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Abstract: Meningitis is one of the most important causes of morbidity and mortality in underdeveloped 

and developing countries. The distribution of meningitis agents varies depending on many factors such as 

age, season, geographical region and socioeconomic level. The aim of this study was to investigate the 
distribution of viral meningitis agents in patients with pre-diagnosed meningitis in a university hospital.  

Between 01.04.2019-01.04.2024, 1588 patients with a prediagnosis of meningitis admitted to various 

outpatient clinics and wards were included in the study. Cerebrospinal fluid (CSF) obtained from the 
patients was analyzed for viral agents by polymerase chain reaction (PCR) method. In our study, 17 

(1.07%) patients were positive for HHV-7, 13 (0.81%) for EBV, 10 (0.60%) for HHV-6, 8 (0.50%) for 

HSV-1, 7 (0.44%) for CMV, 6 (0.37%) for VZV and 3 (0.18%) for HSV-2. Knowing the frequency and 
distribution of meningitis agents that vary according to geographical regions is important for appropriate 

empirical treatment. With the multiplex PZR method, many pathogens can be investigated simultaneously 

and the causative agents can be identified. It is very important to have information about the distribution 
of meningitis agents in our country by increasing the number of molecular epidemiologic studies. 
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Özet: Menenjit gelişmemiş ve gelişmekte olan ülkelerdeki en önemli morbidite ve mortalite 

nedenlerinden biridir. Menenjit etkenlerinin dağılımı yaş, mevsim, coğrafi bölge, sosyoekonomik düzey 

gibi birçok faktöre bağlı olarak değişmektedir. Bu çalışmanın amacı, bir üniversite hastanesindeki 
menenjit ön tanılı hastalarda viral menenjit etkenlerinin dağılımının araştırılmasıdır. Çalışmaya 

01.04.2019-01.04.2024 tarihleri arasında çeşitli poliklinik ve servislere başvuran menenjit ön tanılı 1588 

hasta dahil edildi. Hastalardan alınan beyin omurilik sıvısında (BOS), polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) 
metoduyla viral etkenler araştırıldı. Çalışmamızda 17 (%1,07) hastada HHV-7, 13 (%0,81) hastada EBV, 

10 hastada HHV-6 (%0,60), 8 (%0,50) hastada HSV-1, 7 (%0,44) hastada CMV, 6 (%0,37) hastada VZV, 

3 (%0,18) hastada HSV-2 pozitif saptandı. Coğrafi bölgelere göre değişiklik gösteren menenjit etkenlerin 
sıklığını ve dağılımını bilmek uygun ampirik tedavi açısından önem arz etmektedir. Multipleks PZR 

metoduyla birçok patojen aynı anda araştırılarak etkenler tespit edilebilmektedir. Moleküler 

epidemiyolojik çalışmaların sayısı arttırılarak ülkemizdeki menenjit etkenlerinin dağılımı hakkında bilgi 
sahibi olabilmek oldukça önemlidir.  

Anahtar Kelimeler: Viral Menenjit, Multipleks PZR, Epidemiyoloji; Herpesvirus, Beyin Omurilik Sıvısı 
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1. Giriş 

Menenjit zamanında tanı ve tedavi gerektiren, 

komplikasyonları yüksek, etkenin türüne bağlı 

olarak solunum, fekal-oral ve kan yoluyla 

yayılabilen; doğrudan sinir sistemine invazyon 

gösterebilen ayrıca vektör aracılığıyla da bulaşabilen 

bir hastalıktır. Menenjit etiyolojisinde en sık bakteri 

ve virüsler rol oynar. Özellikle viral menenjitler, 

gelişmekte olan ülkelerde yüksek morbidite ve 

mortalite oranlarına sahip olmasından dolayı en 

önemli halk sağlığı sorunlarından biridir (1). Viral 

menenjitlerin genellikle 1 yaşından küçük 

çocuklarda görülmesiyle beraber ateş, baş ağrısı, 

ense sertliği, gastroenterit, iştahsızlık, döküntü gibi 

diğer viral enfeksiyonlarda da görülebilen klinik 

belirtiler oldukça sık tespit edilir (1,2). Aseptik 

menenjit, beyin ve omuriliği çevreleyen meninks adı 

verilen zarların iltihaplanmasıdır. Aseptik menenjitin 

enfeksiyöz ve enfeksiyöz dışı birçok nedeni vardır. 

