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Tuberkiiloz menenjitli hastalarin erken tan icin
retrospektif taranmasi

Retrospective evaluation of the patients with tuberculous meningitis for early
diagnosis
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OZET

Tiiherkiiloz menenjit erken tam konulamadiginda, yiiksek
ordanda mortalite ve morbiditeye sebep olmaktadir. Bu amacla
klinik olarak tiberkiiloz menenjit oldugu diigiiniilen 32 hasta
retrospektif olarak incelendi. Hikaye, fizik muayene, BOS ve
kraniyal tomografi bulgularn kaydedildi. 21 hasta bes yag al-
iindayd, tiiberkiilozlu oldugu bilinen bir vakayla temas dykii-
st 13 (%40) hastada, Mantoux deri testi pozitifligi 9 hastada
(9%28) saptanci. BCG agist 9 (%28) hastaya yapilnusti. 6 has-
lada (%18) gagiis radyogranunda anormallik saptandi. Has-
talarin %S7'si ilk basvuruda Evre 1'de, %311 Evre HI' deydi.
3 hastada BOS ya da achk mide suyunda Mycobacterium tu-
herculosis kiiltiivde diretildi, 3 hastada asido rezistan hoya-
mayla hasil saptandi. Kranival tomografide 14 hastada
(%43) hidrosefali, 4" iinde (9%12) baziller tutulum, 5’ inde
(915) tiiherkiiloma tespit edildi. Néorolojik semptom ve bul-
gudart olan ve titherkiiloz icin risk fakiéri tasiyan tiim cocuk-
larda itk akla gelen MSS tiiberkiilozu olmahdr,
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SUMMARY
Tuberculous meningitis is associated with high morbidity and
mortality if there is a delay in diagnosis. 32 children clini-
cally suspected to have tuberculous meningitis were included
in this study. History, examination, CSF findings and CT scan
were recorded 21 patients were younger than five years, a
contact source was identified in 13 patients (%40). Previous
BCG had only been given to 9 (%28). The Mantoux reaction
was positive in 9 (%28), abnormalities of the chest X- ray we-
re found 6 (%l18). %57 percent of these patients presented
with stage Il and 31 percent of the patients presented with
stage [1l. Mycobacterium tuberculosis was either culture or
identified by acid-fast stain from CSF and early morning
gastric aspirates in six patients. Cranial tomography scans of
the patients showed hydrocephalus in fourteen patients (%43)
and hasillar enhancement in four patients, Tuberculoma in

five patients. The diagnoisis of CNS tuberculosis should be

considered in all children with neurologic signs and
symptoms of, and risk factors for tuberculosis.
Key Words: Menengitis, Tuberculosis

GIRIS

Tiiberkiiloz diinyada yaygin bir éliim sebe-
bidir. Sadece gelismekte olan iilkelerde degil
gelismis iilkelerde de goriilme siklifinda son
yillarda artig s6z konusudur. Isvigre’de 1990’a
kadar gecen dért yil icinde vaka sayisinda %30
oraninda bir artis mevcuttur. Italya’da 1988-
1990 yillar1 arasinda %25 artig saptanmustir.
ABD’de 1985°te 4000 ekstrapulmoner tiiberkii-
loz vakasinin %35’i tiiberkiiloz menenjittir (1).
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Etkili tedavi yontemlerinin gelistirilmesin-
den onceki yillarda tiiberkiiloz menenjit, hemen
daima fatal bir hastalikti. Bugiin hastalarin en
az 10°da 9’u hayatta kalmaktadir. Fakat cocuk-
lardaki tam norolojik iyilesme biiyiik 6lciide er-
ken tani, uzun ve dikkatli tedaviye baghdir (2),

Calismamizda Sigli Etfal Egitim ve Aragtir-
ma Hastanesi 4. Cocuk Kliniginde 5 yil icinde
takip edilen tiiberkiiloz menenjitli cocuklarin
klinik ve laboratuvar bulgular: incelenmistir.
Bu bulgular1 degerlendirmenin erken tani agi-
sindan énemini gostermek amaclanmustir.

GEREC VE YONTEM

Ocak 1996-Aralik 2000 yillari arasinda Co-
cuk Enfeksiyon Kliniginde izlenen 1571 kiz
17°si erkek toplam 32 hasta retrospektif olarak
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incelendi. Hasta kayitlarinda yas, cinsiyet,
Mantoux testi pozitifligi, tiiberkiilozlu oldugu
bilinen bir vakayla temas hikayesi, klinik evre-
lendirme, BOS biyokimyasi, BOS kiiltiirii, rad-
yolojik goriintiileme bulgulart kaydedildi.

