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Abstract

Adli tp uygulamalarinda, travma sonrast gelisen merkezi sinir
sistemi enfeksiyonlar1 6nemli bir yer tutmakla birlikte, bu grup hastaliklar,
ani ve siipheli 6liim nedeni olarak da karsimiza ¢ikabilmektedir.

Beyin ve medulla spinalis, kafatas1 ve vertebral kanal gibi kemik
yapilarla ya da, meninks ve kan -beyin bariyeri aracihigi ile dig ortamdan
oldukga iyi simirlanmis ve korunmus yapilardir.

Enfeksiy6z ajan, sinir sistemine;

1- Hematojen

2- Travma ve konjenital anomaliler araciligi ile direkt implantasyon

3- Komsu organ ve dokularin enfeksiyonlarinin lokal yayilimi

4- Periferik sinirlerin invazyonu yollart ile ulagir.

Merkezi sinir sistemi enfeksiyonlarinin gelisiminde, enfeksiy6z
ajanin dogast ile birlikte konak savunma mekanizmalarinin kalitesi de
6nemli rol oynar.

Merkezi sinir sistemi enfeksiyon hastaliklari, viral kaynakli spontan
iyilesme gosterebilen tablolardan, oliimciil seyreden ya da agir norolojik
sekeller birakan, viral, bakteriyel, paraziter ve fungal tablolara kadar
degiskenlik gosterebilir. Bu hastaliklarin patolojisi, olduk¢a karmasik ve
siklikla birbirleriyle ortiigen tablolart icermektedir. Bu nedenle otopsi
uygulamalarinda, enfeksiyon etkeninin dokuda yarattigi degisikliklerin
taninmasiin ~ yamsira,  histokimyasal ~ yontemlerle etkenin  dokuda
gosterilmesi, etkenin izolasyonu, kiiltiirde iiretilmesi ve deney hayvanlarinda
etkenin olusturdugu doku reaksiyonlarinin  gézlenmesi, enfeksiyon
hastaliklart patolojisine yaklasimda giderek daha biiyiik 6nem kazanmaktadir.
Bu durum &zellikle ani 6liime yol agarak, adli otopsi uygulama alanina giren
olgularda, patolojik drnekleme yaninda mikrobiyolojik degerlendirme amaci
ile de yeterli ve uygun drnekleme yapilmasini gerekli kilmaktadir.

Enfeksiyon patolojisinde 6zellikle de merkezi sinir sistemi
enfeksiyonlarinda rutin uygulamalarda da kullanilmasi gereken, patoloji,
mikrobiyoloji, genetik, immiinoloji ve belki epidemiyoloji gibi tip
dallarinin birlikteligini gerektiren bir alt yapinin olusturulmas: iilkemiz igin
de giderek kaginilmaz hale gelmektedir.
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Infections of the central nervous system developing upon trauma
have an important place in forensic medicine practice, however, this group
of diseases can also occur as sudden and suspicious deaths.

Brain and medulla spinalis are isolated structures and protected from
surroundings by bone tissues like cranium and canalis vertebralis or men-
inges and blood-brain barrier.

Infectious agent access the nervous system by;

1- Haematogenous route

2- Direct implantation by trauma and congenital abnormalities

3- Local invasion of infections of surrounding organs and tissues

4- Invasion of periferial nerves

The nature of the infectious agent has an important role in the host

progress of central nervous system infections, but the quality of the de-
fence mechanisms is also significant.

Infectious diseases of the central nervous system can vary from
spontaneously healing conditions of viral origin to conditions of viral,
bacterial, parasitic or fungal origin displaying lethal progress or leading to
severe neurological deficits. The pathology of these diseases include very
complex conditions, generally overlaping each other. Therefore, besides
the determination of the changes caused by the infectious agent, proving
the presence of the agent within the tissue by histo-chemical methods,
isolation of the agent, reproducing it in culture and observation of the
effects of the agent on tissues in animal experiments becomes more and
more important in the approach to the pathology of infectious diseases.
Thus, it is necessary to take not only pathological samples, but also suffi-
cient and appropriate samples for microbiological assessment, particularly
in sudden death cases subject to legal autopsy.

Establishment of a multidisciplinary approach involving medical
subdivisions like pathology, microbiology, genetics, immunology and
maybe epidemiology in the pathology of infectious diseases, and particu-
larly in routine applications on infections of the central nervous system,
becomes more and more inevitable also in our country.

Key Words: Central nervous system, infection, pathology

Gelig Tarihi/Received: 09.11.2004 Kabul Tarihi/Accepted: 04.04.2005

Yazigma Adresi/Correspondence: Dr. Arzu AKCAY TURAN
Adli Tip Kurumu Morg Ihtisas Dairesi
Esekapl, ISTANBUL
arzu_turantr@yahoo.com

Copyright © 2005 by Tirkiye Klinikleri

Turkiye Klinikleri J Foren Med 2005, 2

eyin ve medulla spinalis, kafatasi ve ver-
tebral kanal gibi kemik yapilar ya da me-
ninks ve kan -beyin bariyeri aracili1 ile
dis ortamdan oldukga iyi sinirlannmis ve korunmus
yapilardir.! Merkezi sinir sisteminin invazyonu
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ciddi ve siklikla oOlimciil
tablolarina neden olmaktadir.’

seyreden hastalik

Enfeksiy6z ajan, sinir sistemine;
1- Hematojen yok,

2- Travma ve konjenital anomaliler araciligi
ile direkt implantasyon,

3- Komsu organ ve dokularin

enfeksiyonlarinin lokal yayilimi,

4- Periferik sinirlerin invazyonu yolu ile
ulagr.'

