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Amag: Menenjit, meninks zarlarinin iltihaplanmasi sonucu ortaya cikan ve yiiksek morbidite ile ciddi komplikasyon riski
tasiyan bir merkezi sinir sistemi enfeksiyonudur. Bu ¢alismada, ¢ocukluk ¢agi menenjit ve ensefalit siphesi olan hastalarda
hizli ve yiiksek duyarliliga sahip Multiplex Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) yontemiyle saptanan etkenlerin epidemiyolojik

dagiliminin, Kklinik-laboratuvar parametrelerle iligskisinin ve klinik sonuglarla olan baglantisinin retrospektif olarak
degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yoéntemler: 1 Ocak 2020 ile 1 Kasim 2024 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi'ne basvuran ve beyin
omurilik sivis1 (BOS) Multiplex PCR panelinde pozitiflik saptanan 0-18 yas arasi 26 hasta retrospektif olarak incelenmistir.
Hastalarin demografik 6zellikleri, klinik sikayetleri, laboratuvar ve goriintiileme bulgulari analiz edilmistir.

Bulgular: Olgularin yas ortalamasi 5,42+4,25 yil olup, %61,5’i erkektir. En sik bagvuru sikayetleri ates (%84,6) ve kusma
(%76,9) olarak saptandi. BOS Multiplex PCR ile bakteriyel etkenler %46,1 (n=12), viral etkenler %53,9 (n=14) oraninda tespit
edildi. Bakteriyel etkenlerden en sik Streptococcus pneumoniae (%75), viral etkenlerden ise Enteroviriisler (%57,2) izole
edildi. Viral menenjit grubunda trombosit (394,78+133,82 x103/uL), albiimin (4,01+0,49 g/dL) ve kalsiyum (9,79+0,50 mg/dL)
diizeyleri bakteriyel gruba goére anlaml derecede yliksek saptandi (p<0,05). Bakteriyel menenjitlerde tedavi siiresi (13,83+5,68
giin) viral gruba (8,21+6,33 giin) gore anlamli olarak daha uzundu (p=0,027). Komplikasyon gelisen tiim hastalarda beyin
Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG)'de patolojik bulgu saptandi (p<0,001). Konviilsiyon gegiren tiim hastalarda kan
kiltiiriinde iireme gorildii (p=0,002).

Sonug: Multiplex PCR, menenjit tanisinda geleneksel yontemlere kiyasla daha hizli ve hassas sonuglar sunarak etkenin kisa
stirede belirlenmesini saglamaktadir. Bu yontem, gereksiz antibiyotik kullanimini azaltma, tedaviyi optimize etme ve
komplikasyon riskini diisiirme potansiyeline sahiptir. Rutin laboratuvar parametreleri (trombosit, albiimin, kalsiyum) ile klinik
bulgular (ense sertligi, fontanel bombeligi), etiyolojik ayrim ve prognoz degerlendirmesinde énemli bilgiler saglamaktadir.
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Evaluation of Multiplex PCR Panel Testing in Pediatric Meningitis and Encephalitis: A
Retrospective Cohort Study

Abstract

Aim: Meningitis is a central nervous system infection that results from the inflammation of the meninges and carries a high risk
of morbidity and serious complications. This study aimed to retrospectively evaluate the epidemiological distribution of
pathogens identified by Multiplex Polymerase Chain Reaction (PCR) in children with suspected meningitis and encephalitis,
and to examine its relationship with clinical-laboratory parameters and clinical outcomes.

Methods: Twenty-six patients aged 0-18 years, who were admitted to Dicle University Medical Faculty Hospital between
January 1, 2020, and November 1, 2024, and had a positive result in the cerebrospinal fluid (CSF) Multiplex PCR panel, were
retrospectively analyzed. The patients’ demographic characteristics, clinical complaints, and laboratory and imaging findings
were analyzed.

Results: The mean age of the cases was 5.42+4.25 years, and 61.5% were male. The most common presenting complaints were
fever (84.6%) and vomiting (76.9%). With CSF Multiplex PCR, bacterial agents were detected in 46.1% (n=12) and viral agents
in 53.9% (n=14) of cases. The most frequently isolated pathogens were Streptococcus pneumoniae (75%) among bacterial
agents and Enteroviruses (57.2%) among viral agents. In the viral meningitis group, platelet (394.78+133.82 x103/uL), albumin
(4.01+0.49 g/dL), and calcium (9.79+0.50 mg/dL) levels were significantly higher than in the bacterial group (p<0.05). The
duration of treatment was significantly longer in bacterial meningitis (13.83+5.68 days) compared to the viral group (8.21+6.33
days) (p=0.027). Pathological findings on brain Magnetic Resonance Imaging (MRI) were detected in all patients who developed
complications (p<0.001). Blood culture growth was observed in all patients who had convulsions (p=0.002).

