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Santral sinir sistemi enfeksiyonlari
 Klinik gorinimine gore

o Akut
Subakut
* Kronik

Etken mikroorganizmanin virulanst
» Enfeksiyonun lokalizasyonu

Santral sinir sistemi enfeksiyonlari

Menenjit
Ensefalit

Fokal santral sinir sistemi
sendromlart
e Beyin abses
 Subdural ampiyem
» Epidural absevb...
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Menenjit

Akut menenjit:
Ates, bas agrisi, menengismus ve mental durumda
degisiklikler
Baslangicindan itibaren saatler icinde / birkag guin icinde
tibbi tedavi

Subakut veya kronik menenjit:
baslangici daha yavas seyirli, ates daha dusik, letarji ve
beceri kaybr ile seyreden:
ates, bas agrisi, menengismus ve mental durumda
degisiklikler

Baslangicindan itibaren haftalar/aylar/ yillar sonra

Menenjit

ciddi,

hizl1 ilerleyen,

kalict norolojik hasarlar birakan

hizl1 tam ve tedavi gerektiren durumlarda
Klinik bulgular distindiriyorsa acilen

|:> Lomber ponksiyon (LP)
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Beyin Omurilik Sivisi (BOS)

Basing : 50-195 mm H,0
GOrdnim : Berrak

Hucre : 0-5/ Mm3 (eyaz kire)
Protein : 15-45 mg/dL,

yenidogan N : ort. 90 mg/dL

Glikoz : 45-85 mg/dL

Akut Menenjit

Enfeksiyoz etkenler:

Bakteriler

Virusler

Rickettsiae

Protozoa ve Helmitler
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Haemophilus influenzae
Neisseria meningitidis
Streptococcus pneumoniae
Listeria monocytogenes
Escherichia coli
Streptococcus agalactiae
Propionibacterium acnes
Staphylococcus aureus
Staphylococcus epidermidis
Enterococcus spp
Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa
Salmonella spp.

Akut Menenjit

Bakteriyel Etkenler

Acinetobacter spp.

Viridans streptococci
Streptococcus bovis
Fusobacterium necrophorum
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus pyogenes
Streptococcus suis
Pasteurella multocida
Capnocytophaga canimorsus
Nocardia spp

Mycobacterium tuberculosis

Spir oketler
Treponema pallidum
Borrelia burgdorferi
Leptospira spp

Akut Bakteriyel Menenjit

Etkileyen faktorler

Yas
<lay

1-23ay

2-50 yas

>50 yas

(Akut purdlan menenjit)

Sik gor ulen bakteriyel patojenler
Streptococcus agalactiae, Escherichia
coli, Listeria monocytogenes,
Klebsiella spp

S agalactiae, E. coli,H. influenzae,
Streptococcus pneumoniae, Neisseria
meningitidis

N. meningitidis, S. pneumoniae
S pneumoniae, N. meningitidis,

L. monocytogenes, aerobic gram-
negative bacilli
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Akut Bakteriyel Menenjit
(Akut pdrtlan menenjit)

Etkileyen faktorler
Bagisiklig1 baskilanmig hastalar

Kafakaides kirig: olanlar

Kafatravmasi/beyin op gecirenler

BOS santi bulunanlar

Sik goriilen bakteriyel patojenler

S. pneumoniae, N. meningitidis,

L. monocytogenes, aerobic gram-negative
bacilli (including P. aeruginosa)

S. pneunmoniae, H. influenzae, group A B-
hemolytic streptococci

Staphylococcus aureus, Staphylococcus
epidermidis, aerobic gram-negative bacilli
(including P. aeruginosa)

S epidermidis, S. aureus, aerobic gram-
negative bacilli (including P. aeruginosa),
P. acnes

Bakteriyel Etkenlerin Dagilim
(ABD 1998-2000)

Etken organizmalar

Sikhk (%)