Adli tip uygulamalarinda, ozellikle travma
sonrast gelisen merkezi sinir sistemi enfeksiyonlari
onemli yer tutmaktadir. Bununla birlikte, bu grup
hastaliklar, ani ve siipheli oliimler seklinde de
karsimiza ¢ikabildiginden giinlik otopsi pratigi
icinde oldukca sik rastlaniimaktadir.

Merkezi Sinir Sisteminin
Bakteriyel Enfeksiyonlar:
Epidural ve subdural enfeksiyonlar

Epidural ve subdural mesafenin lokalize
enfeksiyonlar1 olduk¢a nadir, ancak yiiksek
mortaliteye sahip tablolardir. Siklikla frontal ve
mastoid siniisten kaynaklanan enfeksiyonlar, orta
kulak, yiiz enfeksiyonlar1 ve kranial osteomyelit ile
iliskilidir."” Aktif piiriilan bir menenjitin subdural
alana yayilinm olduk¢a giic olmakla birlikte,
infantlarda subdural ampiyemin en sik nedenini
menenjitler olusturmaktadir.'”

Epidural ve subdural enfeksiyonlarin %35-
45’1ni streptokok tiirleri, %15-17’sini stafilokoklar
olusturmaktadir. Izole edilen diger
mikroorganizmalar arasinda; H. influenza, Gram (-
) bakteriler ve B. Fragillis gibi anaerob bakteriler
bulunmaktadir. Mikst enfeksiyon tablolar1 da
oldukga sik olarak karsimiza ¢ikmaktadir.'”

Kraniumda dura materin kemik yapiya sikica
tutunmus olmasi, epidural mesafedeki
enfeksiyonlarin siklikla lokalize kalmalarina neden
olurken, az sayida olguda, enfeksiyon dura materin
katlar arasinda yayilarak, kisa siirede pakimenenjit
tablosu olusturabilir. Pakimenenjitler yalmzca
bakteriyel enfeksiyonlar ile sinirli degildir. Oyle ki
sifiliz, Onemli bir pakimenenjit nedenidir.
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Tiiberkiilloz ve Bruselloz'a baghh graniillomatoz
pakimenenjit olusabilir. Non-bakteriyel
graniilomat6z pakimenenjit tablolart da
tamimlanmistir.  Etyolojileri ag¢ik degildir ancak
sarkoidoz, otoimmiin reaksiyonlar ve vaskiilitlerin
sorumlu olabilecegi diisiiniilmektedir."

Spinal  epidural enfeksiyonlar, kranial
enfeksiyonlardan daha sik olarak karsimiza
cikmaktadir. Bu durum, intervertebral foramenlerin
epidural mesafe ile plevra ve retroperiton arasinda
baglanti  saglamasi” ve/ya da  epidural
enjeksiyonlarin giiniimiizde giderek artan siklikta
kullaniliyor olmast ile agiklanabilir.*

Duranin kranial periosta sikica yapisik olmasi,
kiiciik diizlesmis abse olusumuna neden olur.
Subdural enfeksiyonlarda ise tablo biraz daha
komplekstir. Subdural enfeksiyonlar ampiyem
yada lokalize abseler seklinde goriilebilir. Bu
bolgede belirgin bir kapiller yatagi olmadigindan,
subdural mesafenin enfeksiyonlar1 subaraknoid
mesafede yanit ve graniilasyon dokusu olusturur.
Kronik enfeksiyonlarda pia-araknoidden kortekse
uzanan yapisikliklar olusur, bu yapisikliklar irinin
yayilimim1  sinirlayarak  kiiciik abse odaklar
seklinde kalmasina neden olur. Ancak daha sonra
bu kiiciik abseler birleserek, daha biiyiik caplh
subdural abseleri olusturabilir.'

Nadiren abselerin komsulugunda, perforan
arterlerin trombozlarina bagh kiiciik kortikal
infarktlar gelisebilir.'

Iyi tedavi edilmis yada spontan rezoliisyon ile
iyilesmis kiiciik abseler ge¢ donemde yalnizca
duranin i¢ tabakasinda kalinlasma ile karsimiza
cikar. Bu durum nadir bir rastlantisal post-mortem
bulgudur.'

Kapiller agin azligt nedeni ile medikal
tedavileri oldukc¢a giictiir. Cerrahi drenaj, temel
tedavi yontemidir. Ulasilmast zor
lokalizasyonlardaki abselerin tedavisi miimkiin

Olmmmérienjit: Leptomenenjitler ya da daha
sik kullanildig: sekli ile menenjitler, leptomeninks
ve subaraknoid mesafenin enfeksiyonlarini
tanimlamak amaci ile kullanilir. Menenjitlerin
cogunda enfeksiydz ajanlar etken olarak karsimiza
cikmakla birlikte subaraknoid mesafeye ulasan
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bazi kimyasal ajanlar da menenjit tablosuna neden
olurlar.'

