAR 

A�a�ıdaki tabloda çalı�mamıza aldı�ımız menenjitli hastaların BOS 

hücre sayısı, protein ve glukoz düzeyi, ferritin ve CRP de�erleri verilmi�tir. 

  

Tablo7: Bakteriyel menenjitli 30 hastanın BOS bulguları  

Ad Soyad Hücre Sayısı 
(mm3) 

Protein 
mg/dl  

Glukoz 
mg/dl 

Ferritin 
ng/ml 

CRP 
mg/dl 

M.D 2900 2478 4 17.8 8 
Z.A 1200 1344 37 38 5.8 
F.A 150 554 37 13.2 5.7 
E.D 2000 2004 18 19 12.7 
M.Ö 2400 3034 0 17.4 9 
M.G 1200 1000 52 42 40 
A.Ç 700 1800 34 22 14 
N.T 450 1100 31 22 4 
S.K 170 1920 30 21 14 
N.� 350 540 28 28 23 
S.D 800 1118 36 136 6.8 

A.�.Ç 270 596 30 25.6 43 
Ö.T 370 1108 24 15.2 2.98 
C.� 490 1411 37 93 15 
�.T 1400 892 25 25 6 

A:K 220 372 40 34 8 
K.Ö 600 564 26 38 7 
K.B 300 642 8 13 5 
S.Y 550 649 34 17 6 
Z.E 18000 1746 14 619 15 

M.�.T 1000 1399 7 28 3 
�:B 480 585 36 22 15 
F.Y 170 451 48 6 3 
G.B 160 550 38 15 8 
A.A 170 680 22 332 21 
A.A 110 934 46 166 9 
N.A 1000 763 19 15 6 
N.Ç 280 1600 33 19 15 
F.T 2200 1121 35 17 5 
F.K 380 760 7 131 22 
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A�a�ıdaki tabloda çalı�mamıza aldı�ımız kontrol grubu hastaların BOS 

hücre sayısı, protein ve glukoz düzeyi, ferritin ve CRP de�erleri verilmi�tir. 

 
 Tablo 8: Kontrol Grubu 30 hastanın BOS Bulguları 

Ad 
Soyad 

Hücre Sayısı 
(Mm3) 

Protein 
mg/dl 

Glukoz 
mg/dl 

Ferritin 
ng/ml 

CRP 
mg/dl 

A.B 0 444 62 6 2 
D.Y 20 357 46 5 3.5 
A.T 0 430 59 3 4 
K.Ç 10 400 44 2 3 
�.B 10 300 42 1 4 
S.A 10 158 45 2 2 
H.G 0 151 51 1 2 
M.K 0 202 41 1 4 
N.K 0 161 38 4 3 
M.U 0 170 56 4 5 
E.Y 10 170 47 3 4 
R.� 10 191 61 14 2 
N.D 0 209 52 8 2 
S.U 20 176 35 6 3 
R.Ö 0 159 52 5 2 
F.T 10 167 40 4 4 
U.K 0 226 49 2 3 
Z.Y 0 409 70 5 2 
N.E 10 174 48 7 3 
M.H 0 359 54 5 2 
B.V 0 422 47 8 2 
N.T 0 341 42 7 2 
G.C 0 384 41 5 2 
Y.T 0 280 54 2 2 
A.T 0 301 51 7 2 
Y.Y 0 330 60 6 2 
H.D 0 250 48 9 2 
E.D 0 203 57 6 2 
H.K 0 303 43 5 2 
Y.G 0 157 59 7 2 
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  5. SONUÇLAR 

 

 Grup 

  Kontrol Hasta Total 

  Ortalama SS Ortalama SS t P 
Hücre 3,67 6,15 1349,00 3230,04 -2,281 ,026 

Protein 266,13 99,77 1123,83 645,60 -7,191 ,000 

Glukoz 49,80 8,23 27,87 13,34 7,664 ,000 

Ferritin 5,07 2,74 66,63 123,93 -2,720 ,009 

CRP 2,53 ,86 12,37 9,76 -5,495 ,000 

 
    

           
 
