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Yasami tehdit eden ve yuksek mortalite ile giden
hastaliklardan

Enfeksiyon hastaliklarinin acillerindendir




SSS Enfeksiyonlari

* Menenjit
 Ensefalit

* Fokal SSS enf: Beyin abseleri, subdural
ampiyem vb gibi



Menenijit

* Beyin ve spinal kordu saran leptomeninkslerin (pia mater
ve araknoid) inflamasyonu

s
* Subaraknoid aralikta ve A il Aol
ventrikuller Iglnde bulunan b el s — O = o
BOS’un enfekte olmasi

Pia mater

" (inflomed)

Cerebral Cortex [Brain)

pathogenic agents (inflamed)

antar thraunh the hlnad



Menenjit

* Enfeksiyoz
Bakteriyel, viral, fungal veya tliberkiloz

* Nonenfeksiyoz

SAK, sarkoidoz, kanser, kollajen vaskuler hastaliklar, otoimmun
hastaliklar, invaziv girisimler sonrasi




Menenjit

Toplum ve hastane kaynakli
%70 --> 5 yasin altinda
Sonbahar sonu kis ve ilkbahar basinda sik

Enfeksiyon etkeninin virtlansina ve enfeksiyonun
lokalizasyonuna bagli olarak akut subakut veya kronik..

Semptom baslangici

*Akut: Birkac saat - birkac¢ glin
*Subakut: 5-30 glin

*Kronik: > 30 giin

Mandell 2020; Approach to the Patient With Central Nervous System Infection



Akut Menenjit Etkenleri

Bakteriler

AN N N N N N N N Y SN

S.pneumoniae
N.meningitis
H.influenza
S.aureus

E.coli
Salmonella spp
P.aeruginosa
L.monositogenes
Leptospira spp
Riketsiyalar
Ehrlichia spp

S
q
-
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®
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Enterovirusler

Kabakulak virusu

Arbovirusler

Lenfositik koriyomenenijit virusu
Herpes virusler

Adenovirus

HIV

Protozoalar

v Acanthomoeba
v Naegleria fowleri

Helmintler
v Angiostrongilus cantonensis
v’ Strongiloides stercoralis

AN N NN Y NN



Subakut ve Kronik Menenijitler

Bakteriler Funguslar

v' Mycobacterium tuberculosis v'Candida albicans

v' Brucella spp v Cryptococcus neoformans
v’ Treponema pallidum v'Histoplasma capsulatum
v" Nokardiyalar v'Aspergillus

v Aktinomycetler v'Zigomicetler

v’ Borrelia burgdorferi



Kronik / Rekiirren Menenijit

Enfeksiyonlar

Malignite ’-\

Inflamatuar patolojiler
Kimyasal menenijit

Etyolojide Uilkemiz agisindan
 Tuberkiloz

* Brusella

* Lyme



Menenjit Etkenleri

 Neonatal periyodda; * Eriskinlerde (18-50 yas)
v' Gram negatif enterik basiller v’ S.pneumoniae
v’ Enterococcus spp v N. meningitidis

v Grup B streptokoklar (S. agalactiae)
v L. monocytogenes

* 3ay-18yas * 50 vyas ustu
v’ H. influenza tip b v’ S.pneumoniae
v S. pneumoniae v' N.meningitis
v N. meningitidis v’ Gram negatifler

v’ Listeria spp

“Her yas grubunda tilkemiz i¢in TU BERKD LOZ”



Toplum Kokenli Bakteriyel Menenjitlerde
Epidemiyoloji

* Bakteriyel menenijitlerde etken mikroorganizmalar yas
gruplarina ve predispozan faktorlere bagli olarak farkhhk
gostermekte

* Toplum kokenli menenijitlerde en sik etkenler
— S.pneumoniae
— H.influenza
— N.meningitidis



Toplum Kokenli Bakteriyel Menenjit
Epidemiyoloji

* Son 15 yildir H. influenza tip b, N. meningitidis serogrup C ve
konjuge pnomokok astlarinin kullanima girmesiyle birlikte toplum
kokenli bakteriyel menenjit epidemiyolojisi degismekte

* Asl sonrasinda cocuklarda ve eriskinlerin buytk kisminda
bakteriyel menenjit insidansinda dramatik bir azalma
gozlenmekte

ESCMID guideline: Diagnosis and treatment of acute bacterial meningitis.
Clin Microbiol Infect 2016



Toplum Kokenli Bakteriyel Menenijit
Epidemiyoloji

L.monocytogenes eriskinde 3. en stk menenjit etkeni

v'lleri yas (> 60 y)

v Imminkompromizan komorbidite(DM, malignite, IS tedavi vs)
H.influenzae ve S.aureus eriskin donemde %1-2 oraninda
Altta yatan durumlarla iliskili

Otit ve sinuzit (H.influenzae) ya da endokardit (S.aureus)

ESCMID guideline: Diagnosis and treatment of acute bacterial meningitis.
Clin Microbiol Infect 2016



Toplum Kokenli Bakteriyel Menenjit
Epidemiyoloji

ITABLE 1.1. Causative organisms of neonatal meningitis®

ESCMID Guideline 2016

Country United Kingdom [ 2] France [13] Spain [14] Netherlands [ 4] Total

Observation period 2010-2011 2001 -2007 19971998 2006-2012

Swebtococass agalactiae 150 258 69 &8 565 (58%)

Escherichia ol 41 123 12 27 203 (21%)

Listerla monogptogenes I 7 0 I 19 (2%)

Sweptococais pneumonige 28 8 0 3 39 (4%)

Other 72 43 22 14 156 (16%)

Total 302 444 66 133 =

- s S  Pnomokok: %53

& were perfor in rent time periods, with varying vaccination trategies per country. . Meningokok: %27
- ERISKIN | * Listeria spp: %4
TABLE 2.3. Causative organisms of adult bacterial meningitis * H.influenza tip b: %3

Country Denmark [25] Turkey [16] United Kingdom [27] Czech Republic [28] Netherands [4] Total
Obseryaton period 19982012 1994-2003 19972002 19972004 2006-2012
Neksena meningitids 42 251 550 75 171 1089 (27%)
Streptococaus preumanioe 92 457 525 82 1001 2157 (53%)
Haemophilus infuenzae 3 2 48 3 56 112 (3%)
Usterla monocytogenes 5 6 48 2| 74 154 (4%)
Other 30 68 124 35 291 548 (13%)
Totl 172 764 1295 216 1593 4060




Effect of conjugate vaccines on bacterial meningitis infections
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1990’ yillarda H. influenzae tip b asisi uygulamaya konulduktan sonra
H. influenzae cocuklarda major etken olarak distintilmemeye baslanmis

Hasbun R. Epidemiology of bacterial meningitis in adults. Uptodate.