Conclusion: Compared to traditional methods, Multiplex PCR provides faster and more sensitive results in the diagnosis of
meningitis, enabling rapid identification of the causative agent. This method has the potential to prevent unnecessary antibiotic
use, optimize treatment, and reduce the risk of complications. Routine laboratory parameters (platelets, albumin, calcium) and
clinical findings (nuchal rigidity, bulging fontanelle) provide important information for etiological differentiation and
prognostic evaluation.

Keywords: Meningitis, Encephalitis, Child, Cerebrospinal fluid, Multiplex PCR.

GIRIS

Menenjit, beyin ve omuriligi saran meninks
zarlarinin iltihaplanmasiyla ortaya c¢ikan,
ozellikle cocukluk caginda yliksek morbidite ve
mortalite oranlarina sahip ciddi bir merkezi
sinir  sistemi  (MSS)  enfeksiyonudur'?.
Hastaligin etiyolojisinde viral, bakteriyel, fungal
ve paraziter patojenler gibi enfeksiyoz
nedenlerin yani sira otoimmin hastaliklar,
travmalar ve cerrahi operasyonlar gibi non-
enfeksiyoz faktorler de rol
oynayabilmektedir'3. Cocuklarda menenjitin
klinik bulgular1 yasa gore farklhilik gostermekle
birlikte; yenidogan ve bebeklerde huzursuzluk,
beslenme giicliigli, fontanel kabarikhig1 gibi
nonspesifik semptomlar gortlirken, biyiik
cocuklarda siddetli bas agrisi, ates, kusma ve
ense sertligi gibi klasik bulgular 6n plandadir®®.

Menenjit yonetiminde en kritik basamak,
etkenin hizli ve dogru bir sekilde tespit edilerek
uygun ve  hedefe yonelik tedavinin
baslatilmasidir. Geleneksel tani yontemleri
arasinda beyin omurilik sivis1 (BOS) kiltiiri
altin standart olarak kabul edilse de, bu
yontemin duyarliligi  o6zellikle antibiyotik
kullanimi sonras1 diismekte ve sonuc¢lanmasi
48-72 saati bulabilmektedir®’. Bu durum,
ampirik  antibiyotik  kullanimin1  zorunlu
kilmakta ve gereksiz genis spektrumlu
antibiyotik kullanimina yol acabilmektedir. Son
yillarda molekiiler tani testlerindeki gelismeler,
ozellikle Multiplex Polimeraz Zincir Reaksiyonu
(PCR) yontemini menenjit tanisinda 6nemli bir
ara¢ haline getirmistir. Multiplex PCR, cok az
miktarda BOS 6rnegi ile kisa siirede (birkag saat
icinde) genis bir patojen panelini (bakteri, viriis,
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mantar) tarayabilme imkani sunarak erken tani
ve  hedefe yonelik tedaviye olanak
saglamaktadir®®. Bu hizl ve hassas tani,
ampirik antibiyotik kullaniminin daha hedefe
yonelik hale getirilmesine ve dolayisiyla
komplikasyon riskini diisiirme potansiyeli
tasimaktadir®.

Bu calismada, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi'nde c¢ocukluk caginda menenjit ve
ensefalit sliphesi olan hastalarda Multiplex PCR
yonteminin  tanisal  basarisi,  saptanan
etkenlerin epidemiyolojik 6zellikleri ve klinik-
laboratuvar parametrelerle iliskisi ayrintili
olarak incelenmesi amaclanmistir. Orneklem
biiytikliigiintin ~ kiicik olmast (n=26) ve
calismanin tek merkezli olmasi, sonuglarin
genellenebilirligini sinirlamaktadir.

YONTEMLER
Calisma Dizayni ve Hasta Se¢imi

Bu retrospektif kohort ¢alismasi, 1 Ocak 2020
ile 1 Kasim 2024 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk
Saghgr ve Hastaliklar1 Anabilim Dali’'nda
menenjit veya ensefalit 6n tanisiyla yatirilarak
takip edilen 0-18 yas arast hastalar
kapsamaktadir. Calismaya dahil edilme kriteri
olarak, BOS Multiplex PCR panelinde herhangi
bir patojenin saptanmis olmasi belirlenmistir.
On sekiz yasindan biiyiik hastalar, menenjit
veya ensefalit tanis1 almasina ragmen tedaviyi
reddedenler, BOS Multiplex PCR’da etken
saptanmamis olanlar ve eksik verileri olan
hastalar c¢alisma dis1 birakilmistir. Calisma
verileri, hastane bilgi yonetim sistemi ve hasta
dosyalarindan  retrospektif olarak elde
edilmistir. Calisma icin Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’'ndan 18.12.2024 tarih
ve evrak numarasiyla onay alinmistir.

Veri Toplama ve Laboratuvar Analizleri

Calismaya dahil edilen hastalarin demografik
bilgileri (yas, cinsiyet), basvuru zamani (ay,
mevsim), basvuru sikayetleri, 6zgecmisleri
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(gecirilmis cerrahi, travma, sant, implant, noral
tiip defekti, asilanma oOykiisii) ve fizik muayene
bulgular1 (ense sertligi, meninks irritasyon
bulgulari, dokiinti, fontanel bombeligi) detayh
olarak kaydedilmistir.