        BOS Parametreleri �çin Ba�ımsız Gruplar Arası T-Testi Analiz Tablosu 

Grup 
Kontrol Hasta  BOS 

Parametreleri 
  SSX ±  SSX ±  t 
Hücre 33.67 ± 6.15 1349.00 ± 3230.04 -2.281* 
Protein 266.13 ± 99.77 1123.83 ± 645.60 -7.191** 
Glukoz 49.80 ± 8.23 27.87 ± 13.34 7.664** 
Ferritin 5.07 ± 2.74 66.63 ± 123.93 -2.720** 
CRP 2.53 ± 0.86 12.37 ± 9.76 -5.495** 

                     *:p<0.05; **:p<0.01 

 
Yukarıdaki tabloda çalı�mamızın ba�ımsız gruplar arası T testi analiz sonuçları 

verilmi�tir. Sonuçlar çalı�ılan tüm parametreler açısından anlamlı çıkmı�tır. 

Biz çalı�mamızda menenjitli hastalarda BOS ferritin ve CRP düzeylerini 

saptamayı ve kontrol grubuyla kar�ıla�tırmayı ve böylece menenjit gibi önemli bir 

hastalıkta BOS’da ferritin ve CRP düzeylerini ölçerek; hastalı�ın tanısında ve 

prognozunun takibinde bu parametrelerin yol gösterici olabilece�ini göstermeyi 

amaçladık. 

Çalı�mamıza aldı�ımız menenjitli hasta grubundaki BOS ferritin ve CRP 

düzeyleri kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek saptandı. BOS hücre sayısı ve 

protein düzeyleri hasta grubunda ferritin ve CRP düzeylerine paralel olarak yüksek 

saptandı. BOS glukoz düzeyleri ise tüm hastalarda anlamlı derecede dü�ük saptandı.  
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6. TARTI�MA 

Vücutta büyük yıkımlara yol açan bakteriyel menenjit gibi hastalıklarda 

mortalite ve morbiditeyi en aza indirmek için erken tanı ve tedavinin önemi  

büyüktür(94,95). 

Menenjitlerin tanısı için bir çok yöntem geli�tirilmi�tir. Semptom ve klinik 

bulgular tanıda önemli olmakla birlikte BOS’un rutin biyokimyasal ve mikrobiyolojik 

tetkikleri tanıyı koydurabilir. Ancak bazen BOS’un rutin tetkikleri tanı için yeterli 

olmayabilir. Bu nedenle BOS’un elektroforetik, immunolojik ve serolojik 

çalı�malarına kadar de�i�ik yöntemler geli�tirilmi�tir. Son zamanlarda akut faz 

proteinleri olan CRP ve ferritinin MSS enfeksiyonlarının tanısındaki de�erleri 

hakkında çalı�malar bildirilmi�tir(96,97). 

CRP’nin özellikle bakteriyel enfeksiyonlarda hızlı bir artı� gösterdi�i 

bilinmektedir. Bu artı�ın serumda oldu�u gibi enfeksiyondan etkilenmi� olan doku ile 

ili�kili sıvılarda örne�in periton, sinovya ve BOS’ta da olabilece�i belirtilmi�tir. Biz 

klini�imizde yaptı�ımız çalı�mada 30 menenjitli hastanın BOS, CRP ve ferritin 

düzeylerini ölçerek; bu düzeyleri kontrol grubunun BOS, CRP ve ferritin düzeyleri ile 

kar�ıla�tırdık.  

BOS’ta CRP’yi ara�tırmı� olan Corral ve arkada�ları (98) %100 duyarlılıkla 

bakteriyel olaylarda BOS’ta CRP düzeylerini anlamlı olarak yüksek bulmu�lardı. 

Biz de çalı�mamızda bakteriyel menenjitli hastalarda, Corral ve arkada�larının 

tespit ettikleri gibi BOS CRP düzeylerini kontrol grubuna göre anlamlı derecede 

yüksek saptadık(p<0.05). 

CRP’nin yükselmi� serum konsantrasyonu, aktif doku hasarı yapan bir olayın 

kesin bir kanıtıdır. CRP ölçümü böylece organik hastalık için kolayca yapılabilen bir 
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test sa�lar. Hem hızlı hem de kesin labarotuvar metodlarıyla saptanabilme kolaylı�ı 

CRP’nin klinik çalı�malardaki önemine katkıda bulunur(99-102).  