Lur ) Chn Miceobaod Infect Das ¢ 20170 36: 15951611 @ Crosshark
Deal T 1007 =1 009601 7-2973-0

ORIGINAL ARTICLE

The burden and epidemiology of community-acquired central
nervous system infections: a multinational study

H. Erdem™ « A. Inan” - E. Guven® « 8, Harareaves ™ - L. Larsen” « G. Shehata” « 2012_2014 ylllarl araSInda tOplum kOkenli
E,d,_.r,, SSS enfeksiyonlari;
2583 hasta, 37 merkez, 20 tlke katilimi
/--_ = The must:mnmnx

The most frequent Ilf e f t|:-rr| cocc ‘. Immunocom promised
sequelae )
\ F'neumcrcl:rcu

M. tbe -’

\ /

The most fatal | oore | Capenl | HIV pogithes 477 (%18.5) hasta sekel ile iyilesme
\i_:_;/"'""\ A 227 (%8.8) 6liim

1879 (%72.7) tam kur




Altta Yatan Faktore Gore Etkenler

i Streptococetuspretontae
Haemophilus influenzae
Anatomik / fonksiyonel aspleni S. pneumoniae
Neisseria meningitidis
Kompleman eksikligi N. meningitidis

Glukokortikoid kullanimi Listeria monocytogenes

Cryptococcus neoformans

C. neoformans

HIV infeksiyonu S. pneumoniae

L. monocytogenes

Frryasgraptarmae-yaysgm
Cok kicuk cocuklarda yaygin
Nadir

Cok nadir

Cok nadir

Nadir

Nadir

Tedavisiz hastalarin yaklasik % 5’i
kriptokokal menenijit tanisi alir

Yaygin hastalik
Nadir

https://www.uptodate.com



Ensefalit

* Parankimal beyin inflamasyonu
* Genellikle virtislerle meydana gelir

Etkenler

e HSV

e VZV, CMV, HHV-6 --> genellikle immunsupresiflerde
e Arbovirusler (WNV vs)

* Respiratuar virusler

* HIV--> Ensefalit ile presente olabilir veya tedavi altinda CD8 ensefaliti
(immun rekonstriksiyon) seklinde presente olabilir



Virusler disinda ensefalit nedenleri

L. monocytogenes--> Rombensefalit

Rickettsia

Ehrlichia spp.

Bartonella spp.
Mycoplasma pneumoniae

Toxoplasma gondii --> Immuinsipreselerde

N. fowleri, Acanthamoeba spp.

Approach to the Patient With Central Nervous System Infection. Mandell 2020



Norobruselloz

Brusellozun seyri
sirasinda % 5 Akut — Meningoensefalit

Kronik  Menenijit
Ensefalit
Miyelit
Serebral tutulum
Kranial palsiler
Periferik norit
Radikulit

Franco MP et al. Human brucellosis. Lancet Infect Dis 2007;7(12):775-86.
Demiroglu YZ et al. Neurological involvement in brucellosis; clinical classification treatment and results. Mikrobiyol Bul 2011;45(3):401-10.

Gul HC, Erdem H. 2020. Brucellosis (Brucella species) In Bennett JE Dolin R Blaser MJ (eds) Mandell 9 ed. Elsevier Co p. 2753-59
Beeching N, Erdem H. 2016. Brucellosis In: Cohen J Day J eds. Cohen’s Textbook of Infectious Diseases Section 6 Chapter 129: 1098-1101



Tuberkuloz Menenijit

Primer infeksiyonun erken/gec komplikasyonu
Bazal menenijit, en sik 6. kafa cifti etkilenir
Vaskuler degisiklikler; iskemi, infarktlar
Hidrosefali !!!



Patogenez

* Hematojen yol, virusler dahil patojenlerin SSS’ne ulasmasinda en
onemli yoldur.

 Duranin butdnliginin bozuldugu durumlarda bakteri BOS’a
dogrudan ulasabilir.



Patogenez

* Kolonizasyon ve invazyon
e |ntravaskiiler survival

* Menengial invazyon



Patogenez

Kolonizasyon ve invazyon ;

e Cogu menengeal patojenler yuzey komponentleri ile (fimbria
veya pili) mukozaya kolonize olur

 Konak mukoza epitelinin kolonizasyonu mukozadaki IgA'nin
yvikilmasina sebep olan patojen tarafindan salinan IgA proteaz
araciligi ile kolaylasir

* Kolonizasyon sonrasi epitele invazyon gelisir

* TranssellUler arayollar ile solunum yolu epiteli gecilir



Patogenez

 Intravaskiiler survival

— Invazyon sonrasi kan dolasimina giren bakteriler 6zellikle
alternatif kompleman arayoluna hasar verir

— Bakteriyel kapsuler polisakkarid en 6nemli mekanizma

— Komplemanin bakterisidal aktivitesinden kacan patojenler
kan dolasiminda yasar ve kan beyin bariyerini BOS
icerisine dogru gecer



Patogenez

* Menengeal invazyon

— BOS icine bakteri gecisinin mekanizmasi net degil?

* Choroid plexus yolu ile ve bakteri ylzeyindeki S fimbria ile olmaktadir
* Bir cok yolun kombinasyonu

— BOS invazyonu sonrasi BOS taki yetersiz humoral immunite

— Spesifik olarak BOS icerisinde kompleman ve immunglb diizey
yetersizligi

bakteri ¢cok yuiksek konsantrasyonda cogalir enflamasyon tetiklenir

— BOS icerisine |okositlerin erken efluksuna ragmen BOS’taki konak
savunmalari fonksiyonel opsonik ve bakterisidal aktivite eksikligi
nedeni ile yetersiz kalir



Fizyopatoloji

Menenjitte reabsorbsiyonun bozulmasi sonucu
HIDROSEFALI

inflamasyon artisi ile BEYIN ODEMI
Beyin 6demi ile KAPILLER BASINC ARTISI

Dolasim bozuklugu ve kullanilan oksijenin azalmasi ile
beyin dokusu hucrelerinde sodyum kanallari kapanir ve
giderek artan ODEM

Sonucta INTRAKRANIYAL BASINC ARTAR ve SEREBRAL
KAN AKIMI AZALIR.



Fizyopatoloji ve Sonucta Olusanlar

KIBAS — Papil 6demi

Inflamasyon — Beyinde kanama ve infarkt alanlari
Beyin total vicut agirhginin %2’si iken metabolizmanin
%15’i beyine aittir. Odem sonucu kan dolasimi bozulur ve

noronlar azalan oksijen varliginda daha fazla glukoz
tuketmek zorunda kalirlar — — BOS glukozu azalir

Laktat birikimi artar
Ozellikle 11, VI, VII ve VIIL. sinir motor defisitleri



Klinik Belirti ve Bulgular

Inkubasyon suresi birkac giin

Gecikmis tedavi sonucu kalici nérolojik sekel orani cok
yuksek

Erken tani ve hizli tedavi sart !!

Uzamis semptom varliginda tuberkuloz ve bruselloz basta
olmak Uzere kronik menenijit etkenleri



Klinik Belirti ve Bulgular

Basagrisi + ates + menengeal irritasyon bulgulari

Halsizlik, istahsizlik, bulanti-kusma gibi konstitisyonel semptomlar
Hafif letari

Cocukluk yas doneminde konvulzyon

Fotofobi, uyuklama, bilin¢ degisiklikleri

Klasik triad:
ATES + ENSE SERTLIGI + MENTAL DEGISIKLIK

ESCMID guideline: diagnosis and treatment of acute bacterial meningitis.
Clin Microbiol Infect. 2016 May;22 Suppl 3:537-62.



Eriskinde Bakteriyel Menenijit Klinigi

TABLE 3.2. Presenting clinical characteristics of adults with bacterial meningitis

Country Netherlands [41] France [42] Spain [43] lceland [44] Denmark [25]
Observation period 1998-2002 200 1-2004 1996-2010 19751994 1989-2010
No. of patients £96 6 295 19 172
Headache 87% 87% < = 58%
Nauseafvomiting 4% - 45% = -

Neck stifiness 83% = §9% 8% 65%

Rash 2%% L 0% 52% =

Fever (>380°C) 7% 93% 9% 9T% 87%
Altered mental status 69% 30% 54% 6% 68%

Coma 4% - 7% 13% 16%

Focal neurdlogic deficlts 3% 23% 15% o 2%

Triad of fever, neck stifiness and ahtered mental stanus 4% = 4% 51% 45%

Sadece % 41-51 hastada klasik triad bir arada tespit edilmis

ESCMID guideline: diagnosis and treatment of acute bacterial meningitis.
Clin Microbiol Infect. 2016 May;22 Suppl 3:537-62.