Aseptik menenjite genellikle virüsler yol açarken 

nadiren kısmen tedavi edilmiş bakteriler de neden 

olabilmektedir (3). Literatürde tüm yaş gruplarında 

en sık viral menenjit etkeni olarak Enterovirus (EV) 

bildirilmiş olup, Herpes simpleks virus (HSV) -1, 

HSV-2, Human Herpes Virus (HHV)-6, HHV-7, 

Varicella zoster virus (VZV), Sitomegalovirus 

(CMV) viral menenjitlerde en sık tespit edilen 

patojenlerdir (4-7). Kızamık, kızamıkçık, kabakulak 

aşısıyla birlikte kabakulak menenjitlerinin görülme 

sıklığında önemli bir düşüş saptanmıştır (1). Viral 

menenjit ön tanısı alan hastaların %50-60’ında 

etiyolojik ajanın tespit edilemediğini bildiren 

çalışmalar mevcuttur (8,9). Viral menenjitlerin 

etiyolojik dağılımı; yaşa, coğrafi bölgelere, 

mevsimlere, genetik yapıya ve sosyoekonomik 

koşullara bağlı olarak değişmektedir (10). Menenjit 

vakalarının çoğunda etken saptanmadan hızlı bir 

şekilde ampirik tedaviye başlanılması 

gerekmektedir. Toplum kaynaklı HSV 

meningoensefalitinde, erken ve hızlı bir şekilde 

başlanan asiklovir tedavisi, morbidite ve mortaliteyi 

önemli ölçüde azaltmaktadır. Tedavi ne kadar hızlı 

başlatılırsa nörolojik sekellerin ve ölüm oranlarının 

o kadar düşük olduğu gözlenmektedir. Özellikle 

tedavinin ilk 48 saati içinde intravenöz asiklovir 

tedavisi, hastalık seyrinin olumlu etkilenmesi 

açısından kritik bir öneme sahiptir. Tedavi 

edilmediği takdirde HSV ensefalitinin mortalite 

oranı %70’lere kadar çıkabilmekte iken asiklovir 

tedavisi ile bu oran %20-30 seviyelerine inmekte ve 

sağ kalımda belirgin bir iyileşme sağlanmaktadır 

(11). Uygulanacak olan ampirik antimikrobiyal 

tedavi, hastanın yaşına ve hastanın bulunduğu 

coğrafi bölgedeki en sık görülen patojenlere uygun 

olarak başlanılmalıdır (12).  

Bu çalışmanın amacı, hastane bilgi sisteminden 

retrospektif olarak araştırılan menenjit ön tanılı 

hastaların beyin omurilik sıvısı (BOS) 

numunelerinde saptanan viral etkenlerin 

incelenmesidir.  

2. Gereç ve Yöntem 

Çalışmamıza menenjit şüpheli hastalardan alınan 

BOS numunelerinden Nisan 2019-Mart 2024 ayları 

arasında multipleks polimeraz zincir reaksiyonu 

(PZR) çalışılmış olan hastalar dahil edildi. 

BOS numunelerinde saptanan viral patojenler 

hastane bilgi sisteminden retrospektif olarak 

araştırılarak dahil edildi. 1588 örneğin 486’sı 18 yaş 

altında, 1102’ si 18 yaş üzerindeydi. Klinisyenler 

tarafından en az 1 mililitre olacak şekilde steril tüpe 

alınan BOS numuneleri, aşırı atmosfer değerlerine 

(<18°C veya >37°C) veya güneş ışığına maruz 

kalmasına izin verilmeden en kısa sürede 

laboratuvara ulaştırıldı. Laboratuvar çalışması 

yapılana kadar BOS numuneleri, üretici firma ve 

kılavuzların önerileri doğrultusunda 24 saate kadar 

+4°C’de, 24 saatten sonra -80°C’de saklandı. Viral 

RNA izolasyonu, Viral DNA and RNA Ribospin
TM

 

vRD Extraction (GeneAll, Güney Kore) kiti 

kullanılarak yapıldı.  BOS örneklerindeki viral 

etkenlerin dağılımı PZR yöntemi ile araştırıldı. 