Santral sinir sistemi tiiberkiilozu tanisi asa-
gidaki kriterlere dayanarak kondu (3).

Mikrobiyolojik vaka tanimi: (Asagidakiler-
den biri)

1- BOS’da M.Tuberculosis izolasyonu

2- Anormal nérolojik belirti ve bulgular,

SSS tiiberkiilozu disiindiiren BOS, Kra-
niyal Tomografi ya da Manyetik Rezo-
nans bulgulari ve aclik mide suyunda
M.Tuberculosis izolasyonu.

Klinik vaka tanimi: ( Anormal norolojik be-
lirti ve bulgular yaminda asagidakilerden 2 ya
da fazlasinin bulunmasi)

1. Cocugun bulasicr tiiberkiilozu oldugu

saptanan bir vakayla temas oykiisii

[R0]

Mantoux deri testiyle (5 TU) 10 mm ve
lizerinde endurasyonu tespit edilen ya da
5 mm ve iizerinde endurasyonu olan an-
cak enfekte bir vakayla yakin temas hi-
kayesi bulunan ¢ocuklar.

3. Diger menenjitlere ait oldugu diisiiniil-
meyen BOS bulgulari.

4. Kraniyal BT ya da MR’da SSS tiiberkii-
lozunu diigiindiiren anomalilerl bulunan
vakalar.

5. Gogiis radyograminda pulmoner tiiber-
kiilozu diigiindiiren bulgular

Tiim hastalar ilk bagvurudaki klinik bulgula-

rina bakilarak 1948’de Medical Research Co-
uncil tarafindan tammlanan evreleme sistemine
gore siiflandirildi (1). Evre I'e bilinci agik,
nonspesifik semptomlari olan ve norolojik bul-
gusu olmayan hastalar, Evre II'ye nérolojik de-
gisikligi olan ancak biling durumunda belirgin
bir degisiklik bulunmayan hastalar, Evre IIl'e
ileri derecede bilin¢ degisikligi ve nérolojik
bulgulart olan hastalar alindi.

BOS ve aclik mide suyunda asido rezistan

bakteri aranmasi Erlich- Ziehl Nelsen metoduy-

la boyanarak bakildi. Alman materyaller kiiltiir
icin Lowenstein besiyerine ekildi ve Bactec
radyometrik sistemiyle incelendi. Hastalar uya-
nir uyanmaz yataktan kalkmadan nazogastrik
tiip yerlestirilerek aghik mide suyu ya da 10-20
ml distile suyla lavaj yapilarak ornek alindi.

Kraniyal goriintiileme kontrasth ve kontrast-
siz kompiiterize tomografi ile yapildi. Tiim has-
talara gogiis radyogrami cekildi.

Tiim hastalara lomber ponksiyon yapildi,
BOS bulgular1 hepsinde tiiberkiiloz menenjitle
uyumluydu. Tiberkiiloz menenjitte BOS genel-
likle berraktir. Bekletilince oriimcek agi seklin-
de bulaniklik belirir. Hiicre sayis1i milimetre-
kiipte 50-500 arasindadir, lenfosit hakimiyetli-
dir. Glukoz diizeyi 40 mg/dl’den diisiiktiir, an-
cak vakalarin 1/4’tinde baglangigta BOS glukoz
diizeyi normal bulunabilir. BOS proteini genel-
likle 40 mg/dl’den fazladir. Herlemi@ hastalikta
300 mg/dl iizerinde protein diizeyleri bulunur.
BOS akiminda bir obstriiksiyon oldugunda pro-
tein konsantrasyonu 1-2 mg/dl’ye ¢ikabilir.
BOS da kloriir konsantrasyonu baslangicta nor-
mal olabilir, menenjitin ikinci ve tligiincii evre-
sinde normalin altina diiser (4).

Mantoux tiiberkiilin deri testi (5 TU) tiim
hastalara uygulandi. Bu hastalarda deri testi so-
nuclart Red Book 2000 (5)’deki tamimlamaya
uygun olanlar pozitif olarak kabul edildi.

Tiim hastalar 2 ay boyunca Izoniasid ,Ri-
fampisin, Pirazinamid ve Streptomisin ile teda-
vi edildi. Daha sonra tedaviye 12 ay Izoniasid
ve Rifampisin ile devam edildi. Hastaligin er-
ken doneminde tiim hastalara ilk dort hafta ste-
roid tedavisi uyguland.

BULGULAR

32 olgunun 151 kiz, 177si erkekti. 21 hasta
(%65) Syas altinda, 11 hasta (%35) 5 yas lize-
rindeydi. 13 hastada (%40) tiiberkiilozlu bir ye-
tiskinle temas oykiisii vardi. 9 hastanin (%28)
BCG agist yapilmisti. 9 hastanin (%28) Manto-
ux Testi pozitifti.

