
BEYİN OMURİLİK SIVISINDAN İZOLE EDİLEN MİKROORGANİZMALAR 
VE ANTİBİYOTİK DUYARLILIKLARI*

Filiz PEHLİVANOĞLU, Kadriye KART YAŞAR, Gönül ŞENGÖZ

S. B. Haseki Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Kliniği, İSTANBUL

ÖZET

 Bu çalışmada; 1995-2009 yıllarında, menenjit şüpheli hastaların beyin omurilik sıvısı (BOS) örneklerinden izole edilen 
bakteriler ve antibiyotik duyarlılıklarının araştırılması amaçlanmıştır. Üreme saptanan 262 BOS örneğinden en sık izole 
edilen etken Streptococcus pneumoniae (% 23) olmuştur. Bunu sırasıyla koagülaz negatif stafilokok (% 21), Acinetobacter spp. 
(% 10), Neisseria meningitidis (% 9), Enterobacteriaceae üyeleri (% 9), Pseudomonas spp. (% 7), Staphylococcus aureus 
(% 5), Haemophilus influenzae (% 3), Candida spp. (% 2) ve Enterococcus spp. (% 2) izlemiştir. 1997 ve 2000 yılları arasın-
da pik yaptığı gözlenen S.pneumoniae suşlarında, penisilin için MİK aralığı 0.008 - 0.38 µg/ml iken, dört suş penisiline 
dirençli bulunmuş, beş suş azalmış duyarlı olarak (E-test ile MİK 0.064 - 0.094 μg/ml) bildirilmiştir. 2006 yılına dek en sık 
Eylül ayında izole edilen N.meningitidis suşları bu tarihten sonra izole edilmemiştir. Ciddi komplikasyonlara yol açabilen 
bakteriyel menenjitte izole edilen etkenler ve antibiyotik duyarlılıklarının yıllar içindeki değişimlerinin bilinmesi uygun teda-
vinin düzenlenmesinde yol gösterici olacaktır.

Anahtar sözcükler: antibiyotik direnci, BOS, menenjit 

SUMMARY

Microorganisms Isolated from Cerebrospinal Fluid and their Antibiotic Resistance

 The goal of this study is to investigate the antibiotic resistance of the bacteria isolated from cerebrospinal fluid (CSF) 
samples of the patients with suspected meningitis between 1995 and 2009. In 262 CSF samples with positive cultures, the 
most frequently isolated agent is Streptococcus pneumoniae by 23 %. It is followed by coagulase negative staphylococci (21 
%), Acinetobacter spp. (10 %), Neisseria meningitidis (9 %), Enterobacteriaceae strains (9 %), Pseudomonas spp. (7 %), 
Staphylococcus aureus (5 %), Haemophilus influenzae (3 %), Candida spp. (2 %), and Enterococcus spp. (2 %). MIC range 
for penicillin in S.pneumoniae strains with a peak between 1997 and 2000 is 0.008 to 0.38 µg/ml and 4 strains are found to 
be resistant, 5 strains are reported as decreased susceptibile (MIC 0.064 - 0.094 μg/ml by E-test). N.meningitidis strains were 
most frequently isolated in September until 2006 and they were not observed after that date. Bacterial meningitis can cause 
series complications. Understanding the isolated agents and their antibiotic resistance according years will help to determine 
the proper treatment. 
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GİRİŞ
 
 Merkezi sinir sistemi (MSS) infeksiyonları 
tüm dünyada morbidite ve mortaliteye neden 
olan ciddi infeksiyonlardır. Streptococcus pneu-

moniae, Neisseria meningitidis ve Haemophilus inf-
luenzae dünyada ve ülkemizde bakteriyel 
menenjit etkenleri arasında en sık görülen-
lerdir(6,10). Bakteriyel menenjitin günümüzde en 
sık etkeni olan pnömokoklara bağlı invazif pnö-
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mokokkal hastalıkta mortalite; tutulan bölgeye, 
yaşa ve altta yatan hastalıklara bağlı olarak 
% 5-35 arasında değişmektedir(15). 
 Hayatı tehdit eden hastalıklarda mortalite 
ve morbiditenin önlenebilmesi ancak erken ve 
uygun antibiyotik tedavisi ile mümkün olabilir. 
Globalleşen dünyada infeksiyonlarla özdeşleşen 
bakteriyel direnç nedeniyle takip edilmesi gere-
ken bölgesel direnç oranları, tedavi politikaları-
nı iki yönlü olarak etkiler. Direnç oranlarının 
yükselmiş olabileceği düşüncesiyle daha geniş 
spektrumlu antibiyotikleri kullanarak direnç 
gelişimine katkıda bulunma ya da direnç varlı-
ğından habersiz olarak uygunsuz antibiyotik 
kullanımıyla hastanın tedavisinde gecikmeye 
veya geri dönüşümsüz zararlara yol açma riski, 
klinisyeni açmaza sokmaktadır. Doğru tedavi 
seçimi ancak, bakterilerin direnç paternlerinin 
yıllar içinde takibi ve hastaların tedavi izlemleri-
nin çok sıkı yapılması ile sağlanabilir.
 Menenjite neden olan etkenler ve antibi-
yotik dirençlerinin saptanması, klinisyenlere 
ampirik tedavi seçiminde yol gösterici olmakta-
dır. Çalışmamızda menenjit şüphesi ile labora-
tuvarımıza gönderilen beyin omurilik sıvısı 
(BOS) örneklerinden 14 yıllık süre içerisinde 
izole edilen bakteriler ve antibiyotik duyarlılık-
larının değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM

 1995-2009 yıllarında Haseki Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi mikrobiyoloji laboratuva-
rında kültürde üreme olan 262 BOS örneği ret-
rospektif olarak değerlendirilmiştir. Menenjit 
şüphesi olan ayaktan ve yatan hastalardan alın-
mış ilk BOS örnekleri incelenmiştir. BOS örnek-
lerinin % 35’i çocuk hastalardan alınmıştır. Bu 
BOS örneklerinin de % 27’si nöroşirürji kliniğin-
de yatan şantlı hastalardan alınmıştır.
 Çikolatamsı agara ekilen ve % 5 CO2’li 
etüvde 37°C’de 48 saat inkübe edilen BOS örnek-
leri 1997 yılından itibaren otomatik kan kültür 
sistemi şişelerine (BacT Alert BioMerieux, 
Fransa) de ekilmiş; izole edilen bakteriler, biyo-
kimyasal yöntemler ve mini API (BioMerieux, 
Fransa) yarı otomatik identifikasyon sistemi ile 
tanımlanmıştır. Suşların antibiyotik duyarlılık-

ları, CLSI önerileri doğrultusunda Mueller 
Hinton agarda Kirby-Bauer disk difüzyon yön-
temiyle; MİK değerleri ise E-test (AB Biodisk, 
Solna, İsveç) yöntemi ile araştırılmıştır. Tümü 
menenjitli hastalardan izole edilen pnömokok 
suşlarının parenteral penisilin için MİK değerle-
ri, CLSI’nın 2008 öncesi değil(12), BOS izolatları 
için belirlediği yeni değerlere göre (≤ 0.06 μg/ml 
duyarlı ve ≥ 0.12 μg/ml dirençli) yorumlanmış-
tır(13). E-test ile 0.06 - 0.12 μg/ml arasında 0.064 
- 0.094 μg/ml olarak bulunan sonuçlar azalmış 
duyarlılık olarak değerlendirilmiştir. 

BULGULAR

 Çalışma grubumuzu oluşturan erişkin ve 
çocuk menenjitli hastanın 262 BOS örneğinde en 
sık izole edilen etken Streptococcus pneumoniae 
(% 23) olmuştur. BOS örneklerinin 92’si toplum-
dan gelen, 170’i travma, şant uygulanması, MSS 
operasyonları nedeniyle enstrumentasyon uygu-
lanan hastalardan alınmıştır. Etkenleri toplum 
kökenli ve hastane kökenli olarak ayırdığımızda 
dağılımı Tablo 1 ve 2’de görülmektedir.
 Toplumdan gelen BOS örnekleri arasında 
en sık izole edilen etken Streptococcus pneumo-
niae (% 66) olmuştur. Hastane kökenli örnekler-
de üreyen etkenler arasında birinci sırayı ise 
koagülaz negatif stafilokok (KNS) almıştır. 

 
 

 

 

 

Tablo 1. 92 toplum kökenli BOS örneğinde etkenlerin dağılımı 
[n (%)].

S.pneumoniae
N.meningitidis
H.influenzae

(66)
(26)
  (8)

61
24
  7

Tablo 2. 170 hastane kökenli BOS örneğinde etkenlerin dağılımı 
[n (%)].

KNS
Acinetobacter spp.
Enterobacteriaceae
Pseudomonas spp.
S.aureus
Candida spp.
Enterococcus spp.
Diğer

(32)
(16)
(14)
(11)
  (8)
  (4)
  (2)
(14)

55
27
24
18
13
6
4

23
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 En sık izole edilen etken olan pnömokok 
suşlarının 1997 (13 suş) ve 2000 (10 suş) yılların-
da pik yaptığı gözlenmiştir. Kadın/erkek oranı 
0.56 bulunan S.pneumoniae izolasyonlarında suş-
ların yıllara göre dağılımı Grafik 1’de gösteril-
miştir. 