Streptococcus pneumoniae

61

Neisseria meningitidis 16
Streptococcus agalactiae 14
Haemophilus influenzae

Listeria monocytogenes 2
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Streptococcus pneumoniae

En sk
Mortalite %19-26,
norolojik komplikasyonlar R

enfeksiyon odagindan : ]

Pn('jm(.)r?l,ot.ltls medla P ; ol m P
mastoidit, sinuzit ve - AP T Tl S
endokardit Pl e, e
Kafakaides kingiveBOS ™ Y& g
sizintist olanlarda en sik : Hlantlng:
etken

Neisseria meningitidis

» Cocuk ve geng erigkinlerde

e Mortalite %3-13

e 9098 sporadik

* Amerika da

Serogrup C %35

Serogrup B %32 (italya %75)

Serogrup Y %26

* 2000 yil1 Haci adaylarinda
serogrup W135 sagin
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Neisseria meningitidis
Patogenezde:

Nazofarinks tasiyiciligi

Solunum yolu enfeksiyonlar: (influenzavb..)
Kompleman sisteminde; ‘ Membrane attack
complex’ eksikligi (%39)

properdin eksikligi (%06)

Haemophilus influenzae

* 6 yasindan kiicuklerde

» 1978-1981 de %48 iken
2000’ de %7

B e  aa
» Mortaite %3-6 w o
B R o

e 990 kapstiler tip B a A

» 2.ay H.influenzaetip B
konjuge asinin lisans
almasiyla azaldh. P
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Listeria monocytogenes

1 aydan kiicuk ve 60 yastan = .
yaslilarda Listelﬂa

-

Mortalite %15-29
%80 serotip 1/2b ve 4b

Pastdrize gidalarin tiketimi
arttikca daha az gorilmekte

Streptococcus agalactiae

* Yenidogan ve 60 yasin Ustiinde
* Mortalite %7-27

» Gebelerde %15 vajina %35 rektal kultir
» (asemptomatik tasiyici)
e Subtip Il en sik
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AKUT BAKTERIYEL MENENJIT

TANISI

BOS bulgular

Acilig basinct: 200-500 mmH,,O I
GOrunum: bulanik

Beyaz kire: 1000-5000/mm3 (100-10000)
Notrofil ylzdesi: >%80

Protein: 100-500 mg/dL

Glikoz: 40 mg/dL

BOS/serum glikoz orami: 0.4

CRP: >100 ng/mL

Prokalsitonin: >0.5 ng/mL
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Gram Boyama

Sarttur

BOS

* bulanik ise: dogrudan preparat (en az 2)

» berrak ise: santriflij/ sitospinle hazirlanan preparatlar
%60-90 oramnda pozitif

(antimikrobiyal kullanimi varsa %40-60)

Bakteri yogunlugu

(>10° cfu/ml: %97 pozitif

< 10° cfu/ml: %25 pozitif)

Gram Boyama

Etken bakteri

* Pnomokoksik menenjit: %90

* H. influenzae menenjiti: %86

¢ Meningokoksik menenjit: %75
e Listeria menenjiti: %30

Onerilen:Ek olarak M etilen mavisi ile boyamak
Akridin Oranj Boyasi: biraz daha duyarl: olabiliyor

(antibiyotik kullananlarda)
Dezavantaji:Floresans mikroskobu
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Kultar

Sart. Altin standart

Acilen ekilmeli. MUmkinse hasta basi.
(hipotonik BOS, nétrofiller parcalanir)
Odaisisinda 1. saatte: %32, 2. saatte: %50

Kesinlikle buzdolabinda bekletilmez
N. meningitidis, S. pneumoniae, H. influenzae
Ist degisikliginden etkilenir

Biyoguvenlik énlemlerine dikkat edilmeli(santrifdj ve kaltir)
N. meningitidis !