Laboratuvar parametreleri olarak tam kan
sayimina ait alt parametreler, biyokimyasal
parametreler (glukoz, iire, kreatinin, total
protein, albiimin, total bilirubin, direkt
bilirubin, indirekt bilirubin, ALT, AST, ALP, GGT,
LDH, CK, tirik asit, kalsiyum, fosfor, magnezyum,
sodyum, potasyum, klor, CRP), BOS biyokimyasi
(glukoz, protein), BOS mikroskobisi (lokosit,
eritrosit), BOS kiiltiirt, kan kultirt, idrar
kiltird, solunum yolu viral paneli ve
BOS/serum glukoz orami degerlendirilmistir.
Ayrica nororadyolojik goriintiileme
(Bilgisayarlh  Tomografi (BT), Manyetik
Rezonans Goriintiileme (MRG)) sonuglar,
isitme testi sonuclari, goz dibi incelemesi, tedavi
sureleri, ampirik antibiyotik tedavi ajanlari,
tedavide steroid kullanimi, yogun bakimda yatis
ve nobet gecirme oOykiisi gibi klinik izlem
verileri de toplanmistir.

BOS Multiplex PCR, Mikrobiyoloji Anabilim
Dal'nda panel (Menenjit/Ensefalit RT-qPCR

MX-17S Panel, Bio Speedy Kkiti) olarak
calisiilmistir. Bu panelde 17 farkhh patojen

(Listeria monocytogenes, Neisseria
meningitidis, = Streptococcus  pneumoniae,
Haemophilus influenzae, Escherichia coli K1,
Streptococcus agalactiae, Enteroviris,

Cytomegaloviriis (CMV), Varicella zoster viriis
(VZV), Parechoviriis, Human herpes viriis-6
(HHV-6), Human herpes virtis-7, Human herpes
viriis-8, Herpes simplex viriis-1 (HSV-1), Herpes
simplex virlis-2 (HSV-2), Cryptococcus gatti,
Cryptococcus neoformans) taranmistir.

Istatistiksel Analiz

Calisma verilerinin istatistiksel
degerlendirmesinde IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 21.0 (IBM Corp., Armonk, NY,
USA) istatistik paket programi kullanilmistir.
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Olgiimsel degiskenler ortalama =+ standart
sapma (Ort #* Ss), medyan, minimum ve
maksimum degerler ile sunulmustur. Kategorik
degiskenler say1 (n) ve yiizde (%) olarak ifade
edilmistir. Verilerin normal dagilima uygunlugu
Shapiro-Wilk testi ile degerlendirilmistir. iki
bagimsiz grup arasindaki nicel degiskenlerin
karsilastirilmasinda Student t testi, nitel
degiskenlerin karsilastirilmasinda ise Pearson
chi-kare (x2) testi kullanilmistir. Degiskenler
arasindaki iliskiler Pearson korelasyon analizi
ile incelenmistir. Lineer regresyon analizi ile
bagimli ve bagimsiz degiskenler arasindaki
iliskiler modellenmistir. Hipotezler cift yonli
olarak test edilmis ve p < 0,05 degeri
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya toplam 26 hasta dahil edilmistir.
Hastalarin %61,5'i (n=16) erkek, %38,5’i
(n=10)  kadindir.  Cinsiyet = dagiliminda
bakteriyel ve viral menenjit gruplar arasinda
istatistiksel ~ olarak  anlamli  bir  fark
bulunmamistir  (p=0,422). Olgularin yas
ortalamasi 5,42+4,25 yil (Min: 3 ay - Maks: 15
y1l) olup, medyan yas 6 yildir. Viral menenjit
grubunda ortalama yas (5,71+4,81 yil)
bakteriyel menenjit grubundan daha yiiksek
olmakla birlikte, gruplar arasinda anlamh bir
fark saptanmamistir (p=0,714). Olgularin
%65,4'ti (n=17) 5 yas iustii ¢ocuklardan
olusmaktadir. Yas gruplari arasinda anlaml bir
fark bulunmamistir (p=0,131). En ytiksek vaka
oranlar1 yaz aylarinda %34,6 (n=9), ardindan
kis aylarinda %30,8 (n=8) gozlenmistir.
Bakteriyel menenjitler yaz = ve kis
mevsimlerinde esit sekilde dagilirken (%41,7),
viral menenjitler yaz ve ilkbahar mevsimlerinde
daha fazla gorilmiistiir (%28,6). Bakteriyel ve

viral  menenjit  olgularinin  mevsimsel
dagiliminda anlamh bir fark bulunmamistir
(p=0,196).

Hastalarin demografik 6zellikleri ve mevsimsel
dagilimi Tablo I'de detayli olarak sunulmustur.