Klinik Belirti ve Bulgular

e Motor-mental bozukluklar

- Konflizyon, ajitasyon, stupor, koma, iseme-diskilama bozukluklari

e Dokuntuler

- Menengokokal menenijitte (dokintila hastalarin

* Hiponatremi ile birlikte uygunsuz AD



Klinik Belirti ve Bulgular

Menengeal irritasyon bulgular pozitifligi

- Ense sertligi

- Kernig belirtisi

- Brudzinski belirtisi

- Tufek tetigi postlrinde yatis

- Opustotonus

Refleks siddetinde degisiklik, patolojik reflekslerin ortaya
cikmasi

KiBAS bulgulari



Kernig Belirtisi

To look for Kernig’s sign:

1. Lie face up.

2. Flex your knee and hip in a 90" angle while someone else slowly extends your knee.

If you feel either resistance or pain, see a doctor right away for treatment.




Brudzinski Belirtisi




e\ e

Ense sertligi, Kernig ve Brudzinski

testlerinin duyarhhgi

Calismalarda

* Bu klinik isaretlerin BOS’taki pleositozu dusiik oranda
tahmin edebildigi gosterilmis

* Sensitiviteleri: Ense sertligi %31, Brudzinski %9, Kernig %11

* Bu bulgularin yoklugu (6z Kernig ve Brudzinski) bakteriyel
menenjit tanisini dislamada kullaniimaz !

X :’”\y Ll\ )
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OLGU 1

 SA, 32 vyas, erkek hasta
* Kronik sinuzit disinda bilinen hastaligi yok

21.09.202:

* Anlamsiz bakis, konusamama, bilinc bulanikligi olmasi Gzerine acil servise
basvuruyor

* Bir gun 6nce baslayan ates, tsume-titreme, bulanti-kusma, siddetli bas
agrisi sikayetleri mevcut

* 1 hafta dnce USYE o6ykiisi mevcut



OLGU 1

FM.:

*Bilinci konfli, yer-zaman oryantasyonu kooperasyonu yok
*\/(icut sicakhgi:38,6°C TA:120/80

*BB: Ense sertligi + kernig + brudzinski +

*Diger sistem muayeneleri normal

Laboratuvar:
*WBC:10.500 (%72 PNL) ALT:119 AST:38 LDH:360
*CRP:18 PCT:0.16



Klinik Belirti ve Bulgular

Viral menenjit

*Baslangic akut olmakla birlikte prodromal grip benzeri bir donem
*Yiksek ates basagrisi halsizlik fotofobi uykuya mevyil

*Genellikle ciddi bilin¢ degisiklikleri yoktur

eKafa sinirlerine ait bulgular nadirdir

*Menengeal irritasyon bulgulari vardir

*Tedavi edilmeksizin 1-2 haftada iyilesir



Klinik Belirti ve Bulgular

Evre 1
Tuberkuloz menenijit Bilinc acik
*Olgularin 2/3’inde 2-3 haftalik prodrom vardir. Norolojik defisit yok

Hidrosefali yok
*Genellikle ailede tbc dykusu pozitiftir y

*Akciger bulgulari olb Evre 2

*Kafa sinirleri tutulum orani yliksektir Biling konfu
Norolojik defisit var

*HSM olb KS felci

*Suur bozukluklari siktir

Evre 3
Stupor

Hemipleji
EIETE]




HSV Ensefaliti

Klasik olarak tek tarafli temporal lob ensefaliti

Kisilik degisiklikleri
Bilin¢ degisikleri
Nobetler

Fokal norolojik bulgular (disfazi glicstizlik ve parestezi vs) ile
karakterize klinik belirtilere yol acar

Bilateral temporal lob tutulumu veya temporal lob insula ve singulat
disindaki lezyonlarda—> HSV olasiligi daha disuk

Approach to the Patient With Central Nervous System Infection. Mandell 2020



AAAC ID-IRI Calismasi, 438 vaka

Results of a Multinational Study Suggest the Need for Rapid Diagnosis and
Early Antiviral Treatment at the Onset of Herpetic Meningoencephalitis

Hakan Erdem,® Yasemin Cag,” Derya Ozturk-Engin,® Sylviane Defres,”® Selcuk Kaya,' Lykke Larsen,® Mario Poljak," Bruno Barsic,'
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Salih Atakan Nemli,”? Asuman Inan,® Seniha Senbayrak,® Jean Paul Stahl,9% Haluk Vahaboglu™

ID-IRI ve ESGIB ortak

Managing atypical and typical herpetic central nervous system infections: gall§ma5| , 496 va ka
results of a multinational study

Y. Cag', H. Erdem”, S. Leib’, S. Defres*”, S. Kaya®, L. Larsen’, M. Poljak®, D. Ozturk-Engin’, B. Barsic'’, X. Argemi'’,



Ensefalit Klinik Bulgular
Stk Bulgular T lEmsclalit |Ensefolopati

Ates Sik Nadir
Basagrisi Sik Nadir
Deprese metal durum  Dalgali seyir Mental durumda yavas kayip
Fokal norolojik Sik Nadir
£ bulgular
Nobet Sik Nadir
53%
Nobet tipi Jeneralize/fokal Jeneralize
_ Hemogram Lokositoz sik Nadir
’ : BOS’ ta hiicre Pleositoz sik Pleositoz nadir
N .
_@Q} \k\&? EEG Yaygin yavaslama Yaygin yavaslama
y \c,,@ 04,\5 bé?o ve fokal pat.
(‘be’ OQ‘O N MR Fokal bulgular Normal bulgular
5\\\(\ &"”‘;\ &
O O
O‘\\’b =

Erdem H, Cag Y, Ozturk-Engin, et al. Results of a multinational study suggest rapid diagnosis and early onset of
antiviral treatment in herpetic meningoencephalitis. Antimicrobial Agents and Chemotherapy 2015;59(6):3084-9.



Tani ve Ayirici Tani
Dikkatli oyku ¢cok onemli !

Yakin tarihli enfeksiyon (6z.
USYE veya kulak enfeksiyonu)

Yakin zamanda menenijitli
hastasina maruziyet

Enjeksiyon ila¢ kullanimi
Yakin tarihli kafa travmasi
Otore veya rinore

Yakin tarihli seyahat (6r. Hac)

Icinde bulunulan toplumun
epidemiyolojik ozellikler;

Cografi kosullar ve ozellikler
Insekt temasi
Asilanma oykusu

Hastanin immun durumu



Tani ve Ayirici Tani

* FM: meningeal irritasyon bulgulari
— Ense sertligi
— Kernig
— Brudzinski
— Kraniyal sinir muayenesi

* Lomber ponksiyon = BOS orneg;
— LP oncesi goz dibi incelemesi gereklidir.



~ Ates, basagrisi,
ense sertligi, SSS
enf siphesi

Mental durum deg. ve/veya

Kan kaltarleri, ampirik fokal nérolojik bulgular e e
antibiyotik, ampirik asiklovir

L Yer kaplayan lezyon yok §
Yer kaplayan lezyon var ip.