Kaltar

<1 ml hacimde gelen 6rnekler:

Hucre sayim
-sayma kamarasinda mms3
-LOkosit esteraz aktivites (Bakteriyel menenjitlerde duyarliligi %73)
Vorteksile karistirilip steril pipet ile

cikolata agar ve %5 koyun kanl1 agar by.
santrifiljlemeden 1-2 damla damlatilarak ekilir

En az 2 preparat hazirlanir
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Kultar

>1mlise
10 dk 1500 Xg santrifdjlenir.

Ust sivi ayrilir dipteki 0.5-1.0 ml’ lik ¢okiintii alikonur.

Vorteksile ¢okuntl karistirilip steril pipetile
cikolata agar ve %5 koyun kanl1 agar by.

1-2 damla damlatilarak ekilir

(otomatize kan kiltir sistemleri)

En az 2 preparat hazirlanir

35°C -37°C de %5-10 CO, 72 saat

Kaltar

Bakteriyel menenjitli olgularin %80’i kulturde Urer
Antibiyotik kullamm varsa: basar1 %50 azalir.

Uygun antimikrobiyal tedavi aiyor ise
meningokok 2 saat
pnomokok 4 saat sonra BOS dan temizlenir
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Hizl1 tan testleri

Bakteriyel antikorlar: iceren serumlar:

hiicre duvar komponentleri ve kapsll polisakkaritleri
gibi bakteriyel antijenleri saptar

Y anlis pozitif/yanlis negatif

Lateks aglUtinasyon testleri

* H. influenzaetip B %78-100

e S pneumoniae %67-100

« S agalactiae %69-100

¢ N. meningitidis %50-93 (grup B meningokoklar: kapsamaz)

Nikleik Asit Testleri (NAT)
PCR;

» Konvansiyonel PCR

16S RNA hedefleyen genis spektrumlu (S. pneumoniae,
H. influenzae ve N. meningitidis)

Duyarlilik % 64, 6zgulltk %98

* Rea time PCR
Duyarlilik %86, 6zgull ik %98

S i s et 2 L s Lo Gl

Hrsandovump e resl Gimee PO sinal 17% A segoescing: GTer tha aliogmacie ol
W v
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Spiroketal Menenjit

» Treponema pallidum
» Borrelia burgdorferi

Treponema pallidum

Sifilizli hastada sss tutulumunu
gostermek icin
tek bir test yeterli degil.

BOS;
e VDRL (duyarlhihg: az)

serumda i : '
VDRL La® |

TP-1gG velgM (ELISA)
FTA-ABS (6zgul)
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NAT

Akut semptomlu norosifiliz = &ikEiess.

T g o
olgularinda Clnieal Ve o Treguema pulfviurs Beeal Tine BCR Lor

BOS daT. Pallidum DNA o e et
saptanmast

F s

Tani: BOS da protein, [6kosit
artis1 ve uygun Kklinik ve
serolojik bulgular ile

konulur

Borrelia burgdorferi

Lyme menenjitinde tam klinikle beraber

BOS bulgular::

* %75 olguda pleositoz (%90 lenfosit)
* Protein artar

e Glukoz normal

Serumda B. burgdorferi antikoru (IgM ve IgG)
(EL1SA ve Western Blot)

PCR
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KRONIK BAKTERIYEL MENENJIT

TANISI

Kronik bakteriyel menenjit

Etkenler:

Mycobacterium tuberculosis
Brucella spp

Treponema pallidum
Borrelia burgdorferi
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TUberklloz Menenjiti
L aboratuvar Tamsi
*Mikrobiyolojik tan
*Mikroskopik inceleme
*Kultdr
*Molekiler tan
*Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
simmiinolojik temelli testler
Tuberkdlin deri testi (TDT)

«In-vitro interferon gama salinim (IGRA) testleri

Mikroskopik inceleme

Asido rezistan boyama

v

— Karbol fuksin
« Ehrlich-Ziehl-Neelsen (EZN)
* Kinyoun

.

