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OZET
Eyliil 1982-Mart 1983 tarihleri arasinda klinigimize ' menenjit giiphesi ile
yatiralan ve lomber ponksiyonda mm3'de 10°den fazla hiicresi bulunan 72 hastada

ve 12 kontrol grubunda likér C-reaktif protein miktart lateks agliitinasyon metodu
ile kalitatif olarak tayin edildi.

Likér kiiltirii ile ve direk gram boyamasi ile akut bakteriyel menenjit
(ABM) oldugu tesbit edilen 24 hastanin 23%inde (%, 95) baslangigtaki lomber
ponksiyonda C-reaktif protein (C-RP) miisbet bulundu. Bu diger meenenyjit grupla-
rndan elde edilen sonuglarla karsiastrldi (x2= 24.76, P 0.001) Akut bakteriyel
menenjitlerin tant ve ayrici tamisinda ve prognozunun tayininde, likor C-reaktif
proteinin diger parametrelerden daha kiymetli, giivenilir ve pratik oldugu gosterildi.

GIRIS

Modern antibiotik tedavisine ragmen akut bakteriyel menenjitler gocukluk
cagimin ciddi bir problemi olarak -devam etmektedir. (1,2,3) Servisimizde yatan
enfeksiydz hastaliklarin yarisindan fazlasin menenjitlerin tegkil etmesi bunun
6nemini gostermektedir.

Menenjitlérde 6liim orant % 10-15 arasindadrr (1,3) Hastahfin prognozunu
etkileyen faktor erken teshis ve zamanminda baslanan uygun tedavidir. (3,4)

ABM’de tan1 klinik bulgulular ve BOS laboratuvar sonuglarina gére koyulur,
Hastaligin erken doneminde, kiigitk cocuklarda ve onceden antibiotik kullanan-
larda her zaman ABM’nin tipik klinik bulgularini tesbit etmek miimkiin degil-
dir. BOS bulgular1 da ABM igin spesifik olmayabilir. Ayrica BOS kiiltiir galigma-
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larininda geg sonuglandi1 g6z 6niine alinacak olursa tani ve ayirict tanida daha
gabuk ve giivenilir soru; veren laboratuvar ‘metodlarmin gelistirilmesinin gerek-
liligi ortaya ¢ikmakta lir. Bu konudan gelistirilen gesitli metodlar arasinda lite-
-ratiirde likér CRP tayini ile ilgili olarak sadece iki ¢aliymaya rastlanilmistir (4 5)

Bu nedenle ABM’nin erken tanisinda bunlarin non bakteriyel menenjitler-
den kisa siirede ayrilmasinda ve prognozunun tayininde lateks agliitinasyonu
ile C-RP tayininin kullanabilirligini gdstermek igin bu gclalismayr yaptik.

MATERYAL VE METOD

Bu galigma servisimize menenjit siiphesi ile getirilen ve lomber ponksiyonda
(LP) mm3’te 10°dan fazla hiicresi olan 72 hasta ile BOS bulgular1 normal olan 12
gocuk iizerinde yap Imstir. . '

Menenjit kabul edilen vak’alarda tedavinin baslangicinda iigiincii ve o-
nuncu giinlerinde olmak iizere usuliine uygun olarak LP yapildi. "Alinan- BOS
orneklerinden seker protein, klor, pandi ve C-RP tayinleri yapildi. Likor ve
zamanli kan sekerleri Folin-Wu, protein Bi-iiret metodlariyla 6lgiildii (6). direk
olarak kanh ve gukolatal besi yerlerine, kan ise Vacutainer kiiltiir siselerine ekil-
" di. Likdr 6rneginden gram yayma yapildi ve hiicre sayild.