4 hasta (%13) 1. Evrede, 18 hasta (%56,5)
II. Evrede, 10 hasta (%31) 1II. Evrede tespit
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edildi. BOS biyokimyalar tiiberkiiloz menenjit-
le uyumluydu. 3 hastada (%9) ARB pozitifligi
saptand1 ve 3 hastada (%9) BOS’da Mycobac-
terium Tiiberciilosis complex itiredi. Radyolojik
incelemede 6 hastada (%18) PA Akciger grafi-
lerinde tiiberkiilozla uyumlu goriiniim saptandi.
Bilgisayarli beyin tomografisi ile 14 hastada
(%43) hidrosefali, 4 hastada (%12) bazal me-
nenjit, 5 hastada (%15) tiiberkiilom, 3 hastada
(%9) parankimal degisiklik, 3 hastada (%9)
vaskiiler degisiklik saptandi. 2 hastanin (%6)
tomografik bulgusu normaldi.
Hidrosefalili 10 hastaya (%31) ventrikiilo-
peritoneal sant takild. '

TARTISMA

Tiiberkiiloz menenjit, genellikle hastaliin
baslangicindan sonraki ilk 6 ay icinde gelisir.
En sik 5 yas altindaki kiiciik ¢ocuklarda goriiliir
(4). Bu cocuklara genellikle 6ncesinde tiiberkii-
loz tanist konulmamistir (2). Bizim caligma-
mizda da vakalarin %65°1 5 yag altindaydi.

Cogu Avrupa iilkesinde BCG agisinin rutin
kullanimma 1950’de baslanmistir (6). Bizim iil-
kemizde de Saglk Bakanligi tarafindan ikinci
ayin sonunda rutin olarak halen uygulanmakta-
dir. BCG agisinin pulmoner tiiberkiiloza karsi
koruyuculugu %49-63 arasinda degismektedir.
Miliyer tiiberkiiloza kars1 %78, tiiberkiiloz me-
nenjite karst %64, tiiberkiilozdan meydana ge-
len 6liime kars1 %71°dir (7). Farinha ve ark (8),
20 yilik retrospektif bir ¢alismada 38 tiiberkii-
loz menenjitli cocuktan BCG asis1 alanlardan
hicbirinde ciddi norolojik sekel kalmadigimni ve
bu grupta dlen hasta olmadigint bildirmislerdir.
Bizim ¢aligmamiza alinan hastalarm yalnizca 9
tanesi (%28) astltydr. Evre I'deki dort hastanin
timii agihiyken, Evre II'de tani konulan 18 has-
tadan yalmzca dordii, Evre III’deki 10 hastanin
ise yalnizca bir tanesi agiliydi.

Tiiberkiiloz menenjit hastalarinda bilhassa
hastaligin ilerlemis safhalarinda tiiberkiilin testi
negatif olabilir. Bizim hastalarimizin %28 inde
Mantoux testi pozitifti. Bu durum hastalarin bii-
yik bir boliimiiniin II. Evrenin sonunda ve
IT1.Evrede olmasi ile aciklanabilir. Evre [1I’deki
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10 hastanin hepsinde tiiberkiilin testi pozitifligi
saptanmadi. Benzer bir durum hayvan modelle-
rinde tespit edilmistir. Bazi enfekte hayvanlarda
baglangigta pozitif olan deri testi hastalik ilerle-
dik¢e negatif hale gelmistir (9). Farinha ve Ark
(8), Mantoux testi yapilan 33 hastanin 17’sinde
(%51), Paganini ve ark (11) 40 hastanin 14’{in-
de (%35) deri reaksiyonunu pozitif bulmuslar-
dir. Doerr ve ark (3), Evre I’deki hastalarin
9084’iinde, Evre II’dekilerin %46’sinda ve Evre
III"dekilerin %50’sinde Mantoux testini pozitif
bulmuslardir.

Starke ve ark (12), pulmoner tiiberkiilozlu
¢ocuklarda yaptiklar1 bir ¢alismada vakalarin
9050’sinin tiiberkiilozlu oldugu bilinen veya
stiphelenilen yetiskinlerle temasi oldugunu bul-
muglardir. Doerr ve ark (3) MSS tiiberkiilozu
olan 31 ¢ocuktan 22 ‘sinde baglangicta tiiberkii-
lozlu bir yetiskinle temas dykiisii olmamasima
ragmen daha sonra bunlarin 15’inde kaynak
eriskin vaka saptanmistir. Bizim hastalarimizin
%40’ 1nda tiiberkiilozlu bir yetiskinle temas 0y-
kiisii mevcuttur, Ailede tiiberkiiloz 6ykiistiniin
bulunmamasi MSS enfeksiyonu olan bir ¢cocuk-
ta tiiberkiiloz menenjiti dislamak icin yeterli
degildir. Sadece ayni evde yagayan aile bireyle-
rinin degil, cocukla temas1 olan, tiiberkiiloz
stiphesi olabilecek diger kisilerin de ayrintils
sorgulanmasi gerekmektedir.