IK patoloji yok E

Ensefalit, ADEM, otoimmun hastalik” . 28l BOS analizi igin LP, alinmadi ise kan kiilttri

Fokal parankimal sinyal
patolojileri

Medikal, cerrahi mudahale

[ BOS’ ta pleositoz yok

BOS’ ta PMN artisl [ Gram boya — ve bunlar
: pleositoz, protein yiksek, disinda BOS profili __i=
Alternatif tanilar, CJhst ve/ glukoz dlislk, Gram boya + Viral: Enteroviriis, VZV, HSV icin PCR, WNV icin IgM

veya tekrar LP,
Gorutuleme

(PCR?), HIV testi
Fungus: BOS CRAG, fungal kulttr

Bakteriyel menenijit, abse

veya ampiyem

Bakteriyel: Gram boya, kultir, VDRL
Mandell 2020 Mikobakteriyel: BOS ARB boyasi, kulttrt, TB PCR



Biling degisiklkleri \
Kisilik degisikligi
Oryantasyon bozuklugu
Konusma bozuklugu
Konviilziyon

Amnezi

Haliisinasyon

Abuli

Bayillma

Hemiparezi

Bas donmesi

KS felci

- /

SSS enfeksiyonu siiphesi
olan hasta

LP

LP KE dikkate
al

MR

LP KE

¥

EEG

Ensefalit ile
uyumlu

Antiviral Tedavi

A

EEG, MRI

uyumsuz

BOS analizi

BOS-PCR

BOS serolojisi




The microbiological diagnosis of tuberculous meningitis: results of T u b e r k u I o z M e n e nj it Ta n I S I

Haydarpasa-| study
Clin Microbiol Infect 2014; 20: 0600-0608

H. Erdem’', D. Ozturk-Engin?, N. Elaldi®, S. Gulsun®, G. Sengoz®, A. Crisan®, L. S. Johansen’, A. Inan?, M. Nechifor®,

Uluslararasi ¢cok merkezli calisma; 2000 ve 2012 yillari

BOS’ ta (+) kiiltiir, PCR veya EZN boyamasi (+) ligi dahil edilme kriteri:

Toplam 506 hasta
e CSF-ACS > CSF L-J kaltara ve CSF-

Nonspéi'f'k test'e.rln duyarliligr, PCR'den Gstiin (her ikisi igin p <0.05)
Quantiteron testi %30.2 * L-J ve ACS kombinasyonu, bu

*Otomatize kaltdr sistemleri %81.8 tetkikleri tek basina kullanmaya goére
*L-J besiyeri %72.7 daha Ustln (p <0.05)

*ADA %29.9

*EZN boyamasi %27.3 Tbc menenjite tanisal yaklagsim, 6zellikle

kaynaklari yetersiz olan saglik kurumlarinda
teknik kapasiteye gore kurumsallastiriimali
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Lumbar Ponksiyon Teknigi

En sik secilen aralik L3-L4 veya L4-L5 araligidir. Spinal kord eriskinde L1
dizeyine kadar iner. Spina iliaka posterior superiorlari birlestiren cizginin
interspinal cizgiyi kestigi nokta yaklasik L3-L4 araligina uyar.
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LP Kontrendikasyonlari

LP vapilacak yerde yumusak doku enf !
Spinal epidural abse

Trombositopeni veya diger kanama diyatezleri
Artmis intrakranial basing (KIBAS)
Hemodinamik instabilite

Spinal cord



LP Komplikasyonlari

LP sonrasi basagrisi (%10-25)
Lokal kanama (%20)

Nadiren enfeksiyon (1/50.000)
Sirt agrisi

Herniasyon *** = yer kaplayan lezyon, KIBAS
varliginda



LP Oncesi Goriintiileme

* Serebral apse, subdural ampiyem genis infarkt gibi kafa ici yer
kaplayan lezyon mevcut oldugu durumlarda kranial sift
nedeniyle LP riskli olb

 LP &ncesi kraniyal gdrintileme ile LP' ye bagl serebral
herniasyon riski azaltilabilir

* Goruntileme—> Tedavisiye baslama sliresinde

onemli miktarda gecikmelere sebep olur



Kimlerde LP oncesi goruntuleme yapilmali?

* Fokal norolojik defisit varlig: (dilate yanitsiz pupil, g6z hereketi

veya gorme alani anormallikleri, bakis felci, ekstremite
tutulumlan)

* Yeni baslangi¢h kasilma nobetleri
e Ciddi mental durum degisikligi (GKS < 10)
e Ciddi immiin yetmeazlik (organ transplant alicilari ve HIV enfekte

Bunlarin disinda goriuntlileme yapmanin yarari yok

IDSA, ECCMID rehberleri



Tani

BOS direk incelemesi

Hucre sayimi

BOS boyali preparat incelemesi

Gram Wright metilen mavisi EZN boyasi cini murekkebi ile inceleme

BOS kulturu

Hizla hasta basinda; kanli agar, cukulata agar ve Thayer-Martin besiyerine

Gram negatif siphesi varsa EMB agara, fungus suphesi varsa Saboraud
besiyerine ekilir.

Kan kulturi
Tasiyicilik agisindan nazofarengeal kultiir?



BOS Tetkikleri

TABLE 86.1 Tests of Cerebrospinal Fluid in

Patients With Suspected Central Nervous

System Infection RUTIN
Routine Tests *Hucre sayimi: WBC, RBC
White blood cell count with differential *Biyokimya: Glukoz protein
Red blood cell count® S
Glucose concentration” *Gram boyama kaltar
Protein concentration
Gram stain
Bacterial culture .. .

. o o - lleri tetkik

Selected Specific Tests Based on Clinical Suspicion

, | *ARB, TBC kulttr
Viral culture*
Smears and culture for acid-fast bacilli *\/DRL
Venereal Disease Research Laboratory
India ink preparation *Cini mirekkebi
Cryptococcal polysaccharide antigen
Fungal culture Kriptokok polisakkarit anj
Antibody tests (IgM or 1gG, or both)®
Nucleic afcid amplification tests (e.g., polymerase chain reaction)* eAntikorlar PCR testleri
Cytology
Flow cytometry Sitoloji

Mandell 2020 Approach to the Patient With Central Nervous System Infection



BOS Bulgulari

Normal BOS Bakteriyel Viral menenjit |Tuberkiiloz
menenjit menenjit

Goriinim Kaya suyu gibi berrak  Bulanik, sari-yesil Genellikle berrak Ksantokromik
renkte

Basin¢ (mm-su) 70-180 T T 1

Hiicre sayisi 0-10 10001 50-300 100-500

Hucre tipi Lenfositer Lokosit Lenfositer Lenfositer

Protein (mg/ 15-45 100-200 50-100 200-10000

dL)

Glukoz Kan sekerinin 2/3’0 Iy | I

50-85 mg/dL
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 SA, 32 vyas, erkek hasta
* Kronik sinuzit disinda bilinen hastaligi yok

21.09.202:

* Anlamsiz bakis, konusamama, bilinc bulanikligi olmasi Gzerine acil servise
basvuruyor

* Bir gun 6nce baslayan ates, tsume-titreme, bulanti-kusma, siddetli bas
agrisi sikayetleri mevcut

* 1 hafta dnce USYE o6ykiisi mevcut
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FM.:

*Bilinci konfli, yer-zaman oryantasyonu kooperasyonu yok
*\/(icut sicakhgi:38,6°C TA:120/80

*BB: Ense sertligi + kernig + brudzinski +

*Diger sistem muayeneleri normal

Laboratuvar:
*WBC:10.500 (%72 PNL) ALT:119 AST:38 LDH:360
*CRP:18 PCT:0.16
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* Lomber ponksiyon

BOS |

‘ Basin¢ normal, puarulan gorinimde
Hlcre sayimi: 8800 l6kosit/mm3, 2400 eritrosit/mm3
Protein: 3743 mg/d|,

Glikoz:2 mg/dl (es zamanli kan glukozu 160 mg/dl)

BOS kaltura, kan kultaru sisesinde BOS kultard, viral
panel gonderildi

Hasta menenjit tanisi ile enfeksiyon servisine yatiriliyor




BOS Bulgulari

* Hucre sayimi

«\’9&
&
S
\i:‘;éw;




Hemorajik BOS Varliginda;

* Travma
e Kanama

Renk giderek aciliyorsa

»Travma kaynakl
Renkte degisiklik yoksa Kanama kaynakli

Santrifuj yapilir:

Ust kisim berrak ise travmatik kanama, Ust kisim ksantokromik
ise eski kanama kaynaklidir.



Streptococcus pneumoniae in cerebrospinal fluid

Gram stain of cerebrospinal fluid (x1000) shows inflammatory cells
and gram-positive diplococci. Streptococcus pneumoniae grew
from this specimen.



