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Meningokok enfeksiyonlari cocukluk caginda yiiksek morbidite ve mortaliteye sahip onemli bir saghk
sorunudur. Neisseria meningitidis'in 13 serogrubu vardir. Bu serogruplar arasinda A, B, C, Y ve W135
en fazla invaziv hastalik yapanlardir. Serogruplarin dagihimi cografi bolgelere ve yas gruplarina gore
degiskenlik gostermektedir. Bu raporda son yillarda llkemizde nadir gorilen serogrup C ve serogrup
Y meningokoksemisi olan iki olgu sunulmustur. Birinci olgu ates ve bacaklardan baslayan viicuda
dogru yayilan dokiintlii nedeniyle cocuk acil servisimize basvuran 2.5 yasinda kiz hastadir. Hastanin
basvurusunda genel durumunun orta, halsiz, uykuya meyilli oldugu tiim viicutta yaygin purpurik
dokintdlerinin oldugu goérilmustir. Hastanin dokuintusd, uykuya meyilli olmasi ve tansiyon distkligu
nedeniyle meningokoksemi distintlmistir. Hemen antibiyotik tedavisine baslanan ve lomber ponksiyon
yapilan hastanin laboratuvar tetkiklerinde I6kosit sayisi: 3600/mm?3 (%61 nétrofil), hemoglobin: 11.1 g/
dl, trombosit sayisi: 127.000/mm3, C-reaktif protein: 10 mg/dl, sedimentasyon: 6 mm/saat, biyokimya
test degerleri normal, protrombin zamani: 28.8 sn (normal deger=11-16 sn), protrombin aktivitesi: %36,
“International normalized ratio (Uluslararasi diizeltme orani; INR)”: 2.13 (normal deger= 1-1.5), aktive
parsiyel tromboplastin zamani: 57.7 sn (normal deger= 25-35 sn), fibrinojen: 246 mg/dl (normal deger
= 200-400 mg/dl), beyin omurilik sivisi (BOS)'nda protein: 21 mg/dl, glukoz: 62 mg/dl saptanmistir.
Mikroskobik incelemede sekiz adet hiicre gortlmustir. Hastanin dokuntileri giderek artarak hipotansiyon
gelismis ancak beyin omurilik sivisi (BOS) kiiltiriinde (reme olmamistir. Hastada polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) ile N.meningitidis serogrup C saptanmistir. Tedavisi devam eden hastaya altinci gliniinde
immdn aracili artrit gelismesi nedeniyle nonsteroid antienflamatuvar ilag tedavisi baglanmistir. Antibiyotik,
taze donmus plazma ve inotrop tedavisiyle hasta diizelmistir. ikinci olgu, ilk olgudan (g giin sonra ates ve
pansitopeni nedeniyle malignite dntanisiyla hastaneye sevk edilen 13 yasinda erkek olgudur. Hastaneye
basvuru sirasinda genel durumu orta, halsiz ve yiiziinde birka¢ adet purpurik petesiyel dokinti olan
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hastanin takibinde genel durumu hizla kotiilesmistir. Kardiyak arrest olan hasta yapilan resisitasyona
yanit vermemistir. Hastaneye yatirildiginda yapilan tetkiklerinde l6kosit sayisi: 6000/mm?3 (%79 notrofil),
hemoglobin: 17.3 g/dl, trombosit sayisi: 16.000/mm3, C-reaktif protein: 8.63 mg/dl, protrombin
zamani: 92.6 sn, protrombin aktivitesi %10, INR: 6.78 aktive, parsiyel tromboplastin zamani: 231.5 sn
olarak belirlenmistir. Postmortem yapilan lomber ponksiyonda alinan BOS 6rneginde (protein: 95 mg/dl,
glukoz 35 mg/dl) treme olmamis, PCR ile N.meningitidis serogrup Y saptanmustir. Son yillarda tilkemizde
cok nadir gortlen iki serotip ayni zaman diliminde ayni cografyada yasayan iki farkli olguda gorilmustar.
Bu olgu raporu, meningokokal hastaliklarin énlenmesinde siirveyansin 6nemini ortaya ¢ikarmaktadir.