— Florokrom

¢ Auramin-Rodamin

Mikroskopik incelemede bakterinin gorilebilmesi icin incelenen 6rnegin
yaklasik 10* basil icermesi gereklidir. Bu nedenle boyama yontemlerinin
duyarhilig: disuktir (%620-80).

(Boyal1 inceleme ile diger mikobakteri turlerinin M.tuberculosis den
ayrilamamas: yontemin bir baska dezavantajidir.)

24-25 Aralik 2010 - Denizli
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Kultir

Tuberkiloz tanisinda altin standarttar.
Kat1 besiyerleri
— Lo6wenstein-Jensen
— Middlebrook 7H10 agar
Otomatizeticari sistemler \

Ekim yapilan o©rnekte 10-100 canli basil
bulunmas:i  kiltirde Ureme olmas igin
yeterlidir.

En az 6 ml BOS 6rnegi gerekir

2-4 hafta enkiibasyon

Molekiler Tam

e Mikroskopik incelemenin duyarlilig: diisuktir, kiltdr ise geg sonug vermektedir.
e Nuikleik asit amplifikasyon testleri ile 2-3 saat i¢inde sonug a inmaktadir.

e Bu nedenle son yillarda M.tuberculosisin DNA'sinin direkt olarak hastalik

orneklerinden saptandigi PCR yontemleri tam amaciyla kullamimaktadir.

« Direkt bakisi pozitif solunum orneklerinde duyarlilik ve 6zgull ik >%95
¢ Solunum dis1 rneklerde (6rn. BOS) ve direkt bakisi negatif orneklerde duyarlilik

disik

24-25 Aralik 2010 - Denizli
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Imminolojik Temelli Y 6ntemler

— Ozgill hiicresdl bagisiklik yanitini arastiran testlerdir
— Enfeksiyonakars: asir1 duyarlilik reaksiyonunu gosterir.
— Pozitif test kisinin M.tuberculosis ile enfekte oldugunu gosterir.
— Kisinin aktif olarak hasta olup olmadigi konusundabir fikir vermez.
— Tuberkulin Deri Testi (PPD)
* TDM enfeksiyonlarina ve astya bagli yalanct pozitiflik
+ Immiin yetmezligi olan tiiberkiilozlu hastalardaise yalanc: negatiflik
— in-vitro IFN-g sahmm (IGRA) testleri
* M.tuberculosis' e spesifik ESAT-6 ve CFP-10 proteinleriyle uyarilan 6zgil
T lenfositlerin salgiladig: in-vitro IFN-g'y1 saptayan testlerdir.
* Asitya ve TDM enfeksiyonlarina bagli yalanci pozitif yamtlar (genellikle)
gorulmez.

Brusellar menenjit
L aboratuvar tanisi

Norobruselloz : Bruselloz %5-10
(cocuklarda daha cok menenjit tablosu gelisir)
BOS

» basinc yuksek, berrak lenfositik pleositoz, glikoz normal,
protein yuksek.

o Kultdr: %22-33 treyebilir

Uzun enkibasyon gerekli. (48-72 saatten uzun) %10 CO,
Biyoguvenlik kabininde ¢alisilmalidir!

(otomatize kan kiltir sistemlerinden de faydalanmali)
Ayni zamanda kan kalttra onerilir

24-25 Aralik 2010 - Denizli
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Brusellar menenjit
L aboratuvar tanisi

Serolojik tan:
Rose Bengal testi: BOS ve serumdan
Standart Aglitinasyon Testleri: serumdan

ELISA: serumdan
duyarliligrt SAT’ dan daha yuksek

Redal time polymerase chain reaction: a new powerful tool
for the diagnosis of neurobrucellosis
1 D Colmenzra, M1 Queipo-Orufio, 1 M Reguera, G Dazze, ) A Saluzar, P Merata

$ ik Seovectu Typechio EOCETE OIS TOIF dat 1011 34 oo E00S G4

NAT

Real Time PCR yuksek duyarlilik ve 6zgull ik
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