Neisseria meningitidis in cerebrospinal fluid

Gram stain of cerebrospinal fluid (x1000) shows inflammatory
cells and kidney-shaped, gram-negative diplococci (arrows).
Nelsserla meningitidis grew from this specimen.



Haemophilus influenzae in cerebrospinal fluid

Gram stain of cerebrospinal fluid (x1000) shows inflammatory cells
and small, pleomorphic, gram-negative coccobacilli. Haemophilus
influenzae grew from this specimen.



Listeria monocytogenes in cerebrospinal fluid

Listeria monocytogenes on blood agar

4

4

tae /
Gram stain of cerebrospinal fluid (x1000) shows inflammatory cells The clear areas around each colony of Listeria monocytogene
and small, gram-positive rods and coccobacilli. Culture of this areRiiesctensheismal 2ones eRboks homolysl:

specimen revealed moderate sized, beta-hemolytic colonies

NOMposen O ne motile aram-posi ~aele ONTirmea o Hhe

Courtesy of Harriet Provine. | ID ¢



Cini murekkebi ile C.neoformans




Ensefalit

Major kriter

*Alternatif bir tani olmaksizin 224 saat siiren mental durum degisikligi (tani icin gerekli)
Minor kriterler

1.Basvurudan onceki veya sonraki 72 saat icinde >38°C belgelenmis ates

2.0nceden var olan bir nébet bozukluguna baglanamayan nébetler

3.Yeni baslangich fokal norolojik bulgular

4.BOS WBC >5/mm3

5.Ensefalit ile uyumlu yeni veya akut baslangicli nérogorintileme anormallikleri
6.Ensefalit ile uyumlu ve diger etiyolojilere ikincil olmayan EEG anormallikleri

Major kriter tani i¢in gerekli
+

Iki minor kriterin varligi olasi ensefaliti gésterir

Approach to the Patient With Central Nervous System Infection. Mandell 2020



Tani

CT

MR

EEG

PCR

BOS incelemesi

Serolojik calismalar / Antijen
saptanmasi

FIGURE 29-3

Coronal FLAIR magnetic resonance image from a patient
with herpes simplex encephalitis. Note the area of
increased signal in the right temporal lobe (left side of image)
confined predominantly to the gray matter, This patient had
predominantly unilateral disease: bilateral lesions are more
common but may be quite asymmetric in their intensity.



Ayirici tani

Cocuklarda akut atesli hastaliklar menenks irritasyon bulgulari ile birliktedir.
Nazofarenks, boyun lenf ganglionlari, kaslar ve omurgadaki enfeksiyonlar
Tetanoz

SAK intrakranial timor

Kursun ensefalopatisi: Menenjizm, lenfositer pleositoz, BOS’ta protein artisi

Aseptik menenjit ayirici tanisinda; yetersiz tedavi edilmis bakteriyel menenijit,
kimyasal menenjit

Sarkoidoz

Behcet hastalig
Mollaret menenijiti
SLE

FMF



Tedavi

Ampirik tedavi endikasyonlari arasindadir.
BOS’a gecen ve bakterisidal antibiyotiklerle tedavi edilir !

~

Genel ampirik tedavi :
3.KSS * Vankomisin £ Ampisilin




ESCMID 2016 Menenjit Rehberi

Microorganism Standard treatment Alternatives Duration
Streptococcus pneu
Penicillin susc [ HH - 1014 &YS
Penicillin r S. pneumoniae menenjiti : 1014 days
third-generation
(MIC <2 pgimL . - .
ceraoneemd ©  Vankomisin + sefotaksim / seftriakson 10-14 days
* Vankomisin + rifampisin
Neisseric meningiti
Peniciin uxcspl o Rifampisin  + sefotaksim / seftriakson 7 days
Penicillin resi 7 days
TP oA O oo ap et
Listeria monogytogenes Amoxidllin or ampicillin, penicillin G* Uimet!ggrim;sq}faned\onzole‘.i o At least 2| days
moxifloxacin,” meropenem, lin
Hoemophilus influenzoe
B-Lacamase negative Amoxidllin or ampicillin Ceftriaxone, cefotaxime or chloramphenicol 710 days
B-Lacamase positive Ceftriaxone or cefotaxim Cefepime, ciprofloxacin, chloramphenicol 710 days
B-Lacamase negative ampicillin resistant Ceftriaxone or cefoaxime Giprofloxadn 710 days
plus meropenem
Stophylococcus aureus
Methicillin sensitve Fucloxacillin, nafcillin, oxacillin Vancomycin, linezolid, rifampicin,” At least |4 days
fosfomycin,” daptomycin”
Methicillin resis@ant Vancomycin Trimethop rim/sulfamethoxazole, linezalid, At least |4 days
rifampicin,“ fosfomydn,” daptomycin
Vancomycin resisant (MIC >2.0 pg/mL) Linezolid Rifampicin,” fosfomydn,” daptomycin”® At least |4 days




1 ! A

<1lay

1-23ay

2 - 50 yas

>50 yas

E.coli
Listeria monocytogenes

S.pneumoniae
N.meningitidis
S.agalactiae
H.influenzae
E.coli

N. meningitidis S. pneumoniae

S.pneumoniae
N.meningitidis
L.monocytogenes

aerobik gram-negatif basiller

mpisilin+sefotaksim; veya
ampisilin + aminoglikozid

Vankomisin+3.KSS

Vankomisin+3.KSS

Vankomisin+3.KSS+ampisilin



C C o ' C
.

Basilar kafa kirigi

Penetran travma

Postnorosiruriji

H. influenzae
Grup A beta-hemolitik streptokoklar

S.aureus

Koagulaz-negatif stafilokoklar
(0z.le Staphylococcus epidermidis)
Aerobik gram-negatif basiller

(P. aeruginosa dahil)

Aerobik gram-negatif basiller
(P. aeruginosa dahil)

S. aureus

koagulaz-negatif stafilokoklar
(0zellikle S.epidermidis)

Vankomisin+3.KSS (sefotaksim
veya seftriakson)

Vankomisin+ sefepim; veya
Vankomisin+seftazidim; veya
Vankomisin+tmeropenem

Vankomisin+ sefepim; veya
Vankomisin+seftazidim; veya
Vankomisin+meropenem



Immunkompromize durum

S. pneumoniae

N. meningitidis

L.monocytogenes

Aerobik gram-negatif basiller (P. aeruginosa dahil)

Vankomisin+ampisilin+sefepim veya
Vankomisintmeropenems3

§ Meropenem listeryayi da kapsar



Etken / duyarhhk Standart tedavi Alternatif tedaviler

Penisilin MIK

<0.06 mcg/mL Penisilin G veya ampisilin 3.KSS, kloramfenikol

>0.12 mcg/mL

3.KSS MIK <1 mcg/mL 3.KSS Sefepim meropenem
Vanko+3.KSS

3.KSS MIK =21 mcg/mL (MIK>2 ise rifam eklenmesi FQ?

duistnulebilir)
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Seftriakson 2x2 gr + vankomisin 2x1 gr + deksametazon
4x0.15 mg/kg/doz (ilk 4 giin)

Tedavisinin 2. ginunde bilinci acild

Izlemde yiiziin sag yaninda ve sag kolda uyusma
27.09.2021 Kranial MR, MR venografi

— Sol frontalde fokal abse-serebrit odagi lehine yorumlanan sinyal
degisikligi
— Solda transvers sinlste, sigmoid sinuste ve sinus rektusta akim

izlenmedi. Sinus duvarlarinda kontrastlanma izlendi ve akut tromboz
lehine

Noroloji: Septik sintds ven trombozu= oksapar 2x0,6
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BOS kulturu: Streptococcus pneumoniae (pen R, cro R, vanko S)
Serotiplendirme : serotip 9 N

Num.Kabul No : 2021631971 Protokol/Sira : 2021/317 [ 1
ULUSAL SOLUNUM YOLU PATOJENLERI REFERANS LABORATUVA
Caligilan Analiz Birim Yontem Tayin Limiti| Referans DgGer Analiz Sonuglarn umune Cinsi Sonugr;l' :;2; aiaati d
& . Neufeld'in Streptococcus :
kgg:&ffg:f(;? plpenne dL:ff:lnoemae Quellung pneumoniae serotip 9 N Klinik Izolat NS%RYOEZSZNLFS,‘IA?-:N
reaksiyonu UREDI.