Tablo I: Olgularin Demografik Ozellikleri ve Mevsimsel
Dagilimi (n=26)

Parametre '(I'r?:pzleér)n I?nikigglyel Viral (n=14) p Degeri
Yas (Yil)

Ort+Ss 5,42+4,25  5,08+3,67 5,71+4,81 0714
Medyan  (Min- ¢ 6 55 15)  55(0,33-10) 6 (0,25-15)
Maks) ' ' ' '

Yas Gruplari

3ay-1yas 6 (%23,1) 2(%16,7) 4 (%28,6)
1yas-5yas 3 (%11,5) 3 (%25,0) 0 (%0) 0,131
5 yas Ustl 17 (%65,4) 7 (%58,3) 10 (%71,4)
Cinsiyet

Erkek 16 (%61,5) 6 (%50,0) 10 (%71,4) 0422
Kadin 10 (%38,5) 6 (%50,0) 4 (%28,6)
Mevsimsel

Dagilim

Yaz 9 (%34,6) 5(%41,7) 4 (%28,6)

Kis 8(%30,8) 5 (%41,7) 3 (%21,4)
Sonbahar 5(%19,2) 2(%16,7) 3 (%21,4) 0,196
ilkbahar 4 (%15,4) 0 (%0) 4 (%28,6)

Hastalarin bagvuru anindaki klinik semptomlari
ve fizik muayene bulgular1 Tablo II'de
ozetlenmistir. Ates en yaygin semptom olarak,
olgularin %84,6'sinda (n=22) gorulmustiir.
Bakteriyel (%83,3) ve viral (%85,7) menenjit
gruplar1 arasinda anlamlh fark bulunmamistir
(p=1,000). Kusma olgularin %76,9’'unda (n=20)
gorilmiis olup bakteriyel (%83,3) ve viral
(%71,4) menenjit gruplari arasinda anlaml fark
bulunmamistir (p=0,652). Ense sertligi en
yaygin fizik muayene bulgusu olarak, olgularin
%57,7’sinde (n=15) gorilmiistiir. Bakteriyel
(%58,3) ve viral (%57,1) menenjit gruplari
arasinda anlaml fark bulunmamistir (p=1,000).
Kernig ve Brudzinski bulgular1 olgularin
%46,2’sinde pozitif bulunmustur. Bakteriyel
(%50) ve viral (%42,9) menenjit gruplari
arasinda anlaml fark bulunmamistir (p=1,000).
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Tablo II: Basvuru Sikayetleri ve Fizik Muayene
Bulgularinin Dagilimi (n=26)

Toplam Bakteriyel Viral
Parametre (n=pze) (n=12)y (n=14) pDegeri
Basvuru
Sikayetleri
Ates 22 (%84,6) 10 (%83,3) %50 85.7) 1,000
Kusma 20 (%76,9) 10 (%83,3) %09071’ p 0652
Bas Agrisi 16 (%61,5) 7 (%58,3) 9 (%64,3) 1,000
Huzursuzluk 6 (%23,1) 1 (%8,3) 5 (%35,7) 0,170
Biling Bulanikigi 3 (%11,5) 1 (%8,3) 2 (%14,3) 1,000
ishal 2 (%7,7) 2(%16,7)  0(%0) 0,203
Fizik Muayene
Bulgulari
Ense Sertligi 15 (%57,7) 7 (%58,3) 8 (%57,1) 1,000
Kernig, Brudzinski 12 (%46,2) 6 (%50,0) 6 (%42,9) 1,000
Fontanel Bombeligi 5 (%19,2) 1 (%8,3) 4 (%28,6) 0,330
Dokuntii 2 (%7,7) 1(%8,3) 1(%7,1) 1,000

BOS Multiplex PCR sonuclarina gore etkenlerin
dagilimi Tablo III'te sunulmustur. Bakteriyel
etkenler arasinda Streptococcus pneumoniae
%75 (n=9) oramyla en stk gorilen
mikroorganizma iken, viral menenjit etkenlerinde
enterovirisler %57,2 (n=8) oraniyla ilk sirada yer
almistir.  Yas gruplarina gore etkenlerin
dagihiminda istatistiksel olarak anlamh fark
bulunmamis olsa da (p=0,142), 3 ay-1 yas
grubunda HHV-6 (%33,3), 1-5 yas grubunda
Streptococcus pneumoniae (%66,7) ve 5 yas Usti
grupta enteroviris (%41,2) daha sik goriilmiisttr.
Tablo Ill: BOS Multiplex PCR ile Saptanan Patojenlerin

Dagilimi ve Yas Gruplarina Goére Etkenlerin Dagilimi
(n=26)

