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Olgu

• M.Y  
• 45 yaşında 
• Erkek 
• İstanbul’da yaşıyor
• Bekar
• Çalışmıyor
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Şikayet 

• Öyküsü yaklaşık 2 aylık
• Kilo kaybı: 80 kgà75 kg (  %̴6)
• Başlangıç öksürük, az miktarda beyaz renkli balgam 
• Son 4 haRadır baş ağrısı ve yüksek ateş (??)
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Ateş, iştahsızlık, kilo kaybı 
Nefes darlığı, öksürük, balgam, baş ağrısı



Özgeçmiş

• Kronik ek hastalığı yok.
• Farklı kişilerle korunmasız cinsel ilişki
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Dış merkezde yapılan tetkiklerinde;
•Anti-HIV pozitif

•CD4+ T Lenfosit sayısı: 96 hücre/µl
•HIV-RNA: 500.000 kopya/ml 

•Lopinavir/ritonavir, tenofovir disoproksil fumarat
/emtrisitabin tedavisini kendisine başlamış, 3.gün 

tarafımıza başvurdu.



Soy geçmiş: Özellik yok. 
Alışkanlıkları: 20 paket/yıl sigara 

Alkol nadir
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Fizik Muayene

Ateş: 37.2C° Nabız:98/dk TA: 100/70mmHg DSS:20/dk

Genel durum:Genel durum iyi, soluk ve halsiz görünümde
Şuur açık, oryante, koopere
Lenf nodu: Sağ ve sol submandibular LAM <1cm 
Baş-boyun: Nazofarenks doğal. Sinüslerde hassasiyet yok.
Solunum sistemi: Akciğer oskültasyonunda ral, ronküs yok.
Kardiyovasküler: S1+, S2+ ek ses üfürüm yok.
GİS: HM, SM yok,traube açık, batın rahat,hassasiyet defans yok.
Üriner sistem: Kostovertebral açı/suprapubik hassasiyeti yok.
Nörolojik: Ense sertliği yok. Meningeal irritasyon bulgusu yok.
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Olgumuzun ilk başvurusundaki laboratuvar
sonuçları 

BK: 5.430/mm3

Lenf:600 /mm3

Hb: 9.5 g/dl

PLT: 214 000/mm3

Sed:94 mm/saat

CRP: 1.71 mg/L

Pct: 0.084ng/ml

Glukoz: 105 mg/dl
Üre:31.4 mg/dl
Kreatinin:0.87 
mg/dl

T. Bilirubin: 0.3 
mg/dl

ALT: 28 U/L
AST: 20 U/L
Sodyum:122 
mmol/l

Potasyum:3.4 
mmol/l

Klor:89.4 mmol/l

HBsAg: (-)

Anti HBs: (-)

Anti HBc IgG: (-)

Anti HCV: (-)

Anti HAV IgG: (+)

Toxo IgM/IgG: -/-

CMV IgM/IgG:-/+

Vdrl (-)

Rose bengal: (-)



Laboratuvar

Periferik yayma
Eritrositler normositer

normokromik
Trombosit yeterli
Lenfopenik..

Tam idrar tahlili
Dansite:1.004
Ph:6.0
Protein:negatif
Glukoz:negatif
Nitrit:negatif
Lökosit:negatif-1/her sahada
Eritrosit:negatif-1/her sahada
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PA-Akciğer grafi
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Enfeksiyon hastalıkları kliniğine yatış….
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1.Gün

Balgam yayması: Orta epitel,
az lökosit görüldü.

EZN boyaması: ARB görülmedi.

11



2.Gün 

• Baş ağrısı devam ediyor.
• Gece boyunca 1 kez 38.3 C°’nin üzerinde ateş 

yüksekliği oldu.