20. gliniinde kontrol Beyin BT de apse izlenmedi

21. gununde sikayetsiz ve sekelsiz olarak taburcu edildi



Pnomokok Asilarinin Antijenik Serotipleri

Konjuge Asgilar Polisakkarit As1
PCV7 PCV10 PCV13 PCV15 PPSV23
- - e - - 2
6B 6B 6B 6B 6B 8
9V 9v A AY 9V 9N
14 14 14 14 14 10A
18C 18C 18C 18C 18C 11A
19F 19F 19F | 19F 19F | 12F
23F 23F 23F | 23F 23F 15B
| ~ 17E
: | 1 1 1 20
5 5 5 5 22F
3 3 3 33F
7F 7F 7F 7F
19A 19A 19A
6A | 6A |
| 22F
33F




Etken / duyarlihik Alternatif tedaviler

'[= = U = 0 U

Penisilin MIK

<0.1 mcg/mL Penisilin G veya ampisilin 3.KSS, kloramfenikol
FQ

0.1-1.0 mcg/mL 3.KSS Meropenem
Kloramfenikol

Listeria monocytogenes Ampisilin* veya penisilin G* TMP-SMX

S.agalactiae

Ly oy .
(Grup B Streptococcus) Ampisilin® veya penisilin G 3.KSS



Etken / duyarlilik Alternatif tedaviler

FQ
E.coli ve diger Enterobacteriaceae* 3.KSS Meropenem
TMP-SMX

Ampisilin
Aztreonam

Pseudomonas aeruginosa* Sefepim veya Seftazidim Siprofloksasin
Meropenem

Kolistin (usually formulated as

Acinetobacter baumannii Meropenem colistimethate sodium)’ veya
Polimiksin BY



_

Beta-laktamaz negatif

Beta-laktamaz pozitif

Ampisilin

3.KSSA

3.KSS2
Sefepim

FQ
Aztreonam
Kloramfenikol

Sefepim

FQ
Aztreonam
Kloramfenikol



Metisilin duyarli

Metisilin rezistan

S.epidermidis
Enterococcus spp
Ampisilin duyarli

Ampisilin direncli

Ampisilin ve vankomisin direncli

Nafsilin veya oksasilin

Vankomisin**

Vankomisin**

Ampisilin+gentamisin

Vankomisin+gentamisin

Linezolid

Vankomisin
Meropenem
Linezolid
Daptomisin

TMP-SMX
Linezolid
Daptomisin

Linezolid



SOAR Calismasi

5 ana merkez

4 uydu merkez

e Ege Unv. izmir

e Hacettepe Unv. Ankara
e [stanbul Unv. Istanbul
e Marmara Unv. istanbul

e Ondokuz Mayis Unv.
Samsun

e Erciyes Unv. Kayseri
e GATA Unv. istanbul
e Selcuk Unv. Konya ve
e Akdeniz Unv. Antalya



SOAR Calismasi

333 izolat :

— Kan

— Bronsiyal aspirat

— Bronkoalveolar lavaj

— Orta kulak eflizyonu

— Plevral aspirasyon

— Balgam

— Bogaz struntusu (sadece S. pyogenes)
— Trakeal aspirat



SOAR Calismasi

Table 2. MIC and susceptibility results for S. pneumoniae isolates

Susceptibility (%)
MIC (mag/L) s PK/PD EUCAST
Antimicrobial n 0%  90% min max %S %] %R %S %S %] %R
305 2 <0015 8 B3] 2 o9 Bma] wm N NA
Cefaclor 333 1 32 003 >25%  Sbh 51 405 390 03 87 6l
Cefpodoxime 333 05 4 <0015 583 69 348 583 457 126 417
EEX 0.25 1 0.004 g 18 09 973 76.0 23.1 09
Cefuroxime 333 05 4 <0015 16 o6 252 102 6kb iy : 3
Clindomycin 333 012 >25 <0015  >256 649 03 8  NA NA NA NA
|1 2 025 532 06 12 LV 18
Penicilin (oral) 333 025 2 0008 8 381 483 135 | MNA 8.1 59.2
305 2 0.008 8 973 21 06 J N 537-973  NA
Enthomycn® ~ 321° AT NT NT NT 51.1 31 458 NA 508 19 413

AMC, amoxicillin/clavulanic acid; 50%, concentration required to inhibit 50% of isolates; 90%, concentration required to inhibit 90% of isolates; min, minimum MIC observed; max,
maximum MIC observed; S, susceptible; I, intermediate; R, resistant; NA, not applicable; NA, no breakpoint data ovailable (NA for clindamycin by EUCAST because Etest™ breakpoints
in €O, not available); NT, not tested for MIC.

°PK/PD susceptibility at high dose is shown in parentheses.

bUsing S/IR zone diometers (mm) of CLSI (<15/16=20/>21) and EUCAST (<18/15=21/>22).

“Erythromycin was not tested against 12 of the isolates.

* Pndmokoklar % 38.1 penisilin S
% 61.9 penisilin orta ve yuksek diizey R



Tuberkuloz Menenijiti

Ozellikle immunsupresif hastalarda ve HIV ile infekte hastalarda daha sik

Tuberkilozun en agir formu

Santral sinir sistemi

Etkeni Mycobacterium tuberculosis ) .
-seroz menenjit

Atipik mikobakteriler nadiren etken

-tiberkiloz menenijit
Subakut veya kronik seyirli B T
Eriskinde en sik 25-45 yas arasi -tlberkiloz beyin apsesi
Spinal kord:

-spinal tuberkiloz
leptomenenijiti




Tuberkluiloz Menenijiti

AIDS’li hastalarda ekstrapulmoner tuberkiloz insidansi
artmakta

TBC hastalarinda % 2 SSS tutulumu, HIV + TBC ise %10
Primer infeksiyonun erken veya gec komplikasyonu olarak
gelisir

Miliyer tuberkulozun komplikasyonu olarak menenjit haft
icinde gelisir




Tuberkuiloz Menenijit

k L

Kranial tuberkiloma. MR serebellumda solid MR TBC grantlomu
BT de multipl axial grantlomatoéz Parankimle izointens ve
kontrastlanma hipointens alanlar lezyon sinirlari hiperintens

gorinumde




Tuberkuloz Menenjit

Lezyon daha cok beyin bazal yluzindeki meninksleri tutar, konveks kismi
pek etkilenmez

Bazal kissmda kafa ¢iftleri ve buyuk damarlar, ventrikillerde koroid
pleksuslar eksuda ile kaplanir

Eksudaya bagli BOS dolasimi bozulur--> Hemen tum tliberkiloz menenijit
vakalarinda az da olsa hidrosefali gozlenir

Hastaligin gec doneminde ise araknoid yapisikliga baglh olarak hidrosefali
gelisir



Tuberkuloz Menenjit

Hastalarin cogunda semptomlar 2-3 hf once baslar (2-3 giin <--->6-9 ay)

Baslangi¢c semptomlari nonspesifiktir» Halsizlik, depresyon, konflizyon,
kisilik ve davranis degisiklikleri vs

Meninks irritasyon belirtilerinin baslamasi »Ba§ agrisi ve kusma en
onemli sikayetler

Kraniyal sinir tutulumlari, konvilsiyon, pupil 6demi, diplopi ve gérme
bozuklugu gelisir

En sik gorulen norolojik defisit hemiparezi ve hemiplejidir
llerlemis olgularda quadripleji veya monopleji gorilur



Tuberkuloz Menenijit

* Agirilerlemis olgularda serabral disfonksiyon bulgulari, letarji,
konflizyon, stupor ve koma

* Terminal donemde ise derin koma, desebre veya dekortike
postur, ekstensor rijitide ve spazm gelisir.