C-RP igin, C-RP Wellcotest (Wellcome Research Lab) kiti kullanildi. Test
yapilmadan énce kit reaktifleri oda 1sisina getirildi. Kapiller peyet kullanilarak
dilie olmamis BOS 6rneginden bir damla lam iizerine koyudu. Bunun iizerine
bir damla lateks siispansiyonu damlatilarak gubukla 1-2 dakika iyice karigtiril-
di. Lam safa sola egilerek makroskobik olarak agliitinasyonun meydana gelip
gelmedigine bakildi, 3 dakika iginde agliitinasyon meydana getirmeyen &rnekler-
1/10 oraninda serum fizyolojik ile sulandirilarak test aynen tekrarlandi. Par-
lak bir 151k kaynag altinda gipak gézle agliitinasyon meydana getirmis olan-
lar C-RP yéniinden pozitif kabul edildi. Pozitifligin derecesini tayin yoniine gi-
dilmedi. 3 dakika i¢inde sulandirildiktan sonrada agliitinasyon vermeyen 6rnekler
negatif olarak kabul edildi. ' '

BULGULAR

Yaslar1 1 ay ile 14 yil arasinda degisén hasta grubunun ortalama yast
8,5 4 0,2 yil kontrol grubununki ise, 9,2 4+ 0.8 yil idi.

0-2 yas grubunda en sik rastlanan sikayetler ates, kusma ve havale, 3-13 yas
grubunda ise ates, kusma ve bas agrisi idi. 2 yasindan kiigiiklerde fizik muayenede
ates, fontanel kabarikligt ve ense sertligi, 2 yasindan biiyiiklerde ise menenjial
irritasyon bulgulari en sik tesbit edilen bulgulardi.

Hastalara LP yapildiktan hemen sonra likdrde gram boyamast yapildi ve
vak’alarin 20’sinde (% 27.7) ) mikroorganizma tesbit edildi (Tablo-I)
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Tablo-I: Vak’alarin Lik6r Gram Boyama Sonuglari

MIKROORGANIZMALAR SAYI " %

Gram (+) kok 13 18,0
Gram (—) diplokok 7 9,7
Gorillemeyen 52 72,3
TOPLAM 72 160

17 hastanin (% 23.6) likér kiiltiiriinde mikroorganizma firetildi. Likor kiil-
tlir sonuglart Tablo-II’de gdsterilmistir. '

Tablo-II: Etkenlerin Vak’alara Gére Dagilin

ETKENLER ' SAYI %
Pndmokok 8 47,06
N. Menenjitis - ] 7 41,18
Staf. Koagulaz (+) 1 5,88
Nonhem: Streptokok - = - 1 5,88
TOPLAM 17 160

‘Tedavi sirasinda 8 vak’ada (95 11.1) gesitli kompikasyonlar gelisti. (Tab-
lo-1IL)

Tablo-III: Hastalarda Gériilen Komplikasyonlar

KOMPLIKASYONLAR SAYI %
DIC ' 2 2,8
Goérme Kaybr 1 1,4
Isitme Kaybi 1 14
Spastisite 2 2,8
Fasyal paralizi 1 1,4
Septik artrit 1 1,4
TOPLAM 8 11,2

Dissemine intravaskiiler koagulasyon (DIC) gelisen hastalarda biri 61dii,
diger DIC ve septik artrit komplikasyonlar1 yapilan tedavi ile diizeltildi. Bunla-
rin disindaki 5 komplikasyon kalict idi. :

Hasta ve kontrol grubunda LP’den hemen sonra BOS’da kalitataf olarak
C-RP tayin edildi. Kontrol grubunun hepsinde likér C-RP’si negatif ¢iktiindan
bunlarda tekrar BOS C-RP tayinine gidilmedi. Hasta grubunda 1.-2.-3. LP’lerdeki
BOS C-RP miisbetlikleri Tablo-IV’de gosterilmistir. Tablo yapihrken menenjit
etkenlerine gore hastalar 3 gruba ayrldi, Likér gram boyamasinda mikroorga-
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ganizma tesbit edilenlere likér kiiltiiriinde iireme olanlar bakteriyel menenjit
olarak kabul edildi. Kabakulak ve su gigceginden sonra ortaya gikan veya bu viral
hastaliklarla baglayan menenjitler likérde iireme olmadik¢a viral menenjitler
grubuna dahil edildiler. Geri kalan vak’alarda etkeni tesbit edilemeyen menenjit-
ler grubunda toplandilar.