Akut (Piiriillan) leptomenenjitler:

Subaraknoid mesafenin enfeksiyonlar agisindan
bir diisiik direng bolgesi olmasi ve bu alanda dolasan
serebro-spinal sivi varligt nedeni ile enfeksiyon
etkeni beyin, medulla spinalis ve ventrikiiler sistem
icinde kolaylikla yayilma imkani bulur.' Ozellikle
antimikrobiyal ajanlarin  kullamilmasindan  once
piiriilan menenjitler, hemen her yas grubunda 6nemli
bir mortalite ve morbidite nedeni olmuglardir.’

Piirtilan menenjitlerin  6nemli  bir boliimii
solunum yolu enfeksiyonlar1 ve otitlerin hematojen
yada direkt yayilimi, travma ve cerrahi girisimler
sonrasinda ya da gelisimsel anomalilerin bir
komplikasyonu olarak ortaya cikar. Hidrosefali

tedavisinde  kullanilan  ventrikiilo-atrial ~ yada
ventrikiilo-peritoneal ~ santlar da Onemli bir
1,3,6

enfeksiyon kaynagidir.

Yenidoganlar normal sartlarda transplasental
antikorlar ve kolostrumdan transfer olan antikorlar
nedeni ile dis ortamdan kaynaklanan enfeksiyon
etkenlerine karsi oldukca direnglidir. Ancak
prematiirite ve diisiik dogum agirhigr gibi tablolar
yenidogan  menenjitlerinde hazirlayici
faktorlerdir. Bu donemdeki menenjitlerin cogu
maternal genital sistem kaynakli mikroorganizmalar
tarafindan olusturulmaktadir. S. agalactia erken
yenidogan doneminde goriilen sepsis, sikintili
solunum sendromu, pndmoni ve menenjitlerden
sorumludur. Dogumdan haftalar sonra gerceklesen
enfeksiyonlarda ise kapsiillii grup B Streptokoklar
agirhk kazanir. E. coli, Citrobacter koseri (C.
diversus), L. monocytogenes 6nemli patojenlerdir.

zemin

- 6 ayliktan daha biiyiik cocuklarda H.influenza
akut menenjitlerin 6nemli bir  boliimiinden
sorumludur. Ancak wuygulanan basarili asilama
calismalar1 nedeni ile son yillarda bu etkene bagh
menenjit  olgularinda diisiis
izlenmektedir. Kiiglik cocuklarda S. pneumonia bir
diger 6nemli etkendir.

dramatik  bir

- N. meningitidis akut menenjit epidemilerinin
en Onemli nedenidir. Biiyiik cocuklar, adolesan
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donem ve geng eriskinlerde en sik rastlanan etken
grubunu olusturmaktadir.

- Eriskinlerde S. pneumonia ve cesitli gram (-)
basiller akut menenjit nedeni olarak karsimiza
cikmaktadir.

- L. monocytogenes yaslilar ve
yetmezIlikli hastalar icin de 6nemli bir patojendir.

Immiin

- Cerrahi santlar sonrasinda gelisen menenjit-
lerde Staf. epidermidis (%50-65) en sik rastlanan
enfeksiyon etkenidir. Staf. aureus (%15-25) ve
Gram (-) mikroorganizmalar (%5-15) onemli bir
grup olusturmaktadir.'”

Piyojenik  menenjitler nedeni ile Olen
hastalarin merkezi sinir sistemlerinde olusan
degisiklikler etkenin tiirii ne olursa olsun benzer

ozellikler gostermektedir.

Hiperakut Hastalik: Oliim ilk 24 saat icinde
gerceklesir. Post-mortem incelemede adrenal
kanamalar, karacigerin sentrilobuler nekrozu ve
DIC eslik edebilir. Bu dénemde noéropatolojik tani
oldukca  giictir.  Eksiida  seyrek  ancak
mikroorganizma sayisi c¢oktur. Leptomeningeal
arterlerde belirgin polimorf marginasyonu olabilir.
Makroskopik olarak meninkslerde irin yoktur an-
cak subaraknoid kanamayi diisiindiirecek sekilde
yogun konjesyon olabilir.'

Hiperakut meninjitler ~N.meningitidis, S.
pneumonia ve H. influenza yada nadir bir patojen
olan Anthrax’a bagli olarak goriilebilir."”

Akut Hastalik: 2 giin yada daha fazla bir
yasam siiresi 16kositlerin migrasyonuna izin verir.

Piiy ilk olarak, bazal sisternalar ¢evresinde
bulaniklik yada meningeal venler ¢evresinde ince
kremsi cizgiler seklinde goriilir. Bu nedenle
makroskopik olarak menenjit tanis1 koymak her
zaman kolay degildir.