Anahtar kelimeler: Cocuk; meningokoksemi; Neisseria meningitidis; Trakya.
ABSTRACT

Meningococcal infections are important health problems causing high morbidity and mortality.
Neisseria meningitidis have 13 serogroups. A, B, C, Y and W135 are the most common causes of invasive
disease among those serogroups. The distribution of the serogroups differs according to the geographical
regions and the age groups. In this case report, two cases of meningococcemia infected with serogroup C
and Y of N.meningitidis rarely seen in our country were presented. First case was a two and a half year-old
female patient who has admitted to our pediatric emergency unit with fever and rash spreading from lower
extremities to her body. The patient had diffuse purpuric rash with generalized weakness and tendency
to sleep at admission. The patient has been suspected as meningococcemia because of the skin rash,
tendency to sleep and hypotension. Antibiotics treatment was started immediately and lumber puncture
was performed. In blood tests, leukocyte count: 3600/mm?* (61% neutrophils), hemoglobin: 11.1 g/
dl, platelet count: 127.000/mm3, C-reactive protein: 10 mg/dl, erythrocyte sedimentation rate: 6 mm/
hour, prothrombin time: 28.8 seconds (normal value= 11-16), prothrombin activity: 36%, international
normalized ratio (INR): 2.13 (normal value= 1-1.5), activated partial thromboplastin time: 57.7 seconds
(normal value= 25-35 sec), fibrinogen: 246 mg/dl (normal value= 200-400 mg/dl) and in cerebrospinal
fluid protein: 21 mg/dl and glucose: 62 mg/dl were found. There were eight cells in the microscopic
examination. Skin rashes were increased and the patient became hypotensive. No microorganisms
were isolated in blood and cerebrospinal cultures. N.meningitidis serogroup C was isolated from the
cerebrospinal fluid of the patient using polymerase chain reaction (PCR). The patient suffered from
immune-mediated arthritis in the sixth day of treatment and nonsteroidal anti-inflammatory drugs were
given. The patient has recovered with antibiotics, fresh frozen plasma and inotropic treatment. Second
case was a 13 year-old male patient who has admitted three days after the first case with a pre-diagnosis of
malignancy because of pancytopenia and fever. The patient had generalized weakness and a few petechial
purpuric rashes at the facial region at admission. After the admission general status of the patient has
worsened rapidly and he has died as a result of cardiovascular arrest. Blood tests in admission showed
leukocyte count: 6000/mm? (79% neutrophils), hemoglobin: 17.3 mg/dl, platelet count: 16.000/mm?,
C-reactive protein: 8.63 mg/dl, prothrombin time: 92.6 seconds, prothrombin activity: 10%, INR: 6.78,
activated partial thromboplastin time: 231.5 seconds. Cerebrospinal fluid obtained from postmortem
lumbar puncture showed no growth (protein: 95 mg/dl, glucose: 35 mg/dl) and N.meningitidis serogroup
Y was detected by PCR. Two meningococcemia cases caused by two different serogroups which are rarely
seen in our region in recent years were presented at the same time period in the same hospital. This case
report pointed out that surveillance has a great importance in such diseases.

Keywords: Children; meningococcemia; Neisseria meningitidis; thrace.

GiRis
Meningokok enfeksiyonlari cocukluk caginda yiksek morbidite ve mortaliteye sahip

onemli bir saghk sorunudur. Neisseria meningitidis gram-negatif bir diplokok olup, 13
serogrubu vardir. Bu serogruplar arasinda A, B, C, Y ve W135 en fazla invaziv hastalk
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yapanlardir. Serogruplarin dagilimi cografi bolgelere ve yas gruplarina goére degiskenlik
gostermektedir’-2. 2005 yilindan énce Tiirkiye’de invaziv meningokokal hastalik icin epi-
demiyolojik calisma ve takip yapiimamis olup, serogruplar belirlenmemistir. Yapilmaya
baslayan surveyans ile hastalik yapan serogruplarin yillar icinde degiskenlik gosterdigi
gorilmektedir®. Bu calismada, son yillarda tilkemizde nadir gériilen serogrup C ve serog-
rup Y meningokoksemisi gorilen iki olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Bu calisma, Trakya Universitesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu onayr ile gerceklestirildi
(Tarih: 30/09/ 2019 ve Karar no: 16/25).