Tablo-IV: Menenjit Gruplarinda Likér C-RP Miisbetligi

~ Vaka
Etken Sayisi 1.LP 3.LP
Bakteriyel 24 23 9 2
Viral 5 0 0 0
Uretilemiyen 43 15 4 3
Toplam 72 ’ 38 13 5
P 0.001 0.01 0.05

Etkeni iiretilemiyen gruptaki BOS C-PS’si pozitif olan ve negatif olan vak’a-

lanin likér bulgular birbirleri ile kargilagtirildi. (Tablo V)

Tablo-V: Etkeni Uretilemiyen Grubun C-RP veBOS Bulgulart

Protein Glikoz PNL
BOS C-RP(+) 182.20 F 35. 46.57 F 18 2058 F 1208
Vak’alar : ‘
BOS C-RP(—) 100.26 F 22 62.33 F 12 845 7 390
Vak’alar
T 3.45 2.96 3.62
P : 0 05 005 0.05

ABM tanisinda ve bunlarin nonbakteriyel menenjitlerden ayriminda gesitli

likér bulgularinin sensitivitesi Tablo- V’da toplu olarak gosterildi.
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Tablo- VI: Akut Bakteriyel ve Neonbakkteriyel Menenjitlerin Ayrlmmda
Cesitli Likor Bulgularinin Sensitivitesi

LIKOR BULGUSU SENSITIVITE

"C-RP (+) 2324 % 95.00
Gram Boyama () 20/24 % 83.30
Beyaz Kiire 500/mm3 12/24 % 79.16
Protein 100 mg/dml 15/24 % 62.25
Glikoz 40 mg/d 9/24 % 37.50




TARTISMA

Hastalarin yaslarina gore tesbit ettigimiz klinik semptom ve‘bulgular lite-
ratiir bilgileri ile uygunluk gosteriyordu (1,2,7).

Hastalarin 17’sinde (% 23.6) likér kiiltiirinde mikroorganizma {iretildi.
Klinigimizde daha 6nce yapilan cesitli ¢ahsmalarda bu oran 9 29.0 (8), %
33.4 (10), % 24.0 (11) olarak tesbit edilmistir. Hastalarin &nceden gelisi giizel
antibiotik kullanmalari, gesitli teknik hatalar ve laboratuvar imkansizliklar1 kiil-
tiir sonuglarini olmusuz yonde etkilemektedir.

Kafa travmasi gegiren 3 hastada BOS kiiltiiriinde pnomokok tremesi ile-
teratiir bilgileri ile uygunluk gésteriyordu (1,2,7). Biitiin iiretilen mikroorganiz-
malarin %4 47.06’sin1 pnémokok, % 41.18°ni N. Menenjititis, % 5.88ni staf. coagu-
laz pozitif ve 9 5.88’ni non hemolitik streptokoklar teskil ediyordu. (Tablo-II).
Klinigimizde daha onceki galismalarda BOS kiiltiiriinde % 15 N. Menenyjititis, % 5
pndmokok- iiretilmis ve vak’alarin % 80’ninde mikroorganizma iiretilememistir.
(10). ‘ .

Tablo-IV’de goriildiigii gibi ABM grubundaki 24 hastanin 23’{inde (%
95) ilk LP’de BOS C-RP’si miisbet bulundu. Viral menenjit grubundaki 5 hasta-
nin hig birinde BOS C-PRP’si miisbet degildi. Etkeni tesbit edilemeyen menenjit
vakalarin ise iginde CRP miisbet idi.

Gruplar arasinda C-RPmiisbetligi yoniinden istatistiki olarak ¢ok &nemli
fark vardr (x2= 24, 76 P 0.001). Likér C-RP’si 12 kisikilik kontrol grubunda
menfi idi.

Akut faz reaktan: olan C-RP ceitli enfeksiyonlarin bir géstergesi olarak
eskiden beri kullanila gelmistir. Saxstad, bakteriyel enfeksionlarda serum C-RP
seviyesinin arttigin1 gdstermistir (12). Sabel ve Hanson, 37 menenjitli infantin se-
rumunda C-RP’yi tayin etmisler ve 32 vak’ada (%, 84,7) yiiksek bulmuslardir (13).