ØBilinci açık ancak apatik görünümdeydi.
ØMeningeal irritasyon bulguları olmayan 

hastaya LP yapılması planlandı.
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Kronik menenjit 

BOS’ta inflamasyonun 4 haftadan uzun süre devam etmesi 

• Uzun süreli değişmeyen semptomlar
• Dalgalı seyir
• Yavaş yavaş kötüye giden bir klinik seyir
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Baldwin KJ, et al. Neurohospitalist 2014, 4(4):185-195. 



İnfeksiyöz Nedenler
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İnfeksiyöz Nedenler

Bakteriyel

•Tüberküloz 

•Bruselloz

•Boreliyoz

•Sifiliz

Fungal Viral Paraziter

•Kriptokokkoz

•Histoplazmoz

•Koksidiomikoz

•Kandidiyaz

•HIV 
•Lenfositik
koriyomenenjit
• Enterovirus
• HSV 
•CMV 
•EBV
• VZV

•Sistiserkoz

•Şiztozomiyaz

•Toxoplazmo

•A. cantonensis



İnfeksiyon dışı Nedenler
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İnfeksiyon dışı Nedenler

Neoplastik

•Akut lösemi

•Solid kanser

•Non-hodgkin

lenfoma

•Primer beyin 

tümörü

Sistemik Kollagen Doku İlaçlar

•Sarkoidoz

•Fabry hastalığı

•Voght- Koyanagi-

Harada sendrom

•Sjögren sendromu

•Behçet

•SLE 

•Primer

granülomatoz

angiitis

•NSAİ ilaçlar

•İV Ig

•İntratekal ilaçlar
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Kronik menenjitle bulguları ile gelen HIV (+) hastada ön tanıda 
neler düşünmeliyiz?

•Kraniyal toxoplasmoz
•Lenfoma
•Tüberküloz menenjit
•Kriptokok menenjiti
•Nörosifiliz
•Nörobruselloz
•Progresif multifokal lökoensefalopati
•Herpes ensefaliti



Kranial MR
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2.Gün

BOS
• Basınç;  350 mm/H20  
• Hücre sayımı: 354 lökosit/mm3 (%65 pnl)

8 eritrosit:/mm3

• Biokimya: Protein : 241 mg/dl
Glikoz : 25 mg/dl
Eş zamanlı kan glikozu : 140 mg/dl
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2.Gün

BOS
• Gram: Lökosit görüldü, 

mikroorganizma görülmedi. 
• Çini mürekkebi: Yuvarlak, 

tomurcuklanan, kapsüle 
uyan bölgesi boya almamış 
maya hücreleri görüldü. 

• Ehrlich Ziehl Neelsen: ARB 
görülmedi.
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2.Gün

BOS
• Standart kültür
• Mantar kültürü
• Tüberküloz kültür ve PCR gönderildi.
• Kriptokok antijen testi 
• BOS paneli istendi.
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2.Gün

• Hastaya kriptokok menenjiti ön tanısı ile;

– Lipozomal amfoterisin B + flukanozol ve antiödem
tedavi başlandı.

– Antiretroviral tedavi kesildi.
– CD4 sayısı 96 hücre/mm³ àBactrim forte 1x1 
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Kriptokok menenjiti

• Tedavi almamış HIV (+) hastalarda sık
• CD4 <100
• 957.900 vaka/yıl
• 600.000’den fazla ölüm
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*Park BJ, Wannemuehler KA, Marston BJ, et al. AIDS 2009; 23:525. 
**Desalermos A, Kourkoumpetis TK, Mylonakis E. Expert Opin

Pharmacother 2012; 13:783



Kriptokok menenjiti
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•Genellikle subakut seyirli, ancak akut veya kronik olabilir

•Ense sertliği, fotofobi gibi klasik meningeal semptomlar, 
olguların 1/3 -1/4’inde 

Ateş 
Halsizlik 

Baş ağrısı (1-2 hf) 
Meningoensefalit

Menenjit



Kriptokok menenjiti

TANI
• Mikroskopi
• Kültür 
• Histopatoloji
• Kriptokokal antijen 
• Görüntüleme 

Guideline for the prevention and treatment of opportunistic infections in HIV-Infected Adults and 
Adolescents, 2017
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Çini mürekkebi boyası 