  38 S.pneumoniae suşunun penisilin için 
MİK aralığı 0.008 - 0.38 μg/ml iken, dört suş 
penisiline dirençli (% 11) ve 29 suş duyarlı (% 76) 
saptanmıştır. E-test ile MİK 0.064 ve 0.094 μg/ml 
bulunan 5 suş (% 13) azalmış duyarlı olarak bil-
dirilmiştir. Tablo 3’te bu suşların MİK değerleri 
yer almaktadır. 

Beyin omurilik sıvısından izole edilen mikroorganizmalar ve antibiyotik duyarlılıkları

Grafik 1. S.pneumoniae suşlarının yıllara göre dağılımı (n).
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 N.meningitidis suşları 2006 yılından sonra 
izole edilmemiştir. İzole edilen 24 suşta kadın/
erkek oranı 0.71 bulunmuş, Eylül ayında yılın 
diğer zamanlarına göre N.meningitidis üremesi-
nin iki kat daha yüksek olduğu görülmüştür. 
 İzole edilen Acinetobacter suşlarının % 64’ü 
nöroşirürji kliniğinde yatan ve kranyal girişim 
yapılan veya ventriküler şantı olan hastaların 
BOS örneklerinden elde edilmiştir. Acinetobacter 
suşlarının antibiyotik duyarlılıkları Tablo 4’te 
gösterilmiştir. Karbapenem dirençli olan suşlar-
dan birinde yalnız amikasin duyarlı bulunmuş, 
diğer dirençli suşlarda kinolon duyarlılığı tespit 
edilmiştir. 

 
 

 Ayrıca, 24 BOS örneğinden 12 Enterobacter 
spp. 7 Escherichia coli, 4 Klebsiella spp. ve 1 
Pantoea spp. izole edilmiştir.

TARTIŞMA

 Menenjit etkenleri yaşa ve bulunulan böl-
genin özelliklerine göre farklılıklar göstermekte-
dir. Ülkelerin gelişmişlik düzeyi ve kullandıkları 
aşılar da menenjite neden olan etkenler arasında 
fark oluşturmaktadır. Çok ilaca dirençli pnömo-
kok suşları dünyada hızla yayılmaktadır. 
Özellikle pnömokoksik menenjitte beta-laktam 
antibiyotiklere karşı giderek artan direnç söz 
konusudur. Tedavi başarısızlıklarıyla sonuçla-
nan penisiline dirençli pnömokok infeksiyonları 
birçok ülkede gözlenmektedir(7). 
 Çalışmamızda penisilin direnci bazı ülke-
lere göre düşük olmakla birlikte penisilin için 
MİK değerlerinin takip edilmesi gereklidir ve 
zaman içinde artan dirençle birlikte MİK duyar-
lılık sınırlarının da değiştiği görülmektedir. CLSI 
kriterlerine göre BOS’tan izole edilen menenjit 

Tablo 3. S.pneumoniae suşlarının penisilin G için MİK değerleri.

MİK değeri (μg/ml)

 0.38
 0.25
 0.19

  0.094
  0.064
  0.047
  0.032
  0.023
  0.016
  0.012
  0.008

suş (n)

  1
  2
  1
  4
  1
  1
  3
  2
14
  4
  5

 Hastane kökenli suşlar arasında en sık 
izole edilen KNS suşları nöroşirürji kliniğinde 
girişim yapılan hastaların BOS örneklerinden 
üretilmiştir. Bu suşlardaki oksasilin direnci % 52 
olarak bulunmuştur.

Tablo 4. Acinetobacter suşlarının antibiyotik duyarlılıkları (%).

Ampisilin-sulbaktam
Seftriakson 
Sefepim 
Sefoperazon-sulbaktam
Piperasilin-tazobaktam
İmipenem/Meropenem
Gentamisin
Amikasin
Siprofloksasin