Olgu 1

iki bucuk yaginda kiz hasta ates ve bacaklardan baslayan viicuda dogru yayilan dé-
kiintli nedeniyle cocuk acil servisimize bagvurdu. Atesinin 10 saat 6nce basladigi ve ates
diisiiriicii surup verildigi 6grenildi. Ozgecmisinde belirgin bir 6zellik yoktu. Hastanin bag-
vurusunda genel durumunun orta, halsiz, uykuya meyilli oldugu tiim viicutta yaygin pur-
purik dokintilerinin oldugu gorildi (Resim 1). Kalp atim hizi: 100/dk, solunum sayisi:
19/dk, kan basinci 80/40 mmHg, vicut sicakhgi: 38°C, Glasgow koma skoru (GKS): 15
olarak saptandi. Meningeal iritasyon bulgusu olmayan hastada dokiintt, uykuya meyil ve
tansiyon dusiikligu nedeniyle meningokoksemi dustindlerek intravenoz yol acilip serum
fizyolojik verilip seftriakson baslandi. Hastaya lomber ponksiyon uygulandi. Hastanin da-

Resim 1. Birinci olgunun basvuru sirasindaki dokiintdileri.
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kikalar icinde GKS ve kan basinci degerleri disti. Dokintdleri belirginleserek sayica artis
gosterdi. Taze donmug plazma ve dopamin baslanan hasta cocuk yogun bakim servisine
yatirildi. Yapilan tetkiklerinde I0kosit sayisi: 3600/mm3, hemoglobin: 11.1 g/dl, trombosit
sayisi: 127.000/mm3, %61 notrofil, %34 lenfosit, %3 monosit, %1 bazofil, %1 eozinofil,
C-reaktif protein: 10 mg/dl, sedimentasyon: 6 mm/saat, biyokimya normal, protrom-
bin zamani: 28.8 saniye (11-16), protrombin aktivitesi: %36, INR: 2.13 (1-1.5), aktive
parsiyel tromboplastin zamani: 57.7 saniye (normal degeri= 25-35 saniye) , fibrinojen:
246 mg/dl (normal deger= 200-400 mg/dl) olarak saptandi. Beyin omurilik sivisi (BOS)
degerlendirmesinde protein: 21 mg/dl, glukoz: 62 mg/dl olarak saptandi. Mikroskobik
incelemede sekiz hiicre goriildi. il Saglik Midiirliigiine bildirimi yapilarak hastanin BOS
ornegi laboratuvara gonderildi. Hastanin saatler icinde dokuintilerinde ve inotrop ihtiya-
anda artig gozlendi (Resim 2). BOS kiltiriinde ve kan kultirinde Greme olmadi. Saglik
Bakanhgi Ust Solunum Yolu Patojenleri Referans Laboratuvarinda gercek zamanl polime-
raz zincir reaksiyonu (Rt-PCR) ile N.meningitidis pozitif bulundu ve molekiler yontemle
yapilan serogruplandirmada serogrup C saptandi. Hastanin inotrop ihtiyaci t¢ giin sir-
dui. Tedavisinin altinci glintinde sol dizde agr ve sislik yakinmasi oldu. Diz eklemine y6-
nelik yapilan ultrasonografide sol suprapatellar bursa bolgesinin derin kisminda 5 mm’ye
varan anekoik karakterde yogun icerikli olmayan eflizyon saptandi. Sivi miktarinin az ol-
masi nedeniyle ponksiyon yapilamadi. Antienflamatuvar olarak ibuprofen tedavi baslanan
hastanin sikayetleri gerileyerek yatisinin 20. glintinde taburcu edildi.