1k dénemde tiiberkiiloz menenjitin tanisi
giictiir. Daha sonraki dénemlerde tani klinik gi-
dis ve BOS bulgulari ile kolaylikla konulabilir.
Kesin tam tiiberkiiloz basillerinin iiretilmesine
dayanir (4). Mikroorganizma uygun kiiltiir tek-
nikleriyle bile, akciger tiiberkiilozlu ¢ocuklarin
%50’sinden bebeklerin de %75’inden azinda
izole edilebilmektedir (5). Bizim hastalarimizin
%9’unda ARB pozitifligi saptandi ve yine ayni
oranda BOS’da M. Tiiberciilosis complex iire-
di.

Hastalarimizin %18’inin gogiis radyogra-
minda tiiberkiiloz diisiindiiren bulgulara rast-
land1. Anormal gogiis radyogrami %44-88 tii-
berkiiloz menenjit vakasinda bulunur (2).

Santral sinir sistemi tiiberkiilozunda bilgisa-
yarli beyin tomografisi, tanida ve izlemde cok
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yararli bilgiler vermektedir. En sik gériilen
komplikasyon hidrosefalidir. Tiiberkiiloz me-
nenjitli vakalarin yaklasik %70’inde hidrosefali
saptanabilir (4). Bizim hastalarimizin 14’iinde
(%43) hidrosefali saptandi. Evre III’deki tiim
hastalarda ve Evre II'deki 4 hastanin hidrosefa-
lisi mevcuttu. Hidrosefalili 10 hastaya (%31)
ventrikiilo-peritoneal sant takildi.

MSS tiiberkiilozu tanis1 koymak ciddi néro-
lojik belirtiler ortaya ¢ikmadan zor olabilir. Bi-
zim hastalarimizin da biiyiik bir boliimiine Evre
IT ve III’de tam konmustur. Evre III" de tan1 ko-
nan hastalarda uygun tedaviye ragmen 10 yillik
izlemde mortalite ve morbidite riskinin arttig
saptanmustir (8). Tan ve ark (13), MSS tiiberkii-
lozu olan hastalarda kotii prognoza predispozis-
yon olan tek belirgin durumun hidrosefali oldu-
gunu ve hidrosefalinin gériilme sikhiginin da
hastaligin ileri evrelerinde arttigim belirtmisler-
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dir. Hosoglu ve ark (14) 13-83 yas aras1 434
hastada yaptiklar1 bir ¢calismada, hastaneye bas-
vuruda nobet ya da koma bulunmasini mortali-
tenin, fokal norolojik bulgularin bulunmasinin
ise persistan norolojik sekel gelisiminin belirle-
yicisi olarak saptamislardir.

Bu ¢aligmalardan da anlagilacag gibi, tiiber-
kiiloz menenjit tanis1 ve tedavi baglanmasindaki
gecikmeler 6lim ve kalic1 sekellerin artigiyla
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beyin omurilik sivilar1 incelenmelidir.

8. Farinha N.J., Razali K.A., Holzel H. Et al: I Infectious
2000 Jul; 41 (1): 61-8 Tuberculosis of the central nervous
system in children : A 20-year survey.

9. Rich AR., Mc Cordock H., Pathogenesis of tuberculosis.
Book 2nd. Springfield, Illinois: Charles C Thomas 1951.

10. Crofton I., Horne N., Miller F,, Tiiberkiilin Testi, Klinik
tiberkiiloz 2. Baski, Yiice Yayim, Tiirkiye Istanbul
(geviri) 2002; 200-205.

I1. Paganini H., Gonzalez F., Santander C. Et al: Tuber-
culous menengitis in children: clinical features and out-
come in 40 cases, Scand J Infect Dis 2000; 32 (1):41-5.

12. Starke J.R., Taylor-Watts K.T. Tuberculous menengitis in
children J Pediatrics 1960; 57: 807-23.

[3. Tan EK., Chee M.W., Chan L.L. et al: Culture positive
tuberculous menengitis: clinical indicators poor prog-
nosis. Neurol neurosurg 1999 Sep; 101(3): 157-60.

14. Hosoglu S., Geyik M.F., Balik 1. et al: Predictors of out-
come in patients with tuberculous meningitis. Int J
Tuberc Lung Dis 2002 Jan; 6 (1): 64-70.