%50-80 pozitifKriptokok menenjitinde kan kültürü %55, 
BOS kültürü %95 (+)  

•BOS CrAg: %93-100 duyarlı, 
%92-100 özgül 
•Serum CrAg: Hem SSS, hem de 
SSS dışı infeksiyonlarda pozitif 

BT/MR da kriptokokkoma (%10)



Üç aşamalı tedavi;
– İndüksiyon 
– Konsalidasyon
– İdame tedavi (kronik 

süpresyon tedavisi)
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Kriptokok Menenjiti Tedavisi



İndüksiyon Tedavisi: 
Tedai rejimi Tedavi süresi Kanıt düzeyi 

AmBd (0.7–1.0 mg/kg/gün) 
+ Flusitozin (100 
mg/kg/gün) 

2 hafta A-1 

Lipozomal AmB (3–4 
mg/kg/gün) veya ABLC (5 
mg/kg/gün) + Flusitozin
(100 mg/kg/gün) 

2 hafta B-2 

AmBd (0.7–1.0 mg/kg/gün) 
veya liposomal AmB (3–4 
mg/kg/gün) or ABLC (5 
mg/kg/gün) *Flusitozin
tolere edemeyen hasta için

4-6 hafta B-2 
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Kriptokok Menenjiti Tedavisi



• Başlangıç tedavisi (en az 2 hafta) 
– Lipozomal amfoterisin B 3 mg/kg iv ve flusitozin 25 

mg/kg/gün po veya 
– Amfoterisin B deoksilat 0.7 mg/kg/gün ve flusitozin 25 

mg/kg/gün po
• Konsolidasyon tedavisi (en az 8 hafta)
– Flukonazol 400 mg/gün po veya iv (800 mg yükleme 

dozunu takiben)
• İdame tedavi (en az 1 yıl)
– Flukonazol (200/gün mg po)

– EACS Guidelines version 9.1
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Kriptokok Menenjiti Tedavisi



• HIV EL KİTABINI EKLE
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HIV/AIDS TANI İZLEME VE TEDAVİ EL KİTABI 

Kriptokok Menenjiti Tedavisi



• ART'nin iki ile on hafta arasında başlanması 
önerilir.
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Kriptokok Menenjitinde ART Başlanma Zamanı



3.Gün 

• Antifungal tedavinin 1.günü
• Genel durumu iyi, bilinci açık
• Baş ağrısı azalmış.
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3.Gün 

• Üç kez yapılan balgam EZN boyamasında ARB 
görülmedi.

• PPD: anerjik

• Alınan 4 set kan kültüründe üreme olmadı.

• BOS kültüründe: Üreme yok.

• BOS mantar kültüründe henüz üreme yok.
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HRCT
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HRCT
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Hastanın  BT bulgularıyla ne düşünelim?
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Akciğer tomografisi 
Nodüler lezyon %93.3 

Kavitasyon %78.6  
Pulmoner infiltrasyon %31.7  

Plevral efüzyon %11.6 



4.Gün

• Genel durum ve bilinçte bozulma mevcut. 
• Ateş devam ediyor.

• Antifungal tedavinin 2.günü

Tekrar LP yapıldı.
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4.gün

21.02 23.02
Lökosit/mm³ 354 329

Eritrosit/mm³ 8 4

Hücre tipi: pnl/lenf (%) 65 /35 55/45

Glukoz / EZKŞ mg/dl 25/140 32 / 125

Protein mg/dl 241 220
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4.gün

BOS
• Gram: Mikroorganizma görülmedi. 
• Çini mürekkebi: Yuvarlak, tomurcuklanan, 

kapsüle uyan bölgesi boya almamış maya 
hücreleri görüldü. 