Resim 2. Birinci olgunun tedavi sirasindaki dékiintdileri.
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Olgu 2

On g yasinda erkek hasta ates ve pansitopenisinin olmasi nedeniyle malignite 6n
tanisiyla dis merkezden hastanemize sevk edildi. Oykiisiinden hastanin ayni giin atesi-
nin basladigi bu nedenle ilcedeki devlet hastanesine basvurdugu, atesi digirilerek eve
gonderildigi, aksam saatlerinde tekrar atesinin ytikselmesi, halsizliginin artmasi izerine
baska bir hastaneye bagvurdugu ve gozlem sirasinda bir kez kusmasi oldugu 6grenildi.
Basvurdugu ikinci hastanede alinan tetkiklerinde pansitopenisi (li¢ kez cahsilan 6rnekler-
de lokosit sayisi: 1080/1620/1230 mm3, hemoglobin: 11.9/11.3/12.1 g/dI, trombosit
sayisi: 86.000/72.000/21.000 mm?3) saptanan hastanin 6zge¢misinde bilinen bir hastalk
ve devamli kullandigi bir ila¢ olmadigi 6grenildi. Hastanin geldiginde genel durumu orta,
halsiz gorinimli kalp atim hizi: 96/dk, solunum hizi: 18/dk, kan basinci: 115/69 mmHg,
SpO,: %96, ylziinde birkag adet petesiyel dokiintd, orofarenks hiperemisi disinda sistem
muayeneleri dogaldi. Yuzindeki dokintdlerin ambulansta gelirken ortaya ciktigr ogre-
nildi. Damar yolu acilip, intravenoz sivi baglandi. Malignite acisindan akciger grafisi ce-
kilmek Uzere acil radyolojiye gotirildugu sirada konugamamaya baslayan hasta hemen
acil servise geri alindi. Tansiyonu hizla diisen hastaya (107/10 mmHg) serum fizyolojik
yuiklendi. Solunumu duran ve kalp atimlari azalan hastaya restsitasyon baslandi. Alninda
ve dudak cevresinde birka¢ adet basmakla solmayan petesiyal dokintusu olan, hizla ké-
tiilesen hastaya olasi meningokoksemi tanisiyla intravendz seftriakson yapild. intraossedz
damar yolu acilarak dopamin ve noradrenalin baglandi. Resusitasyona yanit vermeyen
hasta kaybedildi. Hastaneye basvurusunda yapilan tetkiklerinde l6kosit sayisi: 6000/mm3,
hemoglobin 17.3 g/dl, trombosit sayisi: 16.000/mm?3, %79 noétrofil, %19 lenfosit, %1
monosit, %1 eozinofil, C-reaktif protein: 8.63 mg/dl, protrombin zamani: 92.6 saniye
(normal deger= 11-16 saniye), protrombin aktivitesi %10, “international normalized ra-
tio (uluslararasi duzeltme orani; INR)”: 6.78, aktive parsiyel tromboplastin zamani: 231.5
saniye (normal deger= 25-35 saniye) olarak belirlendi. Postmortem lomber ponksiyon
ve kemik iligi aspirasyonu yapildi. BOS biyokimyasinda protein: 95 mg/dl, glukoz: 35
mg/dl olarak saptandi. BOS kdltiirinde Greme olmayan hastanin kemik iligi aspirasyonu
incelemesinde hiperseliler kemik iligi, her seri kesintisiz devam eden megakaryositleri
mevcut olup blast sayisi < %5 olarak degerlendirildi. Kan kultiriinde tGreme olmayan
hasta meningokoksemi 6n tansi ile il Saglik Midirligiine bildirimi yapilarak BOS 6rnegi
laboratuvara génderildi. Saglik Bakanhgi Ust Solunum Yolu Patojenleri Referans Laboratu-
varinda incelenen 6rnek Rt-PCR ile N.meningitidis pozitif bulundu ve molekiler yontemle
yapilan serogruplandirmada N.meningitidis serogrup Y olarak saptandi.