55
  0
27
77
27
68
23
68
41



etkeni pnömokok suşları için dilüsyon deneyi 
ile penisilin MİK değeri ≤ 0.06 μg/ml duyarlı, ≥ 
0.12 μg/ml dirençli kabul edilmektedir. Oysaki 
diğer örneklerden izole edilen pnömokok suşla-
rı için penisilin MİK değeri ≤ 2 μg/ml duyarlı, 4 
μg/ml orta duyarlı, ≥ 8 μg/ml dirençli kabul 
edilmektedir(13). Çalışmamızda 38 pnömokok 
suşu için yapılan MİK değerlendirmesinde dört 
suş dirençli, beş suşda da azalmış duyarlılık 
bulunmuştur. Çoğunluğu solunum yolu örnek-
lerinden izole edilen 70 S.pneumoniae suşu ile 
yapılan bir çalışmada ise, 2008 CLSI kriterlerine 
göre yapılan değerlendirmede intravenöz peni-
silinlere direnç tespit edilmemiştir(14). 
 Ankara’da yapılan bir çalışmada dört yıl-
lık sürede 72 BOS örneği çalışılmış ve S.aureus 
(25 suş) en sık izole edilen etken olmuş, onu 11 
suş ile KNS ve 6 suş ile S.pneumoniae izlemiş-
tir(16). Hindistan’da şant infeksiyonu olan hasta-
ların BOS örneklerinde menejit etkeni olarak en 
fazla (% 36) KNS izole edilmiştir(9). Dicle 
Üniversitesinden yapılan bir çalışmada Beyin 
Cerrahisi yoğun bakım ünitesinde yatan hasta-
lardan alınan 73 BOS örneği hastane infeksiyon-
ları bağlamında değerlendirilmiştir. Bu çalışma-
da BOS’tan alınan örneklerde en çok KNS (18 
suş) ve S.aureus (15 suş) izole edildiği saptanmış 
ve suşların oksasilin direnci sırasıyla % 42 ve 
% 39 bulunmuş, infeksiyonların daha çok hasta-
nede kolonize olmuş floradan kaynaklanmış 
olabileceği düşünülmüştür(2). Çalışmamızda da 
hastane kaynaklı etkenler arasında en sık KNS 
izole edilmiş ancak oksasilin direnci daha yük-
sek (% 52) bulunmuştur. 
 Çocuklarda menenjit etkeni olarak 
S.pneumoniae ve H.influenzae type b (Hib) önem-
li morbidite ve mortalite nedeni olarak gösteril-
mektedir. Kenya, Uganda, Tanzanya ve 
Etiyopya’yı içine alan bir çalışmada BOS’tan 
izole edilen 140 S.pneumoniae ve 153 H.influenzae 
suşu çalışılmıştır. S.pneumoniae suşlarında peni-
silin direnci tespit edilmezken, trimetoprim-
sulfametoksazole ve kloramfenikole direnç artışı 
tespit edilmiştir. H.influenzae suşlarından 43’ü 
ile yapılan tiplendirme çalışmasında 31’i tip b 
bulunmuştur(4). Çalışmamızda H.influenzae suş-
ları tiplendirilmemiştir.
 Aşılama hem S.pneumoniae hem de 
H.influenzae menenjitinden korunmada önemli-

dir. Aşılama ile bu bakterilerle menenjit oranları 
düşmüş hatta bazı ülkelerde hiç tespit edilme-
miştir(3). Özellikle Hib aşılaması sayesinde inva-
zif Hib infeksiyonları oldukça azalmıştır(8). 
Ancak aşıya rağmen ABD’de çocuklarda 
S.pneumoniae bakteriyel menenjitte en yaygın 
etken olarak bildirilmeye devam etmektedir. 
Nigrovic ve ark.(5) pnömokok menenjitli çocuk-
ların yarısının aşıda olmayan suşla infekte oldu-
ğunu göstermişlerdir. Pnömokok aşıları belli 
sayıda suşa karşı bağışıklık sağlamaktadır. 
Aşılamalardan sonra aşıda olmayan suşlara 
bağlı menenjit gelişebilmektedir.
 Çelik ve ark.(1) 1995-2002 yılları arasında 
takip ettikleri 121 menenjitli hastanın klinik ve 
laboratuvar bulguları ile prognozlarını retros-
pektif olarak irdelemişlerdir. Olguların % 62’si 
bakteriyel menenjit olarak değerlendirilmiş ve 
bunlarda % 54.7 S.pneumoniae, % 22.7 N.meningi-
tidis, % 2.7 S.aureus ve Brucella türleri izole edil-
miş ve % 17.2’sinde etken saptanamamıştır. 
Üçüncü basamak bir hastanede ise, iki yıllık 94 
MSS infeksiyonu hastasının risk faktörleri, labo-
ratuvar bulguları ve prognozlarının değerlendi-
rilmesi amaçlanmış ve hastaların 44’ü (% 46.8) 
akut bakteriyel menenjit olarak tespit edilmiştir. 
Bu hastalardan 12’sinin BOS kültürü üremiştir 
(3 S.pneumoniae, 3 MRKNS, birer Listeria monocy-
togenes, AGBHS, Streptococcus viridans, E.coli, 
MRSA, Pseudomonas aeruginosa)(11). Ciddi komp-
likasyonlara yol açabilen bakteriyel menenjitte 
uygun tedavi düzenlenmesinde izole edilen 
etkenler ve antibiyotik duyarlılıklarının bilin-
mesi yol gösterici olacaktır.
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