• Ehrlich Ziehl Neelsen:ARB 1 pozitif (+) 
görüldü.
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• Tek bir BOS direkt boyalı preparatında etkenin 
görülme olasılığı %30-40'tır.

• Türkiye'de yapılan çalışmalarda bu oran %2-
34.7 arasında bildirilmiştir.
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*Ulusoy S, Özer Ö, Taşdemir İ, Büke M, Yüce K, Serter D. Tüberküloz menenjit: 43 olgunun klinik, 
laboratuvar, sağaltım ve prognoz yönünden değerlendirilmesi. İnfeksiyon Dergisi 1995;4:375-8.
**Taşova Y, Saltoğlu N, Yaman A, Arslan A, Dündar Hİ. Erişkin tüberküloz menenjit: 17 olgunun 

değerlendirilmesi. Flora 1997;1:55-60.
***Hosoglu S, Geyik MF, Balık İ, et al. Tuberculous meningitis in adults in Turkey: Epidemiology, 

diagnosis, clinic and laboratory. Eur J Epidemiol 2003;18:337-43.

•Tüberküloz menenjitte EZN ile bakteri görebilme 
şansımız nedir, bu şansı artırmak için neler 

yapabiliriz?

•Bu olgunun tüberküloz-kriptokok menejit
koenfeksiyonu olma ihtimali var mı?



Kriptokok-Tüberküloz Menenjit Birlikteliği
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Kriptokok-Tüberküloz Menenjit Birlikteliği
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Kriptokok-Tüberküloz Menenjit Birlikteliği
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•Çin'de 56 çalışma
•174 TB / kriptokokoz ko-enfeksiyon vakası 
•HIV (+) %19
•Tüberküloz menenjit ve kriptokokal menenjit ko-enfeksiyonu en sık görülen 
kombinasyon(n = 94/% 54.0);
•Bu hastalardan dokuzu ayrıca pulmoner TBC tanısı aldı.

Kriptokok-Tüberküloz Menenjit Birlikteliği



4.gün

• İzoniazid 300mg  
• Rifabutin 300 mg 
• Etambutol 1500mg 
• Pirazinamid 2000mg
• Piridoksin 10 mg/gün
ØDekort 8 mg 4x1 başlandı.

• Amfoterisin B ve flukanozol tedavisine devam 
edildi.
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7.gün

• Ateş yüksekliği devam ediyor, DSS:44/dk
• Genel durum kötü, şuur kapalı
• Ağrılı uyarana yanıt yokà GKS:4

43

PH:       7.48
PO2:     35 mmHg
PCO2:  25.7 mmHg
SO2:     %70.9
HCO3: 18.6 mmol/L

ENTÜBASYON



7.-11.gün

• Serviste entübe takip ediliyor.
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HT ve taşikardisi gelişti.

Kardiyolojiàamlodipin ve esmolol

Kreatinin ve sodyum değerleri yükseldi.

Sıvı elektrolit replasmanı yapıldı.



• 11.gün YBÜ transfer edildi.

• 10.03.2015 tarihinde EXİTUS..
– Antitüberküloz tedavinin 17.günü,
– Antifungal tedavinin 19.günü
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BOS mantar kültürü

• BOS kriptokok antijeni: Negatif
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BOS mikobakteri kültürü
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Tüberküloz menenjit

• Tüberkülozun en şiddetli formu
• Tüberkülozlu olguların yaklaşık %1’i TBM

• Semptomların başlangıcı genellikle 2-3 hafta
• Subakut / kronik menenjit tablosuna neden olur.
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Tüberküloz menenjit

Patogenez
• Primer enfeksiyonun (SSS hematojen yolla yayılması) 

erken / geç komplikasyonu olarak
• Tüberküloz apsesi, miliyer tuberküloz gibi formları 

takiben 
• Tüberkülomların subaraknoid aralığa açılmasıyla ortaya 

çıkar. 