TARTISMA

Meningokok enfeksiyonlarinda tek rezervuar insan olup enfeksiyon yakin temas ve
damlacik yoluyla bulasmaktadir. Hastalik en sik kis mevsiminin son dénemleri ile ilkbahar
aylarinda gériilmektedir*. Bu raporda sunulan iki olgu da Ocak 2019 tarihinde iic giin ara
ile takip edilmistir. Birinci olgu Edirne Merkez'de, digerinin Tekirdag'in bir ilcesinde ika-
met etmekte oldugu tespit edilmistir. Meningokokal hastalik riski en sik bes yas alti kiicuik
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cocuklarda olup, ikinci zirve addlesan donemde gorilmektedir. Olgularimizin yaslari bu
donemlerle uyumlu bulunmusgtur. Meningokok enfeksiyonlarinda; aktif veya pasif sigara
iciciligi, kalabalik ev halki, yurt gibi kalabalik yerlerde yasamak, oplismek, cok partnerli
olmak, insan immun yetmezlik virisi (HIV) enfeksiyonu, aspleni, orak hiicreli anemi,
ge¢c kompleman eksikligi gibi bazi immiin yetmezliklerin olmasi risk faktort olarak be-
lirlenmistir®>. Meningokoksemi ates ve (ist solunum yolu bulgular gibi 6zgiil olmayan
prodromal donemi takiben saatler icerisinde hizla ilerlemektedir. Olgularin %28-77’sinde
basvuru sirasinda hemorajik deri dokiintiileri saptanmaktadir. Eslik edebilen diger bulgu-
lar kusma, biling bulaniklidi, ishal, miyalji, huzursuzluk, bas agrisi, istahsizlik ve tiz sesle
aglamadir’2, Her iki olgumuzda da baslangic semptomu ates ve halsizlik olarak géz-
lenmistir. ikinci olgumuzda kusma klinik tabloya eklenmistir. BOS incelemesi, menenijit
tanisinda ¢cok onemli olup patojenin saptanmasinda altin standart yontemdir. Lokosit
sayisi, Gram boyama, glukoz ve protein seviyeleri menenijiti dogrulamak icin dnemlidir.
Gram boyama hizli ve kullanih bir yéntemdir'-26. BOS kiiltiirleri bakteriyel menenijitli
hastalarin %60-90"inda pozitif saptanmaktadir. Ancak, hasta lomber ponksiyon 6ncesi
antibiyotik almissa bu oran %10-20"ye diismektedir’. BOS kiiltiirii negatif olan hastalar-
da PCR duyarlilik ve 6zgilligii yiiksek olan tani testidir®. Olgularimizda BOS kiiltiiriinde
Ureme olmamasina ragmen, PCR ile etkenin saptanmasi mimkin olmustur.

Meningokoksemide hizli tani konularak hemen ardindan antibakteriyel tedavinin bas-
lanmasi sagkalim oranini etkilemektedir. Antibiyotik tedavisi hastaligin ciddiyeti ile ilis-
kilendirilmis (sok, coklu organ yetmezligi, intrakraniyal basing artigi, 6lim dahil) artmig
plazma endotoksin seviyelerinin hizla azalmasina sebep olmaktadir. Hastalarin sadece
Ucte biri klasik menenijit bulgular (bas agrisi, meningeal iritasyon bulgulari, fotofobi,
biling durumu degisikligi vb.) ile hastaneye basvurmaktadir. Cogu hasta 6zgil olmayan
bulgularla geldigi icin tani gecikmektedir®. Olgularimizdan biri de dékiintii olmadan yine
0zgll olmayan bulgular olmasi nedeniyle daha 6nce basvurdugu iki merkezde tani alma-
mis ve hastanemize basvurduktan kisa stire sonra kaybedilmistir.