3-7 giinler arasinda Oliimiin gergeklestigi
olgularda tiim beyin verteks ve bazisi sorumlu
organizmaya gore rengi sari-yesil arasinda degisen
kremsi bir pily tabakasi ile kaplidir. Meningeal
hiicresel eksiida, ©6n planda polimorf niiveli
lokositlerden olusmustur. Siklikla fibrin igerir.
Bakteri kiimeleri bulunabilir. Kiicilk meningeal
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arter ve venlerin baslangicta tutulumu nadirdir. Az
sayida polimorf niiveli 16kosit kortikal perivaskiiler
alana girmis olabilir. Korteks ddemlidir. Norofilde

spongiform  degisiklikler =~ dikkat  ¢ekicidir.
Noronlarda iskemik degisiklikler izlenir."”
Subakut Hastahk: Tedavisi gecikmis,

yetersiz tedavi edilmis ya da mikroorganizmanin
tedaviye direncli oldugu olgularda 1 hafta sonra
olim gerceklesir.

Eksiida icinde polimorf niiveli 1okositler
nisbeten azalmis, lenfosit ve plazma hiicreleri
agirhik kazanmistir. Fibrin ve makrofajlar da
bulunmaktadir ve makrofajlar giderek artig goste-
rir. Eksiida icinde yer alan az sayida damarda
fibrinoid nekroz ve tromboz goriilebilir. Bu durum
kiiciik kortikal nekrozlarin nedeni olarak karsimiza
cikar. Eksiida icinde yeralan hiicrelerin bir kismi
kortikal perivaskiiler alana gecerek bu alanda
subpial mikroglial hiicre ve  astrositlerin
proliferasyonuna neden olur. Bu tiir hiicresel
proliferasyon en sik pndmokok meninjitlerinde
goriilmektedir.  Ventrikiiler sisteme ilerleyen
enfeksiyonlarda ventrikiiler serebrospinal siv1
piiriilan karakter kazanir. Epandim siklikla piiy ile
stvanmig  goriiniimde olup, subepandimal alan
konjesyonedir. Ventrikiil duvarina sivanan pily
epandime zarar vererek hafif subepandimal
perivaskiiler infiltrasyon olusturabilir. Pnomokok
meninjitlerinde “Hemorajik Epandimit”
gelisebilir. Koroid pleksus benzer sekilde etkilenir.
Bazen “ Koroid Pleksit” tablosu da olusabilir.

Beyin, klasik 6dem bulgularim gosterir. Kesit
yapildiginda ventrikiiller komprese olmaktan ¢ok
genislemislerdir. Hidrosefali, bu doéneme ait
neredeyse en kesin bulgudur. Akuaduktus serebri
yada 4. ventrikiilde koyu kivaml piily bulunmasi ya
da bu bolgelerdeki eksiidanin organizasyonuna
bagli obstriiktif hidrosefali hatta piyosefali
gelisebilir. Bununla birlikte, yaygin meningeal
eksiidasyona bagli olarak serebrospinal sivi
emiliminin bozulmas1 kommiinikan hidrosefalilere
neden olabilir. Infeksiyon, kranial sinirler ve spinal
sinir koklerine yayilabilir. Bu alanda hiicresel
infiltrasyon ve demiyelinizasyon da izlenebilir."

Kronik Hastahk: Haftalar ya da aylar sonra
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Oliimiin gerceklestigi olgularda
degisiklikleri icerir. Baslangic enfeksiyonunu
takiben hidrosefali ve kortikal infarktlar gelisir. Bu
komplikasyonlar 6liime neden olmaz ancak cok

sayida norolojik kusurlara neden olur.'

goriilen

Komplikasyonlar: Komplikasyonlar, en sik
S. pneumonia enfeksiyonlarinda goriiliir.

Ozellikle ¢ocukluk caginda en 6nemli
komplikasyonu sensori-noral sagirliktir. Kranial

sinir ~ felgleri, hemipleji, serebellar hasar,
hidrosefali ve sekonder ataksiler ile post-
menenjitik epilepsiler gelisebilir. Cocuklarda

1Q’da diisme, davranigsal ve bilissel defektler

olusahibiikut ve kronik meninjitlerde 6zellikle geg
tedavi edilen meningokok meninjitlerinde eksiida
tamamen resorbe olmaz, serebral hemisferler
cevresinde ankiste sivi koleksiyonlart olusur. Eger
bu yapilar yeterince biiyiik ya da yaygin olurlar ise
ciddi basi semptomlaria neden olabilirler.'

Meninkslerin kalinlagsmasi bazal sisternalarin
tikanmasina neden olarak kommiinikan hidrosefali
tablosunun olusumuna neden olurlar. Medulla
spinalis ¢evresinde gelisen benzer organizasyonlar
tromboz yada vendz okliizyon yaratarak,
infarktlara neden olabilir.'

Kronik menenjitlerde kortikal infarktlarin
rezoliisyonu  zamanla  kortikal atrofi  ve
kompansatuar  hidrosefali  olusumuna neden

olab'@&é nadir bir diger komplikasyon venoz siniis
okliizyonuna bagh bilateral subkortikal beyaz
madde nekrozudur.'

Pia’min  bir  bariyer olarak  etkinligi,
eriskinlerde meninjitler ile birlikte beyin abseleri-
nin stk olarak karsimiza cikmasii engeller.’
Ancak, yenidoganlarda o©zellikle citrobacter
menenjitleri siklikla beyin abseleri ile sonuglanr.®
Yenidoganlarda E. coli, proteus ve citrobacter
menenjitlerinde  vaskiilit ile birlikte yaygin
hemorajik beyaz madde nekrozlar1 bildirilmistir."