Corrall ve arkadaslari, 24 ABM’li gocuklar n % 100’iinde BOS CRPmikta-
rint yliksek bulmuslardir. Bunlar nonbakteriyel menenjit grubundaki 32 hastadan
sadece 2’sinde (9 6) BOS C-RP’sini laketeks agliitinasyon metodu miisbet
bulmuglardir. (4)

Etkeni iretilemeyen menenjit gruburda, C-RP (+) ve GRP (—) vak’ala-
rin likor bulgulan biibirleri ile kargilastirildi. (Tablo-VI) Gruplar arasifark ista-
tistiki olarak onemli idi ve C-RP (+) vak’alarin likor bulgulan piirilan menen-
jitteki likor bulgularinia uymaktaydi. Bu, likér C-RP’si (4) menenjit vak’alarin,
etkenin gbsterilmemesine ragmen, bakteriyel menenjit olmak ihtimalinin yiiksek-
oldugunu gostermektedir.

Antibiotik tedavisi ile BOS C-RP miisbetligi nonkomplike vak’alarda hiz-
la kaybolmaktadir. (Tablo-IV) Peltola, 16 bakteriyel menenjit vak’asinda serum
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C-RP’sini yiiksek bulmus ve 7 giinliik antibiotik tedavisi ile C-RP’nin normale
d5ndiigin’i, hasta yasi ile bakteri tiiriiniin C-RP miktarina etki etmedigini bil-
dirmistir (14). Calismamizda parenteral antibiotik tedavisi ile BOS --RP’si ABM
vak’alarinin % 95,6 sinda ilk 10 giin i¢inde normale donmiis ve vak’alar kompli-
kasyonsuz olarak gikarilmislardir. Bununla birlikte, gérme kaybi ile ¢ikarlan
pndmokoksik menenjitli bir vak’ada, tiiberkiiloz menenjitli iki vak’ada ve etkeni
tesbit edilemsyen, isitme kaybi meydana gelen bir hastada BOS C-RP’si 10.
 giinden sonrada uzun siire miisbet olarak kalmustir. . :

Daha Onceden antibiotik alan24 hastadan yanliz birinin likér kiil-iriinde
fireme olmasina ragmen, bunlardan 11’nin likériinde C-RP pozitif olarak bulun-
mustur. Bu antibiotik alan hastalarda da ABM tamsinda likér C-RP tayininin
daha giivenilir oldugunu, likér kiiltiirii kadar antibiotikten etkilenmedigini gds- -
termaktedir. Tablo-VI’da ABM teshisinde BOS C-RP tayininin %, 95 sensitivite
ile diger parameterlerden daha giivenilir ve duyarli bir metod oldugu goriilmel.«
tedir. Corrall ve arkadaslari, ABM tanisinda C-RP’nin 94100 sensitiviteye sahip
oldugunu ve ABM teshisinde giivenilir ve pratik bir metod oldugunu bildirmig-
lerdir. (4)

C-RP lateks ‘agliitinasyon testinde gapraz reaksiyon ve otoagliitinasyon son -
derece nadirdir. (15) Nonspesifik bir gosterge olmasina ragmen lakteks agliiti-
nasoyn testi ile C-RP tayini, ABM teshisinde ve bun’a:in nonbakteriyel menenjit-
lerden ayrimminda pratik, giivenilir ve kullanigh bir metoddur. Menenjit bulgular
olan hastalar likér C-RP’si pozitif ise aksi ispat edilene kadar ABM tedavisine a-
linmalid-rlar.

SONUC

1- Daha Onceden allnén, antibiotikler, BOS kiiltiir sonuglarim1 énemli 6lgiide
etkileyebildigi halde bunlarn BOS C-RP sonuglarina olan etkileri daha az olmak-
tadir. ‘ : ’

2- BO3 C-RP tayini akut bakteriyel menenjitlerde antibiotik tedavisine
verilen cevabin iyi bir kriteridir. 10 giinliik IV antibittik tedavisi ile BOS C-RP’si
normale ddnmzyen ABM vak’alarin da komplikasyonlar ve spefisik enfeksiyonlar
ydaiadza dikkatli olunmaly, tedavi plami yeniden gézden gegirilmelidir.

3- ABM’nin erken tamisinda ve nonmbakteriyel menenjitlerden ayrimin-
da EO3 C-RP tayini %, 95 sensitivite ile, BOS protein, glikoz ve hiicresi gibi di-
ger ABM parametreler den daha giivenirli, pratik ve kisa zamanda sonug veren.
kullanigh bir metoddur.

4- Menenjitlerin klinik belirtileri bulunan hastalar BOS C-RS'si pozitif
oldugunda, diger BOS bulgulan teshisde yardimci olmas: bile aksi ispat edilince-
ye kadar ABM tedavisine alinmahdirlar.