Artrit komplikasyonlari invaziv meningokokal hastalik seyrinde %2-10 oraninda gor-
lir'®. Meningokokal hastaliga ikincil artritler septik ve/veya immiin aracili olarak gelise-
bilir. Septik artrit, N.meningitidis'in direkt eklem sivisindan izolasyonu ya da kanitlanmig
baska bir yerdeki enfeksiyon sirasinda artrit gelismesi seklindedir. immiin aracili artrit
eklem sivisinda etken izole edilmeden meningokokal hastaliktan sonra artrit goriilme-
si seklindeki tablodur''. Septik artrit meningokokal hastaligin baslangicinda gériiliir ve
antibakteriyel tedaviye iyi yanit verirken immdn aracil artrit hastaligin veya antibakte-
riyel tedavinin 4-10. giinlerinde gelisir'>'3. Patofizyolojisi cok net olmayip olusan im-
min komplekslerin eklem, perikard gibi dokulara gidip burada immiin aracili artrit ve
perikardite neden oldugu disiiniilmektedir'®. Birinci olgumuzda da eklem sikayetlerinin
tedavinin altinc gliniinde baslamasi, nonsteroid antienflamatuvarlarla iki hafta icinde
diizelmesi nedeniyle immdun aracili artrit gelistigini distnduk.
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Mevcut konjuge asilarin [Haemophilus influenzae tip B (Hib), Streptococcus pneumoniae
ve N.meningitidis] kullanimi ile bakteriyel menenijitin etyolojik sebepleri biiyiik dlctide de-
gismistir>“. Hib ve S.pneumoniae’ya karsi konjuge asilar Ulusal Asi Takvimimize girdikten
sonra Hib kaynakli menenijit olgusu 2012 yilindan itibaren gériilmemekte, S.pneumoniae
kaynakli menenijit olgusu ise oldukca azalmis olup, N.meningitidis dnde gelen etken ola-
rak karsimiza cikmaktadir. Ulkemizde 1974-2012 yillari arasindaki tiim invaziv meningo-
kokal olgularin biraraya getirildigi derlemede serogrup B ve W135 en yaygin serogruplar
olarak belirlenirken, bunlari serogrup A ve C’nin izledigi belirtilmistir. 2000°li yillardan
itibaren serogrup C’de belirgin azalma ve serogrup W135'te artis goriilmektedir. Serog-
rup W135teki artis hac ibadetine baglanmaktadir®. Toprak ve arkadaslarinin 2006-2009
yillari arasinda PCR tabanli siirveyans calismasinda'* serogrup B’nin invaziv meningo-
kokal hastalikta en yaygin tip oldugu bildirilmistir. Ceyhan ve arkadagslarinin 2005-2012
yillari arasindaki menenijit etkenlerini degerlendirdikleri cok merkezli calismalarinda'®,
N.meningitidis serogrup C etken olarak hi¢ saptanmazken serogrup Y 3 (%0.9) olguda
belirlenmistir. 2013-2014 yillarinda meningokokal menenijit etkenlerinin incelendigi di-
ger bir calismada serogrup B sikigi %32.9, serogrup W135 %42.4, serogrup A %3.5,
serogrup Y %2.4 olarak bildirilmis, serogrup C hi¢ saptanmamistir'®. Bu calismadaki iki
olguda son yillarda Turkiye’de ¢cok nadir goriilen tipler olan serogrup Y ve C belirlenmis-
tir. Avrupa Hastalik Onleme Merkezinin yillik siirveyans verilerine gére 2017 yilinda 1521
(%571) serogrup B olgusu, 485 (%16) serogrup C olgusu, 345 (%12) serogrup Y olgusu
tespit edilmistir. Olgularin mortalite hizi ise, serogrup C'de %15, serogrup Y'de %8,
serogrup B’de %7 olarak saptanmistir'”. Edirne ili ve cevresi bulasici hastaliklarin siirve-
yansinda Avrupa boélgesinden gelen insan hareketliligi g6z online alindiginda onemli bir
merkezdir. Meningokoksemi serotipinin cografya ve yasa bagl olarak degiskenlik gos-
termesi nedeniyle, koruyucu agi politikalarinin belirlenmesinde tiim bu dinamiklerin g6z
onuline alinmasi gerekmektedir. Diger yandan, asi ile onlenebilir hastaliklarin stirveyansi-
nin yapilmasi ¢cok énemlidir. Yillar icinde etkenlerin sikhigi ve tipleri degisebilmektedir'®.
Asi ile onlenebilir bir enfeksiyon olan N.meningitidis’e karsi gelistirilmis asilar mevcut
olup, bunlar tlkemizde Saglk Bakanlidi tarafindan onay almis durumdadir. Meningokok
asisinin tiim cocuklara uygulanabilmesi amaciyla asinin Ulusal Asi Programina alinmasi
uygun olacaktir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar catismasi bildirmemislerdir.
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