L. monocytogenes klinik menenjit bulgulari
olmamasina karsin beyin sapi1 abseleri ile karsimiza
¢ikabilir.” Bu mikroorganizmani akut intrameduller
abse ve spinal araknoidit gibi  spinal
komplikasyonlar da bildirilmistir."’

Beyin abseleri

Turkiye Klinikleri J Foren Med 2005, 2
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Beyin absesi, bakteriyel menenjitlerin ardindan
merkezi sinir sisteminin en sik rastlanan 2.
enfeksiyonudur. b

Etyoloji: Leptomenenjitlerde oldugu gibi,
beyin abselerinde de enfeksiyon siklikla kronik
kulak, paranazal siniisler, akciger ya da kalp kapak
enfeksiyonlarindaki mikroorganizmalarin lokal ya
da hematojen yayilimi sonucu sekonder olarak
beyin parankimine ekilmesi ile olusur."'’ Bebek ve
cocuklarda meningomiyelosel ve ensefalosel gibi
konjenital malformasyonlar, enfeksiyon igin
onemli bir kaynak olusturur.'

En sik S. aureus, streptokoklar ve gram negatif
basiller tarafindan olusturulur. Dental sepsisler ile
iligkili abselerde ise Anaerob bakteriler ©n
plandadir.'

Patoloji: Beyin abselerine kaynak olan primer
enfeksiyonun yerlesim yeri, abselerin
lokalizasyonu {izerinde belirleyici role sahiptir.
Ornegin, frontal ya da etmoid siniisite bagli gelisen
abseler frontal lob, sfenoid siniisite bagl gelisenler
frontal ve temporal loblarda goriiliir. Otojenik
orijinli olanlar ise temporal lob, serebellum ve
nadiren beyin sap1 yerlesimi gosterir. Hematojen
orijinli abseler ise daha cok orta serebral arterin
suladig1 beyin alanlarinda goriilme egilimi tagir.
Bunu sirasi ile anterior ve posterior serebral
dOlaﬁﬁk%él"fﬁél beyin abselerinin gelisiminde, ilk
olarak hayvan modellerinde tanimlanmis 4 farkli
dénem bulunmaktadar.">'""

1- Erken serebrit (inokiilasyon sonrasi 1-3
giin): Siklikla beyaz madde ya da gri-beyaz madde
sinirinda  belirsiz  sinirlart  olan, icinde beyin
dokusunu infiltre etmis polimorf niiveli 16kositler
ve hizla cogalan mikroorganizmalardan olusan
yumusak ve likefaksiyon nekrozu gosteren
lezyonlardir. Cevre beyin parankimindeki &dem,
absenin yarattig1 kitle etkisini potansiyalize ederek,
intrakranial basing¢ artis1 ve herniasyonlara neden
olabir Gec serebrit (4-9 giin): Nekrotik, piiriilan
materyal, ince diizensiz bir graniilasyon dokusu ile
sinirlanmugtir. Perivaskiiler alanlar, polimorf niiveli
lokositler ve lenfositler ile sarilmis ve tipik
“cuffing” goriiniimiinii almistir .

3- Erken Kkapsiil (10-13 giin): Lenfosit,
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plazma hiicresi, monosit ve makrofajlar ile ¢ok
sayida yeni olusmus damar liimeni, kollajen lif
iceren ince bir kapsiil olusumu izlenir. Kapsiil,
baslangicta kortikal yilizde kalin ancak ventrikiiler
yiizde incedir. Bu donemde abseler, ventrikiiler
sisteme acilarak fatal bir tablonun meydana
gelmesine neden olabilir .

4- 14 giin ve sonrasi: Kapsiil sertlesir ve
cevredeki Odematoz beyaz cevherden kolayca
ayrilir hale gelir. Abse cevresinde ddem genellikle
yaygindir.'>'1?

Tiiberkiiloz

Tiiberkiiloz hastaliginin baglica iki etkeninden
biri, daha cok akciger enfeksiyonlarindan sorumlu
olan M. tiiberculosis digeri ise 6n planda intestinal
enfeksiyonlara neden olan M. bovis’dir. M.
tiitberculosis koompleksi icinde yer alan diger
bakteriler ise M. microti, M. gordonae, M.
africanum ve M. avium-intracellulare’dir. Bu grup
icinde yer alan bakteriler, akciger dis1
enfeksiyonlara neden olmakta ve daha ¢ok AIDS
hastaliginin seyrinde karsinuza ¢cikmaktadir.'