Philip ve Baker(103) nefelometri yöntemi kullanarak bakteriyel menenjitli 11 

yenido�anın sadece 2’sinde BOS’ta CRP’nin yükseldi�ini göstermi�lerdir. Öte yandan 

bir grup ara�tırıcı menenjitte BOS’ta CRP’yi ara�tırmı�lar ve bakteriyel menenjitli 

hastalarda önemli bir farklılık bulamamı�lardı(104). 

Donald ve arkada�ları(105) bakteriyel, viral ve tüberküloz menenjitli hasta 

gruplarında kontrollü olarak radial immun difüzyon yöntemi ile BOS’ta CRP 

bakmı�lar ve yüksek CRP düzeyleri saptamı�lardır. 

Ambramson ve arkada�ları(106) ise yaptıkları çalı�mada 74 bakteriyel 

menenjitin 72’sinde, menenjiti olmaksızın ate�i olan 80 hastanın 6’sında yüksek BOS 

CRP düzeyleri tespit etmi�lerdir. 

Selçuk Üniversitesi Tıp Fakültesi Enfeksiyon Hastalıkları klini�inde yapılan 

bir çalı�mada, menenjitli hastaların serum CRP düzeyleri ölçülmü�tür. Çalı�maya 61 

hasta alınmı� ve olguların 28’i akut bakteriyel, 13’ü tüberküloz ve 20’si aseptik 

menenjit tanısı almı�lardır. Akut bakteriyel menenjit ve tüberküloz menenjit 

olgularında serum CRP düzeyleri çok yüksek olarak belirtilmi�tir(48). 

Gray ve arkada�ları(107) solid faz radioimmun yöntem kullanarak yaptıkları 

çalı�maları ile menenjitli hastalarda BOS’ta CRP düzeylerini anlamlı olarak yüksek 

bulmu�lardır. 

Macrofarlane ve arkada�ları(108) 34 bakteriyel menenjitli hastanın 33’ünde 

%97 duyarlılıkla BOS’ta CRP’yi pozitif bulmu�lardır. 

Çetingül ve arkada�larının(109) radial immunodifüzyon yöntemi ile 28 

bakteriyel menenjitli, 13 aseptik menenjitli hastada yaptıkları çalı�mada BOS CRP 

de�erleri yüksek olarak bildirilmi�tir. 
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Yukarıda bahsetti�imiz tüm çalı�malar bizim elde etti�imiz verilerle 

uyumludur. Artan CRP üretimi bir çok mikrobiyal enfeksiyon türüne oldukça erken ve 

duyarlı bir cevaptır. Böylece CRP ölçümü standart mikrobiyolojik testlerin zor 

uygulandı�ı durumlarda menenjit hastasına yakla�ımda kullanı�lı bir metottur. 

Biz çalı�mamızda daha öncede söyledi�imiz gibi BOS ferritin düzeylerini de 

ölçtük. Ferritin büyük, sferik bir moleküldür; çapı 120 angstrom ve moleküler a�ırlı�ı 

450.000 daltondur. Ferritin oligomerlerden olu�mu�tur. BOS’ta bakılan biyokimyasal 

markerlar arasında ferritinin ölçümü kolay ve hızlıdır. Her hastanede yapılabilen bir 

yöntemdir ve bakteriyel menenjitler için spesifitesi yüksektir(5,6). 

Tüm mikroorganizmaların geli�mesi için demire ihtiyaçları vardır. Ferritin 

inflamatuar cevaplar sırasında sentez edilir, savunma sistemi harekete geçti�inde 

artmı� olarak saptanabilir. Bakteriyel menenjitlerin tanısında BOS ferritin seviyesi, 

di�er ölçümlerden kolay olması, sensitivitesinin yüksek olması ile i�leri kolayla�tırır. 

Ayrıca ferritinin stabilitesi di�er proteinlerden yüksektir(5,6). 

Young  ve arkada�ları(5) menenjitli hastalarda BOS ferritin düzeyini, menenjiti 

olmayan ve viral menenjitli hastalardan anlamlı derecede yüksek olarak 

saptamı�lardır. Onların çalı�malarında BOS ferritin düzeylerinin bakteriyel menenjitin 

erken tanısı için belirleyici oldu�u gösterilmi�tir. 

Gruener ve arkada�ları(110) yine menenjitli hastalarda BOS ferritin seviyesini 

kontrol grubuna göre oldukça yüksek saptamı�lardır. 