Patoje Etken Topl Topl 3 ay - 1 p

1 - 5 yas 5 yas Ustu
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bazi 6nemli farkliliklar saptanmistir (Tablo IV).
Viral menenjit grubunda trombosit sayisi
(394,78+133,82 x103/uL) bakteriyel gruba
(302,91+81,76 x103/uL) gore anlamh derecede
yliksek bulunmustur (p=0,043). Benzer sekilde,
serum albiimin diizeyi viral grupta (4,01+0,49
g/dL) bakteriyel gruba (3,55+£0,55 g/dL) gore
anlamli  derecede  yiiksek  saptanmistir
(p=0,034). Kalsiyum seviyesi de viral menenjit
grubunda (9,79+0,50 mg/dL) bakteriyel gruba
(9,17+0,53 mg/dL) gore anlaml derecede
yluksek bulunmustur (p=0,005). Ortalama
tedavi stlresi bakteriyel menenjit grubunda
(13,83+5,68 giin), viral gruba (8,21+6,33 giin)
gore anlaml olarak daha uzundu (p=0,027). C-
reaktif protein (CRP) seviyesi bakteriyel grupta
(57,66x73,07 mg/L) viral gruba (12,57+18,82
mg/L) gore daha yiiksek olmakla birlikte, bu
fark istatistiksel olarak anlamlilik sinirinda
bulunmustur (p=0,059).

Tablo IV: Bakteriyel ve Viral Menenjit Gruplarinin

Secilmis Laboratuvar Parametreleri ve Tedavi Sireleri
Karsilastirmasi (Ort+Ss)

n Mikroorga am am vyas (n, o o Dege
Grubu nizma  (n) (%) %) (.%) (%) 4
Bakter ?&r:ptococ
iyel 9 75,0 1(%16,7) 2(%66,7) 6(%35,3)
(n=12) pneumonia

e

Neisseria

meningitidi 1 8,3 0(%0) 0(%0)  1(%5,9)

S

Haemophil

us 1 83 1(%16,7) 0(%0)  0(%0)

influenzae 0,142

Listeria

monocytog 1 8,3 0(%0) 1(%33,3) 0(%0)

enes
\(/r:r:all4) E”tem"”“ 8 57,2 1(%16,7) 0(%0)  7(%41,2)

HHV-6 3 214 2(%33,3) 0(%0)  1(%5,9)

cMV 2 142 1(%16,7) 0(%0)  1(%5,9)

vzZV 1 71 0(%0) 0(%0) 1(%5,9)
Laboratuvar parametreleri analiz edildiginde,

bakteriyel ve viral menenjit gruplarn arasinda

Bakteriyel ) _ p
Parametre (n=12) Viral (n=14) Degeri
WBC (x10%/uL) 17,62+5,91 15,64+6,73 0,436
Trombosit (x10%/uL) 302,91+81,76  394,78+133,82 0,043*
Albuimin (gr/dL) 3,55+0,55 4,01+0,49 0,034*
Kalsiyum (mg/dL) ~ 9,17+0,53 9,79+0,50 0,005*
CRP (mg/L) 57,66+73,07 12,57+18,82 0,059
BOS Lokosit (mm?3) 144,58+293,56 69,36+78,12 0,365
BOS Glukoz 4q 1543374 586742081 0,388
(mg/dL)
BOS Protein 178 83+207,95 110,28+128,95 0,315
(mg/dL)
Glukoz
(BOS/Serum) 0,49+0,33 0,59+0,21 0,382
Tedavi — Siresi ;3 g3,5 68 8214633  0,027*
(Gun)
Klinik  bulgular ile BOS laboratuvar
parametreleri arasindaki iliskiler

incelendiginde; ense sertligi olan hastalarda
BOS lékosit sayisimin (130,30+202,56 mm?)
ense sertligi olmayanlara (30,47+38,43 mm?)
gore anlamli derecede yuksek oldugu
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bulunmustur (p=0,019). Fontanel bombeligi

derecede diisiik oldugu (p=0,014) ve glukoz

olan hastalarda BOS glukoz diizeyinin (BOS/Serum) oraninin da anlamli derecede
(36,42+21,27 mg/dL) fontanel bombeligi diisik oldugu (0,40+0,25 vs 0,60+0,25;
olmayanlara (61,16+25,60 mg/dL) gore anlamli  p=0,048) saptanmistir (Tablo V).
Tablo V: Klinik Bulgular ile BOS Laboratuvar Parametreleri Arasindaki iliski (Ort+Ss)
Klinik Bulgu Parametre Pozitif (n) Pozitif (Ort+Ss) Negatif (n) Negatif (Ort+Ss) p Degeri
Ense Sertligi  BOS Lokosit (mm?) 15 130,30+202,56 11 30,47+38,43 0,019*
BOS Eritrosit (mm3) 15 4480,0+£19273,62 11 652,47+969,71 0,393
BOS Glukoz g 58,44:25,84 11 54,62+27,84 0,635
(mg/dL)
BOS Protein
(mgrdL) 15 120,88+145,50 11 133,68+162,97 0,781
Glukoz
(BOS/Serum) 15 0,57+0,25 11 0,56+0,28 0,904
Fontanel BOS Lékosit (mm?) 5 56,75+41,99 21 95,87+178,74 0,545
Bombeligi
BOS Eritrosit (mm?) 5 1217,50+1271,19 21 3253,13+16274,58 0,728
BOS Glukoz g 36,42421,27 21 61,16+25,60 0,014
(mg/dL)
BOS Protein 220,87+211,64 21 104,34+128,68 0,144
(mg/dL)
Glukoz "
(BOS/Serum) 5 0,40+0,25 21 0,60+0,25 0,048