M. tuberculosis, 2-4um uzunlugunda cubuk
seklinde fakiiltatif intraseliiler bir bakteridir."

Tiiberkiilloz, gelismekte olan iilkelerde
endemik olarak goriiliir.” Gelismis iilkelerde iyi
kontrol edilmekle birlikte, etnik gruplar, yashlar,
alkolikler, intraventz madde kullanicilari, uzun
siireli immiin baskilayici tedavi gorenlerde, goriil-
me sikhigi oldukca yiiksektir. Ozellikle AIDS
pandemileri nedeni ile son yillarda tiim diinyada
hastaligin gériilme siklig giderek artmaktadir.'*

Tiiberkiilloz enfeksiyonu cogunlukla aktif
akciger tiiberkiilozu olan bir hastadan kaynaklanan
enfekte damlacik inhalasyonu ile bulasir. Baslangic
enfeksiyonunu takiben bakteri fagositler tarafindan
bolgesel lenf diigiimlerine tasinir. Primer akciger
enfeksiyonu odagi ve biiyliyen bolgesel lenf
diigiimiiniin ~ olusturdugu bu  yapiya“primer
kompleks™ adi verilir. Bu tablo immiin yetmezligi
olmayan kisilerde %90 oraninda gerileyerek
kendiliginden iyilesir. Ancak bazi bireylerde, tiim
viicuda yayilarak “milier tiiberkiiloz” adi verilen
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yaygin formu olusturur. Erken donemde tedavi
edilmedigi durumlarda milier tiiberkiiloz 6liimciil
bir seyir gosterir.""

Tiiberkiiloz menenjit

Tiiberkiiloz menenjit, merkezi sinir sistemi
tiiberkiiloz enfeksiyonunun en sik karsilagilan
formunu olusturmaktadir.""

Primer enfeksiyonu izleyen basilemi ya da
latent enfeksiyonun ge¢ reaktivasyonu ile etkenin,
merkezi sinir sistemine ulagmasi sonucu gelisir.
Tiiberkiilloz menenjit erken tedavi edildiginde
tedaviye oldukca iyi yanit verir. Ancak tedavinin
geciktigi durumlarda oliimciil seyredebilir ya da
komplikasyonlar1 nedeni ile agir nérolojik sekelller
birakarak iyilesebilir.""

Tiiberkiiloz menenjitlerde tani, akciger dist
bulgularin atipik olmast nedeni ile oldukga gii¢
olabilir. Risk gruplar1 ve bu gruplar ile temasi bu-
lunan kisilerde enfeksiyon olasiligr akla getirilme-

e 1
ldirGgriintiileme  yontemleri, beyin bazalinde
tutulumun gosterilebilmesi acisindan onemlidir.'

Tipik olarak beyin -omurilik sivist basinci 300
mmH,0’un iizerindedir. Berrak ya da hafifce
bulanik olabilir. Hiicre sayist 50-200x 10° /Ddir.
Cogunlukla mononiikleer hiicrelerden olusmakla
birlikte erken donemde az sayida polimorf niiveli
lokositler de goriilebilir. Total protein hastaligin gec
doénemlerinde 2g/I'nin {izerine ¢ikar. Glukoz 1,2-1,6
mmol/I ya da daha diisiik degerlerde olabilir."

Farkli calismalarda, beyin omurilik s1visi
orneklerinin  %20-90’1inda aside direngli basil
gosterilebilecegi  bildirilmektedir.'®  Giiniimiizde
giderek daha yaygin olarak kullanilan gen amplifi-
kasyon teknikleri beyin - omurilik sivisinda M.
tiiberculosis genomu saptamada en hizli ve duyarl
teknikler olarak karsimiza ¢ikmaktadir.'”'®

Patoloji

Makroskopik ozellikler: Bazal sisternalari ve
ponsu kaplayarak, Sylvian fisslir ve sisterna
magna’ya giren kalin gri-yesil renkli eksiida
karakteristik makroskopik goriiniimii olusturur.
Gec donemde oOlen olgularda eksiida fibroz bir

karakter kazanabilir."""
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Beyin kesitlerinde hidrosefali, beyaz maddede
odem, tiiberkiiller ve orta serebral arterlerin
suladig1 bolgede infarkt goriilebilir.""

Mikroskopik ozellikler: Tiiberkiiller, merkezi
kazedz nekroz alam ile bunu ¢evreleyen epiteloid
hiicreler ile periferde lenfositlerin olusturdugu bir
halkadan olusur. Langhan’s tipi dev hiicreler az
sayida bulunabilir. Aside direngli basiller dokuda
degisen oranlarda goriiliir. Meningeal damarlarin,
iltihap ile etkilenmesi sonucu beyin parankimine
uzanan vaskiilitler geligebilir. Arter ve venlerde
iltihap fibrinoid nekroza ilerleyerek, tromboz ve
infarkta neden olabilir. Serebral korteksin dis
laminast ve serebellumun yiizeyel foliumlarinda
perivendz lenfositik infiltrasyon ve mikroglial
iireyis goriilebilir."

Nadiren tiiberkiiloz menenjiti, akut fulminan
bir seyir izler. Bu tabloda eksiida icinde
polimorflar daha yogundur ve komsu beyin
parankiminde akut tiiberkiiloz ensefalopatisi olarak
adlandirilan, fulminan nekrotizan ensefalit gelisir.
Beyin sismesi, yaygin ya da yama tarzinda miyelin
kaybi, beyaz maddede kanama alanlari, noron
kayb1 ve gliozis goriiliir. Bazi arastirmacilar, bu
tablonun, basil antijenleri ya da miyelin ile iliskili
bir antijene karst dokunun gelistirdigi asir1 duyarlik
reaksiyonu oldugunu savunmaktadir.'