* Pupiller dilate ve fikse olur, nabiz hizlanir ve solunum
duzensizlesir. Bunu 6lum takip eder.
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CP, 18 yas, erkek hasta, Crohn hastasi
Kullandigi ilaclar: Mesalazin, azatioprin, deltacortril
5-11 Temmuz 2021 COVID-19 nedeniyle 6 guin hastanede yatis

22.08.2021

Acil servise 4-5 giindur artan kanli, mukuslu ishal, ates yuksekligi (COVID
tanisindan beri mevcut), halsizlik, kilo kaybi ve istahsizlik yakinmalari ile
basvuruyor

Ates: 37.5°C, diger FM normal
WBC: 14.000 (% 84 PMNL), Sedim: 47, CRP: 194, PCT: 7
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* Dahiliye servisine crohn alevlenme? MIS-A ? on tanilari ile yatiriliyor

* Romatolojimm) MIS-A 6n tanisi ile 60 mg/giin prednol tedavisi

* Enfeksiyon konsultasyonu:
— 31.08.2021: Piperasilin-tazobaktam
— 04.09.2021: Teikoplanin
— 08.09.2021: Piperasilin-tazobaktam 7. gin, teikoplanin 4. gln
Ates devam ediyor

Ates etyolojisine yonelik tetkikleri isteniyor
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10.09.2021.:

*Hastanin takiplerinde ajitasyon, yer-zaman oryantasyonunda
bozulma

*Ates ylksekligi devam ediyor...
*Son 10 glindur bas agrisi (+)
*WBC:10.000, PMNL %62, CRP:12 Pct:0.12

*Hastaya lomber ponksiyon yapiliyor

GOrunum ksantokromik, basing artmis
30 lokosit/mm?3, eritrosit izlenmedi
BOS | ':> Protein: 2384 mg/dI
Glikoz:14 mg/dl (Es zamanli kan glikozu: 135 mg/dl)
BOS Gram boyamada mikroorganizma gorulmedi




OLGU 2

* Meropenem 3x2 gr v, linezolid 2x 600 mg v

* Rifampisin, izoniazid, etambutol ve pirazinamid tedavileri ile
deksametazon 0.4 mg/kg/glin tedavisi baslaniyor

BOS | » e Kuiltirde Greme yok
*  HSVtip 1/2 PCR -/-

* Viral panel negatif

 ARB boyama negatif

e COVID-19 PCR (-)

 VZV PCR, CMV DNA PCR -/-

* Cryptococcus neoformans antijeni (-)




OLGU 2

10.09.2021 17.09.2021

Miliyer tutulum

22.09.2021

Meningeal kanlanma artisini temsil eden *BOS M.tuberculosis PCR (+)

intravaskuler ve sulkal kontrastlanma artisi *Meropenem ve linezolid tedavileri stoplandi



OLGU 2

TBC graniilomu 29.09.2021

* Hastaya anti 6dem tedavi (mannitol)
baslanildi, deksametazon dozu 32

mg’a cikildi

 BOS basincini azaltmak igin
ekstraventriktler drenaj kateteri

* Yatisinin 2. ayi bitti, YBU’de..

Intrakranyal HT, TBC graniilomu, yaygin
meningeal-sulkal kontrast tutulumu (TBC
menenjit ile uyumlu), yaygin vazojenik
odem, hidrosefalik dilatasyon, orta hat
yapilarinda 10mm saga sift




Tedavi Suresi

Antimikrobiyal tedaviye yanitsizlik durumunda ; 24-48.saatte kontrol LP yapilir.
* Menengokok menenijiti tedavisi 7 glin

* H.influenza menenijiti tedavisi 7 gln

* Pndmokoksik menenjitte tedavi stiresi 10-14 glin

* Listerya ve grup B streptokokal menenjitte tedavi suresi 14-21 gin

 Gram negatif menenijitlerde en az 3 hf tedavi verilir. BOS kulturu
negatiflestikten sonra 1 hf daha tedaviye devam edilir.

* Klinik duzelme var diye kesinlikle doz azaltilmamalidir



Steroid tedavisi

Bakteriyel menenijit
suphesinde rutin

Suspicion for bacterial meningitis

v Yes

[mmunocompromise, history of selected CNS diseases,* papilledema, or selected
focal neurologic deficit;” or delay in performance of diagnostic lumbar puncture

No » . Yes
Blood cultures and lumbar Blood cul[urcs STAT
puncture STAT

Dex clhasoncc + empirical
antmncroblal therapy?
Dexamethasone® + empirical

antimicrobial therapy®<

Negative CT scan of the head

-

CSF findings ¢/w
bacterial meningitis

- Perform lumbar puncture

. Yes
Continue therapy

IDSA 2004, Practice Guidelines for the Management of Bacterial Meningitis



Steroid tedavisi

Cocuklarda--> H. influenzae type b ve pndmokok meninjiti
Eriskinlerde--> Stpheli veya kanitlanmis pnomokok meninjiti
Fokal intraabdominal enfeksiyonlarda--> Kitle iliskili 6demi azaltmak icin

Deksametazon 4x0.15 mg/kg 2—4 giin

IDSA 2004, Practice Guidelines for the
Management of Bacterial Meningitis

Deksametazon tedavisinin eriskinde 4x10 mg 4 giin A-l (antibiyoterapi
baslangicindan 4 saat sonrasina kadar)

ESCMID guideline: diagnosis and treatment of acute bacterial
meningitis. Clin Microbiol Infect. 2016 May;22 Suppl 3:537-62.



Steroid tedavisi

Bir meta-analizde kortikosteroidlerin isitme kaybi ve norolojik sekel
riskini azalttigi, fakat mortaliteyi azaltmadigi

Subgrup analizinde, kortikosteroidlerin pndmokok menenjitinde
mortaliteyi azalttigi, fakat diger patojenlere bagl menenjitte mortalite

uzerine etkisi olmadigi gosterilmis

Hastada bakteriyel menenjit olmadigi ya da etken olarak S. pneumoniae
va da H. influenza disinda baska bir patojen izole edildigi durumlarda,
deksametazon tedavisi durdurulmali

ESCMID guideline: diagnosis and treatment of acute bacterial meningitis. Clin
Microbiol Infect. 2016 May;22 Suppl 3:5S37-62.



Steroid tedavisi

* Tuberkliloz menenijiti: Baslangicta adjuvan kortikosteroid
tedavisi olarak deksametazon/prednizolon kullanimi ve
6-8 haftalik stire icinde azaltilarak kesilmesi 6neriliyor
(glcli oneri, orta derecede kanit duzeyi)

IDSA/CDC/ATS ilagc Duyarl Tiiberkiiloz Tedavi Rehberi 2016



Kriptokok menenjiti

Cryptococcus neoformans ve Cryptococcus gattii mantar menenjitinin en
vaygin nedenleri

ImmunsiUprese hasta ve HIV hastasinda sik

Hastalarca aylarca devam eden bas agrisi

Olgularin %10’unda deri bulgulari

Hidrosefali ortaya cikmadikca MRG cogunlukla normaldir

HIV hastalarinda birkac¢ gtinde BOS kultir birka¢ glinde pozitiflesir ama 2
nf bekletmek lazim




TABLE 88.2 Differential Diagnosis of

Chronic Meningitis

Mycoses

Cryptococcus (cryptococcosis)

Coccidioides (coccidioidomycosis)

Histoplasma (histoplasmosis)

Candida (candidiasis)

Sporothrix (sporotrichosis [rare])