Komplikasyon gelisimi ve nobet (konviilsiyon)
oykiisii ile laboratuvar bulgular arasindaki
iliski Tablo VI'da sunulmustur. Komplikasyonu
olan olgularin %100’tinde (n=2) beyin MRG’de
patolojik bulgu saptanirken, komplikasyonu
olmayan olgularin yalnmizca %4,1’'inde (n=1)
MRG bulgusu saptanmistir. Bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p < 0,001).
Konviilsiyon geciren tiim hastalarin %100’tinde
(n=3) kan Kkiiltiiriinde lireme tespit edilirken,
konviilsiyonu olmayan hastalarin %17,4’iinde
(n=4) dUreme gorilmistiir. Bu fark da
istatistiksel olarak anlamhdir (p=0,002). BOS

kiiltiiriinde tireme olan hastalarin BOS protein
dizeyi (373,57+245,58 mg/dL) iireme
olmayanlara (81,76+65,53 mg/dL) gore anlamh
derecede yiiksek bulunmustur (p=0,020). Kan
kiltliiriinde tireme olan hastalarda BOS glukoz
seviyesi ~ (42,84+30,08 mg/dL) iireme
olmayanlara (61,26+24,00 mg/dL) gore anlamh
derecede diisiik bulunmustur (p=0,043). Erkek
hastalarda BOS protein seviyesi
(157,62+174,00 mg/dL) kizlara (72,52+81,02
mg/dL) gore anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p=0,030).

Tablo VI: Komplikasyon, Konviilsiyon ve Kiiltiir Sonuglart ile iligkili Secilmis Parametreler

Durum Parametre Pozitif (n) Pozitif (Ort+Ss veya %) Negatif (n) ’()\/Le)gat'f (Ort£Ss  veya p Degeri
Komplikasyon Beyin MRG Patolojisi 2 2 (%100) 24 1 (%4,1) <0,001*
Kan Kilttirii Uremesi 2 1 (%50) 24 6 (%25) 0,444
Bos ~ Kalurd, 1 (9%50) 24 3 (%12,5) 0,158
Uremesi )
Konvilsiyon Kan Kulttri Uremesi 3 3 (9%100) 23 4 (%17,4) 0,002*
Beyin MRG Patolojisi 3 1 (%33,3) 23 2 (%8,7) 0,242
pos 0 Kt 1 (%33,3) 23 3 (%13) 0,360
) remesi
BOS Kulturi "Uremesi BOS Protein (mg/dL) 4 373,57+£245,58 22 81,76+65,53 0,020*
Kan Kultird Uremesi BOS Glukoz (mg/dL) 7 42,84+30,08 19 61,26+24,00 0,043*
Cinsiyet (Erkek) BOS Protein (mg/dL) 16 157,62+174,00 10 72,52+81,02 0,030*
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Laboratuvar parametreleri arasindaki
korelasyon analizinde; BOS glukozu ile BOS
proteini arasinda negatif (r=-0,632, p=0,001),
BOS glukozu ile serum albiimini arasinda pozitif
(r=0,609, p=0,001) yonde anlamh korelasyon
saptanmistir. Ayrica BOS glukozu ile tedavi
stresi arasinda negatif (r=-0,596, p=0,001) ve
glukoz (BOS/Serum) oram ile tedavi siiresi
arasinda negatif  (r=-0,577, p=0,002)
korelasyonlar tespit edilmistir. BOS proteini ile
tedavi siiresi arasinda ise pozitif korelasyon
(r=0,568, p=0,002) bulunmustur. Bu
korelasyonlar Tablo VII'de 6zetlenmistir.

Tablo VII: Segilmis Laboratuvar
Arasindaki Pearson Korelasyon Analizi

Parametreleri

- s Korelasyon -
Degisken Cifti Katsayis! (r) p Degeri
BOS . Glukoz BOS 0,632 0,001*
Protein
BO§ Qlukoz - Serum 0,609 0,001*
Albimin
B(?S _Glukoz - Tedavi 0,596 0,001*
Suresi
Glukoz (BOS/Serum) - 577 0,002*
Tedavi Sresi
B(__)S .Proteln - Tedavi 0,568 0,002*
Sdresi

TARTISMA

Menenjit, cocukluk caginda 6nemli morbidite ve
mortaliteye yol acan ciddi bir enfeksiyon olup,
hizli ve dogru tami konulmasi kritik 6neme
sahiptir' 2. Bu calismada BOS Multiplex PCR
yonteminin menenjit tanisindaki etkinligi ve
klinik-laboratuvar parametrelerle olan iliskisi
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Elde
edilen bulgular, bu yontemin geleneksel tani
yaklasimlarina kiyasla sundugu avantajlarn ve
klinik karar verme sireclerindeki potansiyel
rolini desteklemektedir.