Epidural ve subdural tiiberkiiloz absesi

Subdural ve epidural mesafede yerlesmis
tilberkiiloz abseleri olduk¢a nadirdir. Epidural
abseler siklikla spinal tiiberkiiloz ya da Pott
abselerinin bir komplikasyonu olarak karsimiza
cikar.'

Beyin ve spinal kordun tiiberkiillomlar

Tiiberkiilomlar, tiiberkiilozun sik goriildigi
bolgelerde intrakranyal kitle lezyonlarinin halen
stk goriilen bir nedenidir.”” Genellikle birden
coktur. En sik serebellum, pontin tegmentum ve
parasentral lobiil’de goriiliirler. Nadiren spinal
kord tiiberkiilomlar1 da bildirilmistir. 2-12 mm
capinda oval-yuvarlak kitleler olusturur. Ancak
kiiciik nodiillerin birlesmesi ile daha biiyiik caph
lobiiler kitleler de goriilebilir.'
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Makroskopik ozellikler: Sari-krem renkli
nekrotik bir merkez ile bu alani ¢evreleyen 1-3 mm
kalinliginda jelatindz bir halka ile karakterizedir.
Cevredeki beyin  parankiminden kolaylikla
ayrilabilir."

Mikroskopik ozellikler: Kazeoz bir merkezi,
dev hiicreler, lenfositler ve fibrozisin olusturdugu
graniilomat6z reaksiyon c¢evreler. Cevredeki beyin
parankiminde gliozis izlenir. Lezyonlar icinde M.
tiiberculosis ~ Ziehl-  Neelsen  boyast ile
gosterilebilir. Kistik degisiklikler gosterebilecekle-
ri gibi, fibrozis ya da kalsifikasyon ile
kendiliginden gerileyebilirler.'

Tiiberkiiloz absesi

Beynin gercek abseleri, tiiberkiilomlarin
aksine cok sayida M. tuberculosis ve irin igeren
nekrotik bir merkeze sahiptir. Genellikle birden
coktur ancak soliter abseler de bildirilmistir.
Tiiberkiillomlarin, kaze6z materyalinin likefaksiyo-
nu ile olusan psddo abselerden cevrede
graniilomatdz reaksiyonun olmamast ile ayrilir."

Tiiberkiiloz abseleri AIDS’in  epidemileri
nedeni ile daha sik goriiliir hale gelmistir."*

Atipik mikobakteri enfeksiyonlari

M. avium kompleksi (M. avium ve M.
intracellulare), M. kansasii, M. scrofulaceum, M.
xenopi, M. genavense, M. malmoese’nin aralarinda
bulundugu atipik  mikobakteriler, gecmiste
saprofitik organizmalar olarak adlandirilmistir.
Ancak gilinlimiizde ozellikle AIDS hastalarinda,
atipik mikobakterilerin neden oldugu firsatgi
enfeksiyonlar, giderek daha ¢ok ilgi cekmektedir.'

M. avium kompleksi AIDS hastalarinda en sik
karsilasilan enfeksiyon etkenlerinden biridir."”
Yaygin M. avium enfeksiyonlarinda merkezi sinir
sistemin tutulumunun derecesi, klinik bulgular ile
paralellik gostermeyebilir. Olgularin  ¢cogunda
yalnizca perivaskiiler makrofaj birikimi goriiliir.
Makrofajlarda PAS (+) ve EZN(+) mikobakteriler
bulunur. Immun yetmezligi bulunmayan kisilerde
merkezi sinir sisteminde atipik mikobakteri
enfeksiyonlari ¢ok enderdir.*

Sifiliz

Treponema pallidum ad1 verilen bir spiroketin
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neden oldugu enfeksiyon hastaligidir. Venereal
yolla, kan transfiizyonu ile ya da transplasental
yolla gecisi bildirilmistir.'

Klinik Bulgular: Tedavi edilmeyen ya da
yetersiz tedavi edilen olgularin yaklasik %10-50’si
on planda merkezi sinir sistemi tutulumu ile giden
tersiyer sifiliz donemine ilerler.""”> Olgularin biiyiik
bolimiinde bu donem asemptomatik seyreder.
Tedavi edilmeyen ve primer enfeksiyondan 13-18
ay sonra degerlendirilen semptomsuz olgularin 1/3
iinden fazlasinda hafif pleositoz ve minimal protein
artigt ile karakterize BOS bulgulart izlenmistir.'

Meningovaskiiler Norosifiliz: Ik
enfeksiyondan 5-10 yil sonra ortaya cikar. Me-
ninkslerde diffiiz ya da beyin tabaninda lokalize
kronik infiltrasyon, perivaskiiler lenfosit ve plazma
hiicresi infiltrasyonu ile karakterizedir. Plazma
hiicrelerinin varlig1 spesifik degildir ancak, sifiliz
tanisi acisindan karakteristiktir. Arterlerde iltihaba
ek olarak belirgin fibréz intimal proliferasyon
goriiliir. Elastik laminanin korunmasina Kkarsin,
media tabakasinda incelme dikkat c¢ekicidir
(Heubner arteriti). Endarterit tablosu, siklikla
multipl iskemik infarktlara yol acar.""