Beyin parankimi-menenksler-vasküler yapıları etkiler 
– Menengoensefalit tablosu
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Tüberküloz menenjit
Klinik

• Ateş ( % 38-94) 
• Bilinç değişikliği (%33-63) 
• Baş ağrısı (%60-77) 
• Ense sertliği (%46-61) 
• Kusma (%16-33) 
• Konvülziyon (%13-16)

• Hastalar akut başlayan ve hızlı ilerleyen menenjit sendromu ile 
başvurabilir 

• Ya da yavaş ilerleyici seyreden demansın eşlik ettiği, aylar 
süren, kişilik değişikliği yapan, hafıza kaybına neden olan 
karakterde seyredebilir.
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Tüberküloz menenjit
Klinik dönemler
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• Spesifik olmayan semptom ve bulgular olup
• Bilinç değişikliği yok
• Nörolojik defisit yokEvre 1

• Letarjik davranış değişiklikleri
• Meninks irritasyon bulguları
• KN tutulumu gibi minör nöroloji defisitlerEvre 2

Evre 3
•Stupor/koma
•Anormal davranışlar
•Nöbet
•Parezi gibi şiddetli nörolojik defisit

Streptomycin treatment of tuberculous meningi;s. Lancet 1948; 1:582–596



Tüberküloz menenjit

TBM’ de BOS bulguları 
• Lökosit sayısı: 100-500 mm3 
• Protein :100-500 mg/dL (spinal blok varsa 2-6 g/dL) 
• BOS glikoz düzeyi 45 mg/dL’nin altında  
• Erken dönemde PNL hakimiyeti olabilir
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BOS’ta ARB pozitifliği %10-60 
Kültür pozitifliği %25-75 

Brancusi F, et al. Future Microbiol 2012, 7(9):1101-1116 
Erdem H, et al. Clin Microbiol Infect 2014, 20(10):O600-608.

Moleküler yöntemler 
Teşhis için önerilen moleküler yöntem Xpert MTB/RIF 
Duyarlılık %81, özgüllük %98



Tüberküloz menenjit

Radyoloji
• Baziler meninkste artmış tutulum (%38), 
• Serebral ödem, serebral infarkt (%15-30),
• Hidrosefali (%52-84) 
• Tüberkülom (%5-10)

• Hastaların %27.9’unda ilk başvuruda radyoloji normal
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Tüberküloz menenjit

Tedavi
İzoniazid İzoniazid
Rifampisin Rifampisin
Etambutol
Pirazinamid
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2 ay
9-12 ay



TÜRKİYE’DE VEREM SAVAŞI 2018 RAPORU

• İlaç duyarlılık testi yapılan toplam 6.037 hasta
– %19,2’sinde  en az bir ilaca direnç saptanmıştır. 
– En yüksek oranda direncin %11,9 ile izoniyazide karşı

geliştiği görülmüştür. 
• İzoniyazid ve rifampisin için ilaç duyarlılık testi 

yapılan 6.028 olgunun;
– 200’ünün (%3,3) çok ilaca dirençli (ÇİD- TB) olduğu 

tespit edilmiştir. 
– İDT yapılanlarda ÇİD-TB oranı yeni olgularda %2,1 iken, 

önceden tedavi görmüş olgularda %14,2 olarak 
saptanmıştır. 
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Aklımızda kalsın..

• Ülkemiz gibi tüberkülozun endemik olduğu 
toplumlarda tüberküloz ön tanılarımızda her zaman ilk 
sıralarda yer almalıdır.

• Tüberkülozda etkenin tespit edilme olasığını arttırmak 
için tekrarlayan örnekleme ve inceleme yapılmalıdır.

• HIV nedeniyle artan immünsüpresyon nedeniyle, 
tüberküloz ve kriptokokoz gibi çoklu fırsatçı 
infeksiyonları barındıran vakalarla karşılaşabileceğimizi 
unutmamalıyız..
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…teşekkürler
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