Blastomyces (blastomycosis [rare])

Other molds (rare): Scedosporium, Aspergillus, Cladophialophora, and other
dark-walled molds

Bacteria

Mycobacterium tuberculosis (tuberculosis)
Treponema pallidum (syphilis)

Borrelia burgdorferi (Lyme disease)

Tropheryma whipplei (Whipple disease)
Actinomyces (actinomycosis [parameningeal, rare])
Nocardia (nocardiosis [with brain abscess])
Brucella (brucellosis [rare])

Parasites

Acanthamoeba (acanthamebiasis)

Balamuthia (balamuthiasis)

Taenia solium (cysticercosis)

Angiostrongylus cantonensis (angiostrongyliasis)

Viruses
Echovirus (meningoencephalitis)
Postneurosurgical Causes

Infected cerebrospinal fluid shunt
Infected prosthetic material

Tumors

Diffuse gliomatosis
Metastatic meningeal malignancy, including lymphomatous meningitis

Other Causes

Sarcoidosis

Vogt-Koyanagi-Harada syndrome

Behcet syndrome

lgG4-related hypertrophic pachymeningitis




Kriptokok menenijiti

FIG. 88.1 Computed tomography scan showing enlarged lateral
cerebral ventricles from cryptococcal meningitis.

Tani: BOS kriptokokal antijen testi

NAAT--> antijen testi kadar duyarli degil

Tedavi: Amp B deoksikolat, lipozomal
amp B, amp B lipid kompleks

Flusitozin eklenmesi diisinulebilir.
Alternatif tedavi flukonazol

BOS basincini azaltmak icin bosaltici LP

Mandell 2020



Kriptokok menenjiti

Konsolidasyon tedavisi: Lipozomal amp B + flusitozin (14 gun)

Idame tedavi: Flukonazol 8 hf

HIV : IRIS gelisimi dnlemek icin ART tedavisi 4 hf geciktirilir
(EACS) (Mandell 6-10 hf geciktirilir)

Rutinde steroid kullaniimaz, ancak IRIS gelisirse steroid
kullaniimal



Ensefalit Tedavisi

Asiklovir * Viruslere spesifik tedavi
— Supheli ensefalit durumunda — HSV, VZV; asiklovir
baslanmali — CMV; gansiklovir+foskarnet
— Diger ampirik antimikrobiyal — EBV; asiklovir 6nerilmez steroid?
ajanlar bakteriyel menenjit — HHV-6; immunkompromize hastaya
durumunda baslanmali gansiklovir+foskarnet,
— Ehrlichial veya riketsiyal immunkompetan ise ted?
enfeksiyon dlisunduren bulgu — influenza virus: oseltamivir

varliginda doksisiklin ampirik

, , — Kizamik virdsu; ribavirin ? SSPE
tedaviye eklenmeli

intratekal ribavirin
— HIV; ART



HSV Ensefalitinde Prognoz

TABLE 3 Final model, including independent predictors of unfavorable Ea
outcome =
£
95% (I 8 ™
: :
Variable OR” Low High P L) T
£
Age (vr) 1.04 1.02 1.05 0.000 g )t
Glasgow Coma Scale score (.84 077 0.93 0.000 = /
= 1
a

Elapsed time (days)”

=2and =7 1.80 1.16 2.79 0,009 <
=7 3.75 |.72 8.15 0.001 : - :
“OR, odds ratio. <=2 days >2 days <=7 >7 days
P Ll ane ime hotweo ot 0f v A . : vl ctuat E et Rt il Froat it Elapsed time between onset of symptoms and
Elapsed time between onset of symptoms and administration of antiviral treatment. e b ke b opedi s Gl ey

FIG 1 Predictions (P'r, probability) ol antiviral treatment timing lor unfavor
able outcome, The data are presented as the mean values with the 95% Cl

Erdem H, Cag Y, Ozturk-Engin, et al. Results of a multinational study suggest rapid diagnosis and early onset of antiviral
treatment in herpetic meningoencephalitis. Antimicrobial Agents and Chemotherapy 2015;59(6):3084-9.



Prognoz ve Sekeller

 Mental retardasyon, isitme kaybi, kraniyal sinir defisitleri, hidrosefali en
sik sekeller arasindadir.

e Mortalite;
N.menengitis menenjitinde %7-14
H.influenza menenjitinde %3-10
S.pneumoniae menenjitinde %15-60
Listerya menenjitinde %20’nin Uzerinde



Proflaksi

* Pndmokoksik menenjitte proflaksi endikasyonu yoktur. Risk
faktorlerine gore asi |

* Menengokoksik menenijitli hasta ile ayni ortami paylasan ev
halki veya yakin arkadaslarina agizdan agiza suni solunum yapan
saglik personeline asemptomatik tsiyiciligi ortadan kaldirmak
amaci ile;

— 2 glin sure ile toplam dort doz glinde iki kere 10mg/kg rifampisin
— Siprofloksasin tek doz

— Seftriakson tek doz



3 Tesekkurler...



<U.1 mcg/mL

0.1 to 1.0 mcg/mL

Listeria monocytogenes

Streptococcus agalactiae (group B
Streptococcus)

Escherichia coli and other
Enterobacteriaceae®

Pseudomonas aeruginosa*

Acinetobacter baumannii

Haemophilus influenzae

Beta-lactamase negative

Beta-lactamase positive

Staphylococcus aureus

Methicillin susceptible

Methicillin resistant

Staphylococcus epidermidis

Enterococcus species
Ampicillin susceptible
Ampicillin resistant

Ampicillin and vancomycin resistant

Feniciiliin G or ampiciin

Third-generation cephalosporin®
Ampicillin® or penicillin G*

Ampicillin® or penicillin G*

Third-generation cephalosporin?

Cefepime or ceftazidime

Meropenem

Ampicillin

Third-generation cephalosporin®

Nafcillin or oxacillin

Vancomycin®*

Vancomycin®*

Ampicillin plus gentamicin
Vancomycin plus gentamicin

Linezolid

hira-generaton cephalosporin®,
chloramphenicol

Fluoroquinolone, meropenem, chloramphenicol

Trimethoprim-sulfamethoxazole

Third-generation cephalosporin?

Aztreonam, fluoroquinolone, meropenem,
trimethoprim-sulfamethoxazole, ampicillin

Aztreonam, ciprofloxacin, meropenem

Colistin (usually formulated as
colistimethate sodium) ™ or polymyxin BY

Third-generation cephalosporin®, cefepime,
fluoroquinolone, aztreonam, chloramphenicol

Cefepime, fluoroquinolone, aztreonam,
chloramphenicol

Vancomycin, meropenem, linezolid,
daptomycin

Trimethoprim-sulfamethoxazole, linezolid,
daptomycin

Linezolid

MIC: minimum inhibitory concentration.

* For recommended dosages, refer to the UpToDate table on the recommended intravenous doses of antimicrobial therapy for adults with

bacterial meningitis.

9 There may not be clinical data to support all recommendations for alternative antibiotics in patients with bacterial meningitis, but specific
aaents are recommended based on cerebrospinal flind (CSF) penetration in experimental animal models and in vitro activity aaainst the




KLINIK YAKLASIM ' Menenjit siiphesi '

Tam kan, kantitatif CRP, kan '
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Menenjitte Steroid Uygulamasi

BOS basinci yiuksek KIBAS kuskusu olan eriskinlere

BOS Gram incelemesinde bol bakteri varligi saptanan hastalara (betalaktam
antibiyotiklerin hiicre duvari bilesenlerini yogun olarak aciga cikarma etkisi
sebebiyle)

Mortaliteye etkisi olmadigi(!), morbiditeyi olumlu etkiledigi ortaya
konulmustur.

Antibiyotikle es zamanli veya hemen 6ncesinde deksametazon 4 gin sure ile
6 saatte bir 0.15 mg/kg dozda verilir.