SUMMARY

The Clinical Usegulness Of C- Reactive Prote n In Diagnosis Of Bactirial
Meningitis.

We have determined the cerebrospinal fluid C-reactite protein, by latex agg-
lutination mesthod in 72 patients with menengitis and 12 control group.

In the first CSF specimen, CRP was detected in % 95 (23/24) of patients
with bacterial meningitis, wehere as, 15 of 48 patients with nonbacteriral menin-
gitis had detectable CRF cCRF (x2=24,76, P 0.0(01). Detection of C-RP in
CSF by latex agglutination, was a practical, and reliable method, for differenti-
ating bacterial from nonbacterial meningitis and monitoring the clinical course
of theillness.

KAYNAKLAR

1- Krugman, S., Katz, S.: Infectious diseases of of children Seventh edition. St.
Louis: The CV Mosby Co., 1981, pp. 168-183.

2- Feigin, R.D. , Dodge, P.R.: Bacterial meningitis: Newer concepts of pathoph-
hysiology and neurologic sequelae. Pediat. Clin. North. Ame. 23: 541. 1976

3- Knight, J.A., Dudek, S.M., Haymond, R.E.: Early chemical diaghosis of
of bacterial meningitis cerebrospnila fluid glucose, lactate, and lactate dehy-
rogenase compared. Clin. Chem. 27: 1431, 1981.

4- Corrall, C.J. , Pepple, J.M., Moxan, E.R.: C- reactive protein in spinal fluid
of children with meningitis. J. Pediatr. 99.: 365, 1981.

5- Clarke, O., Cost, K.: Use of serum C-7reactive protein in differentiating septic-
from aseptic meningitis in children J. Pediatr. 102: 718, 1983.

6- Atasagungil, M.: Kinik laboratuvar e aragtirma metodlart. Ankara. Giizel
[stanbul Matbaasi, 1962, s. 232. '

7- Vaughan, V.C., McKay, R.J., Behrman, R.E.: Nelson Texttcck of pediat-
rics. HPhiladelphia: W. B. Saunders Co., 1979, pp. 720.

-8- Tanyeri, K., Kiirk¢lioglu, K. :Akut bakteriyel menenjitlerde antibiotik teda-
visi. Atatiirk Universitesi Tip Biilteni. 2: 159, 1970.

9- Boliikbasi, E.: Erzurum ve yéresinde piiriilen menenjitler, komplikasyonlar

kasyonlar1 ve yaygin damar igi pihtilagmast. Atatiirk Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Cocuk Saghg ve Haktaliklar Klinigi. htisas Tezi. Frzurum, 1974,

10- Giirel, G., Yesil, M., Varisli, K., Bal, A.H.: Son tir yil iginde Kklinigimize
yatan akut piiriilen menenjit vak’alarinin tetkiki. Atatiirk Universitesi T.p
Biilteni. : 487-497, 1976.

23



11- Atalay, Y.: Menenjitlerde kan ve likorde asit-baz dengesi ve Na, K.Cl1, deger-
leri tizerinde karsilastirmal bisg(lisma.  Atatiirk Universitesi Tip Fakiilte-
si Cocuk Saghgi ve Hasshklar1 Klinigi ihtisas Tezi. Erzurum, 1977.

12- Saxstad, J., Nilson.L.A , Hanson L.A.: C-RP in serum from infant as deter-
mined with immuno diffiision techniques II. Infants with various infections.
Acta. Pediatr. Scand. 59: 679, 1970.

13- Sabel, K.G., Hanson, L.A.: The clinical usefulness of C-reatcactive protein.
determinations in bacterial meningitis and septicaemia in infancy. Acta.
Pediatr. Scand. 63: 381, 1974. "

*14- Peltola, H.O.: C-reactive protein for rapid monitoring of infections of the
of the central nervous systme. Lancet. 1: 980, 1982.

15- Saulnier, F.D., Dalbent, Y.R., et al.: Latest dagglutination sau latex dans le
diagnostic des meningitis purulentes a N. ueningitidis A et C,H. Influenzae
b. et S. pneumoniae. Nouv. Presse. Med. 10: 2427, 1981.

24