Katnik(111) bakteriyel menenjitlerde ferritin ölçümünün erken yanıtda anlamlı 

oldu�unu, BOS ferritin düzeylerinin %94 oranında tanıyı do�ruladı�ını ispatlamı�tır. 

Katnik Menenjit olmayan vakalarda ferritinin %100 negatif olarak saptandı�ını 

söylemi�tir. 
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Takahasi ve arkada�ları(112) 7.5 ng/ml BOS ferritin düzeylerinin menenjit 

tanısı için anlamlı oldu�unu; bu de�erin sensitivitesinin %100 ve spesifitesinin %78 

oldu�unu ileri sürmü�lerdir. Bizim çalı�mamızda bu bulgular ile uyumlu olarak, 

menenjitli hastalarda BOS ferritin düzeyleri, 7.5 ng/ml de�erinin oldukça üstünde 

bulundu. 

Youm ve arkada�ları(113) BOS’taki 9.2 ng/ml ferritin de�erinin 

sensitivitesinin %92, spesifitesinin %81 oldu�unu belirtmi�lerdir. 

Katnik(111) yaptı�ı çalı�mada verileri 47 kültür pozitif menenjit vakasından 

elde etmi�tir. Takahasi ve arkada�larının kültür pozitif vakaları sadece 5, Youm ve 

arkada�larının ise kültür pozitif vakaları 18 idi. 

Young ve arkada�ları(5) bakteriyel menenjitlerde erken tanıda 15.6 ng/ml 

ferritin de�erinin spesifitesinin %96.6 ve sensitivitesinin %96.2 oldu�unu 

bildirmi�lerdir. 

Bizim çalı�mamızda 28 hastanın BOS ferritin seviyesi 15.6 ng/ml üzerindedir. 

Ferritin bilindi�i gibi büyük bir sferik moleküldür ve bu nedenle kan-beyin 

bariyerinden geçmesi mümkün de�ildir. Menenjitli hastalarda bozulmu� kan-beyin 

bariyerini geçmesi ya da BOS’ta inflamatuar hücreler tarafından lokal olarak sentez 

edilmesi; ferritinin yüksek olarak saptanmasını açıklayan hipotezlerdir(5,6). 

Bakteriyel menenjitlerin erken tanısı, prognozları açısından çok büyük önem 

arzetmektedir. Bakteriyel menenjitli hastalarda ölüm oranı halen oldukça yüksek 

olarak gözlenmektedir. Bu hastalarda ölüm oranını dü�ürmede erken ba�lanan 

tedavinin önemi çok büyüktür. Spesifik tedavinin ba�arılı olması da sanılan veya 

kesinle�en etyolojiye uygun olmasına ba�lıdır. Akut bakteriyel menenjitlerde, tanıda 

her ne kadar BOS nicelik ve nitelik yönünden incelenmekte ise de kesin tanı için 

mikrobiyolojik incelemeler gerekli olmaktadır. Ancak bu incelemelerden her zaman 
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olumlu sonuç alınamadı�ı gibi ayrıca gecikmeler de olmaktadır. O halde erken ve 

uygun bir tedaviye ba�lamada mikrobiyolojik sonuçları beklemeden hekime yol 

gösterebilecek erken tanıda daha çabuk ve güvenilir laboratuar yöntemlerinin 

geli�tirilmesinin gereklili�i ortaya çıkmaktadır. Bakteriyel infeksiyonlarda serum CRP 

artı�ı erken tanıda güvenilir ve pratik bir metot olarak gösterilmi�tir. Aynı zamanda 

ferritin de bakteriyel infeksiyonlarda akut faz yanıtta önemli bir markerdır(111-114). 

BOS’ta da CRP ve ferritinin tespiti, menenjitin bakteriyel kaynaklı oldu�unun 

göstergesidir. Biz de çalı�mamızda menenjitli hastalarda BOS ferritin ve CRP 

düzeylerini tespit ederek, ferritin ve CRP’nin erken tanıdaki önemini göstermi� olduk. 

Hastalarımızdaki yüksek CRP ve ferritin de�erleri olayın bakteriyel kaynaklı oldu�unu 

ispatlıyor; bu iki marker’ın tanısal kriter olarak kullanılabilece�ini açıklıyor. 
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