Demografik  verilerimiz,  olgularin  yas
ortalamasi (5,42 y1l) ve erkek cinsiyet baskinligi
(%61,5) acisindan literatiirdeki  benzer
calismalarla uyumluluk gostermektedir’®™.
Ancak, ¢alismamizda 5 yas iusti hastalarin
oraninin (%65,4) literatiirde siklikla belirtilen 5
yas alti baskinhgindan'? daha yiiksek olmasi
dikkat ¢ekicidir. Bu durum, Dicle Universitesi
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Hastanesi’'nin bir referans merkezi olmasi ve
Multiplex PCR panelinin genellikle daha
karmasik veya atipik seyirli vakalarda tercih
edilmesiyle aciklanabilir. Mevsimsel dagilimda
yaz ve kis aylarindaki vaka yogunlugu, hem viral
(6zellikle enteroviriis) hem de bakteriyel

ozellikle ) neumoniae etkenlerin
ozellikl S p i kenleri
epidemiyolojik ik donemlerini
ygnsnm;’kta]dlrl?’v“. P

Klinik semptomlar acisindan, ates (%84,6) ve
kusma (%76,9) en sik basvuru sikayetleri olup,
ense sertligi (%57,7) ve Kernig/Brudzinski
bulgulart (%46,2) fizik muayenede sikga
saptanmistir. Bu bulgular, menenjitin klasik
klinik prezentasyonlariyla ortiismektedir®*>.
Ancak, bakteriyel ve viral menenjit gruplar
arasinda bu semptomlarin gorilme sikligi
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamasi, Kklinik bulgularin etiyolojik
ayrimda tek basina yeterli olmadigini
gostermektedir®®.

Calismamizin en o6nemli bulgularindan biri,
Multiplex PCR ile saptanan etkenlerin
dagilimidir. Bakteriyel menenjitlerde
Streptococcus pneumoniae (%75) ve viral
menenjitlerde enterovirisler (%57,2) en sik
saptanan patojenler olmustur. Bu sonuglar,
diinya genelinde ve Tiirkiye’de yapilan bircok
calismanin  bulgulariyla  tutarhdir*®617,
Konjuge pnémokok  asilarinin  yaygin
kullanimina ragmen S. pneumoniae’nin hala
onemli bir etken olmasi, as1 kapsayiciligl ve
serotip degisimi gibi faktorlerin 6nemini
vurgulamaktadir'®, Bu c¢alismada genel BOS
kultir pozitifligi %15,4 olarak saptanmis olup,
Multiplex PCR’1n 6zellikle kiltiir negatif kalinan
veya antibiyotik kullanimi sonrasi basvuran
olgularda  etkeni  tamimlamaya  yonelik
potansiyel katkisi dikkat cekicidir; ancak bu
avantajin tedavi optimizasyonuna yansimasini
degerlendirmek i¢in calisma tasarimimiz yeterli
degildir®*°.

Laboratuvar parametreleri arasindaki
farkliliklar, etiyolojik ayrimda degerli ipuglari
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sunmaktadir.  Viral menenjit grubunda
trombosit, alblimin ve kalsiyum diizeylerinin
bakteriyel gruba gore anlaml derecede yiiksek

saptanmasi1  dikkat c¢ekicidir. = Bakteriyel
menenjitte gozlenen hipoalbliminemi ve
hipokalsemi, sistemik inflamatuar yanitin

siddeti, vaskiiler gecirgenlik artis1 ve sitokin
salinim gibi faktérlerle iliskilendirilebilir?®22,
Trombosit sayisinin viral grupta ytiksek olmasi
ise bakteriyel enfeksiyonlarda gorilebilen
tiketim koagllopatisi veya kemik iligi
baskilanmasinin bir yansimasi olabilir?2. Bu
bulgular, etkenin hentliz belirlenmedigi erken
donemde, ozellikle Multiplex PCR sonuglari
beklenirken, bu parametrelerin ayirici tanida
destekleyici biyobelirtecler olarak
kullanilabilecegini  diisiindiirmektedir. ~CRP
seviyesinin bakteriyel grupta daha yiiksek olma
egilimi  (p=0,059), literatiirdeki CRP’nin
bakteriyel enfeksiyon belirteci olarak roliinii
desteklemektedir?®?.