Genel Parezi (Dementia Paralytica): Primer
enfeksiyondan 10-15 yil sonra goriiliir. Klinikte
ilerleyici davrams ve kisilik bozukluklari, demans,
dizartri, miyoklonik kasilmalar, nobetler, spastisite
goriiliir. Her iki pupil kiigiik ve diizensiz olup,
midriyatik ilaglar ile dilatasyon cevabi ve 1sikta
miyotik cevap kaybolmustur. Akomodasyonda
konstriikksiyon ~ gosterirler (Argyll Robertson
pupillas).'

Makroskopik bulgular: Beyin kiiciilmiis ve
serttir. Yiizeyi Orten pia-araknoid kalinlagmis, opak
goriiniimdedir. Bu goriiniim frontalde daha belirgin
olup, oksipitale dogru azalir. Ventrikiiller
genislemistir. Ependim, ince buzlu cam goriinii-

mﬁnMﬂ'kli'(l)skopik bulgular: Serebral atrofi,
yaygin noron kaybi ve astrositoz ile eslik eden
kronik meningoensefalit tablosudur. Bulgularin
hicbiri spesifik degildir. Taninin dogrulanmasi igin
etkenin glimiisleme yontemleri ile gosterilmesi
gereklidir. Nadiren rod hiicreleri adi verilen,
nukleuslart pia’ya dikey seyreden prolifere olmus
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ve uzamig mikroglial hiicreler ve gomlar da
goriilebilir. Gom’larin ¢aplart lmm-4 cm arasinda
degistiginden ozellikle biiyiikk capli gomlar kitle
etkisi yaratabilir.""

Tabes Dorsalis: Primer enfeksiyondan 10-15
yil sonra goriiliir. Dorsal kokler ve posterior spinal
kolonda demiyelinizasyon, atrofi ve dejenerasyon
ile karakterizedir. Ilerleyici duysal kayip ve ataksi
ile kendini gosterir. Nadiren agri ve sicaklik
kayiplar1 da ortaya ¢ikar. Agir duysal denervasyon,
yiik tasiyan eklemlerde tekrarlayan minér travma
yaratarak, trofik zarar ile karakterize Charcot
eklemleri olusumuna yol acar.""

Mikroskopik degerlendirmede, dorsal sinir
koklerinin subaraknoid parcasinda lokalize enflama-
tuar ve fibréz meningovaskiiler lezyonlar izlenir.'

Lyme Hastahg
Borrelia burdorgferi tarafindan olusturulan bir
enfeksiyon hastaligidir. Soguk alginligi benzeri
semptomlara neden olur. Bazen eritema kronikum
migrans seklinde deri dokiintiilerine yol agar.'

Klinikte kronik menenjit ve radikiilit tablolar
ile ortaya cikar. Fasyal sinir paralizileri, diger sinir
paralizileri ya da spinal kok sendromlart seklinde
ortaya cikabilir. Kronik enfeksiyonlarda, artrit
gelisir ve multipl skleroz ya da norodejeneratif
demanslari taklit eden
demiyelinizasyonlar izlenebilir."

ensefalit ve

Periferik ve merkezi sinir sisteminde
perivaskiiler mononiikleer inflamatuar infiltrasyon
ile aksonal dejenerasyon ve mikroglial nodiiller
bulunur.'

Merkezi sinir sistemi lezyonlarinin patogenezi
acik degildir. Ancak direkt bakteriyel invazyondan
cok, immiinopatolojik siireclerin bir sonucu oldugu
diistiniilmektedir. Bununla birlikte bir olgu
sunumunda organizmanin ve PCR yodntemi ile B.
burgdorferi DNA'sinin  beyin  biopsilerinde
saptandig bildirilmektedir.”'

Sonug olarak, merkezi sinir sistemi enfeksiyon
hastaliklarinin  patolojisi, olduk¢a karmagik ve
siklikla birbirleriyle ortiisen tablolar1 icermektedir.
Bu nedenle otopsi uygulamalarinda, enfeksiyon
etkeninin  dokuda  yarattigi  degisikliklerin
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taninmasinin yanisira, histokimyasal yontemlerle
etkenin dokuda gosterilmesi, etkenin izolasyonu,
kiiltiirde tiretilmesi ve deney hayvanlarinda etkenin
olusturdugu doku reaksiyonlarinin goézlenmesi,
enfeksiyon hastaliklar1 patolojisine yaklagimda
giderek daha biiyilk onem kazanmaktadir. Bu
durum o6zellikle ani 6liime yol agarak, adli otopsi
uygulama alanina giren olgularda, yeterli ve uygun
ornekleme  yapilmasini  gerekli  kilmaktadir.
Enfeksiyon patolojisinde, 6zellikle merkezi sinir
sistemi enfeksiyonlarinda rutin uygulamalarda da
kullanilmasi  gereken, patoloji, mikrobiyoloji,
genetik, immiinoloji ve belki epidemiyoloji gibi tip
dallarinin birlikteligini gerektiren bir alt yapinin
olusturulmasi iilkemiz i¢in de giderek kacinilmaz
hale gelmektedir.
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