Klinik seyir acisindan, bakteriyel menenjitli
hastalarin tedavi stirelerinin (ortalama 13,83
giin) viral gruba (8,21 giin) gore anlamh
derecede uzun olmasi, enfeksiyonun siddeti ve
tedaviye yamit farklihklariyla uyumludur®®.
Komplikasyon gelisen tiim hastalarda beyin
MRG’de patolojik bulgu saptanmasi,
nororadyolojik  goriintilemenin  menenjit
komplikasyonlarinin (hidrosefali, apse, enfarkt)
erken tespiti ve prognoz tayinindeki
vazgecilmez  yerini  vurgulamaktadir?®?é,
Konviilsiyon geciren tiim hastalarda kan
kiltliriinde iireme saptanmasi (bakteriyemi),
sistemik enfeksiyonun MSS iizerindeki etkisini
ve norolojik komplikasyon riskini artirdigini
gostermektedir’2.  Bu  durum, Dbakteriyel
menenjitte bakteriyeminin nérolojik sekellerle
iliskisini destekleyen sinirh literatiir bilgisine
katki saglamaktadir.

BOS Ilaboratuvar parametreleri ile klinik
bulgular arasindaki korelasyonlar da o6nemli
bilgiler sunmustur. Ense sertligi olan hastalarda
BOS lokosit sayisinin anlaml derecede ytiksek

olmasi, meninks inflamasyonunun dogrudan bir
gostergesidir?’. Fontanel bombeligi olan kiiciik
cocuklarda BOS glukoz diizeyinin ve
BOS/serum glukoz oraninin anlamli derecede
diisiik olmasi, artmis intrakraniyal basing ve
bakteriyel metabolizma ile iligkili olarak ciddi
enfeksiyonun bir gostergesi olabilir?®. BOS
kiiltliiriinde tireme olan hastalarda BOS protein
diizeyinin anlamh derecede yiiksek olmasi, kan-
beyin bariyeri hasari ve inflamatuar yanitin
siddetiyle uyumludur®®. Kan kiiltiiriinde {ireme
olan hastalarda BOS glukoz disukligi de
bakteriyel enfeksiyonun MSS iizerindeki
etkisini yansitmaktadir®®. Erkek hastalarda BOS
protein seviyesinin kizlara goére anlamh
derecede ytliksek bulunmasi, cinsiyetler arasi
inflamatuar yanit farkliliklarin1 veya hastaligin
seyrindeki potansiyel farkhiliklari
diisiindiirmektedir®®.

Korelasyon analizleri, BOS glukozu ile BOS
proteini arasinda negatif, BOS glukozu ile serum
alblimini arasinda pozitif, BOS glukozu ile tedavi
stiresi arasinda negatif ve Glukoz (BOS/Serum)
orani ile tedavi sliresi arasinda negatif
korelasyonlar oldugunu gostermistir. BOS
proteini ile tedavi siiresi arasinda ise pozitif

korelasyon  bulunmustur. Bu iligkiler,
menenjitin ~ patofizyolojisindeki =~ karmasik
etkilesimleri ve tanisal biyobelirteclerin

O6nemini vurgulamaktadir.

Calismamizin sinirliliklar: arasinda retrospektif
dizayni ve nispeten kiiciik 6rneklem biiyukligi
(n=26) bulunmaktadir. Bu durum, baz
istatistiksel anlamliliklarin sinirda kalmasina
veya bazi iligkilerin tespit edilememesine neden
olmus olabilir. Gelecekte daha genis kohortlarla
yapilacak prospektif c¢alismalar, Multiplex
PCR'1n tanisal ve prognostik degerini daha da
netlestirecektir.

SONUC

Bu ¢alisma, ¢ocukluk ¢ag1 menenjit ve ensefalit
On tanisiyla takip edilen ve BOS Multiplex PCR
panelinde pozitiflik saptanan hastalardaki
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etken dagilimini, klinik-laboratuvar iligkileri ve
klinik sonuglari retrospektif olarak
degerlendirmistir. Multiplex PCR, geleneksel
kiltir yontemlerinin smirhliklarini  asarak
etkenin kisa siirede belirlenmesini saglamakta,
bu da gereksiz genis spektrumlu antibiyotik
kullanimini azaltmakta ve hedefe yonelik
tedavinin erken baslatilmasiyla komplikasyon
riskini diistirmektedir. Ayrica, rutin laboratuvar
parametreleri olan trombosit, albiimin ve
kalsiyum diizeyleri ile klinik bulgular olan ense
sertligi ve fontanel bombeliginin, bakteriyel ve
viral menenjit ayriminda ve hastahgin
siddetinin degerlendirilmesinde klinisyenlere
onemli ipuclar1  sunabilecegi  sonucuna
varilmistir. Beyin MRG bulgulari ve kan kultirt
pozitifligi gibi parametrelerin komplikasyon ve
konviilsiyon gelisimi ile gugli iliskisi, bu
hastalarin yonetiminde multidisipliner bir
yaklasimin ve yakin takibin 6nemini bir kez
daha vurgulamistir. Bu bulgularin, daha genis ve
kontrollii calismalarla desteklenmesi halinde,
cocukluk cagi menenjit yonetiminde Multiplex
PCR’1in Kklinik entegrasyonuna iliskin kanit
tabanini giiclendirecegi 6ngoriilmektedir.
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