Allplex Meningitis-V1 Assay (Seegene, Güney 

Kore) kiti kullanılarak HSV-1, HSV-2, VZV, EBV, 

CMV, HHV-6, HHV-7 patojenleri BIO-RAD 

CFX96 (California, ABD) PZR cihazında araştırıldı.  

2.1. İstatistiksel Analiz 

Çalışmadan elde edilen veriler bilgisayara 

aktarılarak SPSS (Statistical Package for Social 

Sciences) 21.0 paket programı ile analiz edildi. 

Tanımlayıcı analizlerde frekans verileri sayı (n) ve 

yüzde (%) olarak gösterildi.  Yaşlar arasındaki 

istatistiksel fark ki-kare testi kullanılarak belirlendi. 

3. Bulgular  

Çalışmaya dahil edilen 1588 BOS numunesinin, 

825’i (%51,9) erkeklere, 763’ü (%48,1) kadınlara 

aitti. 1588 BOS numunesinin 64’ünde (%4,03) viral 

patojen saptandı.  Çalışmamızdaki hastalarda en 

küçük yaş 0, en yüksek yaş 91, medyan yaş 18 

olarak tespit edildi. Çalışmamıza dahil edilen 

hastaların yaş ortalaması 27,76 olarak saptandı. 18 

yaş altı 486 hastanın 7’sinde (%1,44); 18 yaş üstü 

1102 hastanın 57’sinde (%5,17) viral menenjit 

patojen pozitifliği saptandı. Erişkin yaş grubundaki 

viral menenjit etken pozitifliğinin yüksekliği çocuk 
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yaş grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı saptandı 

(p<0,001).  Çocuk ve erişkin yaş grubunun ikisinde 

de en sık etken olarak HHV-7 saptandı.  

17 (%1,07) hastada HHV-7, 13 (%0,81) hastada 

EBV, 10 hastada HHV-6 (%0,60), 8 (%0,50) hastada 

HSV-1, 7 (%0,44) hastada CMV, 6 (%0,37) hastada 

VZV, 3 (%0,18) hastada HSV-2 pozitif saptandı 

(Tablo-1).  

 

Tablo 1. Viral Etkenlerin Pozitiflik Yüzdeleri (%)  

Etken  
 Pozitif 

n (%) 
 

HHV-7  17 ( %1,07)  

EBV  13 ( %0,81)  

HHV-6  10 (%0,62)  

HSV-1  8 (%0,50)  

CMV  7 (%0,44)  

VZV  6 (%0,37)  

HSV-2  3 (%0,18)  

Toplam  64 (%4,03)  

 

İki hastada HHV-7 ve EBV pozitifliği, iki hastada HHV-7 ve VZV pozitifliği, bir hastada HHV-7 ve HSV-2 

pozitifliği, bir hastada CMV ve EBV pozitifliği, bir hastada EBV ve VZV pozitifliği, bir hastada ise HHV-7, 

HSV-2 ve VZV pozitifliği aynı anda saptandı.  

Viral patojenlerin mevsimlere göre dağılımına Şekil-1’de yer verildi. 

 

 

Şekil 1. Viral patojenlerin mevsimlere göre dağılımı 

 

Birden fazla viral menenjit etkeni saptanan dokuz 

hastanın dördünde immunsupresyona açan malignite 

öyküsü yer almakla beraber; CMV saptanan yedi 

hastanın üçünde malignite öyküsü, birinde ise 

transplantasyon öyküsü mevcuttu. Viral menenjit 

saptanan BOS numunelerinin glikoz ve protein 

düzeylerinin Ortalama±Standart Sapma (Ort±SD) 

değerlerine Tablo-3’te yer verilmiştir. 

Laboratuvarımızda BOS glikoz düzeyinin referans 

aralığı 40-70 mg/dl, protein düzeyinin referans 

aralığı 15-45 mg/dl’dir.   

 

 

0 1 2 3 4 5 6 7 8
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Viral Patojenlerin Mevsimlere Göre Dağılımı 
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Tablo 2. Viral Patojen Saptanan BOS Numunelerinin Glikoz ve Protein Düzeyleri 

 

 

  

 

 

 

 

 

4. Tartışma ve Sonuç 

Viral menenjitlerde, BOS’tan yapılan Gram boyama 

ve kültür teknikleriyle patojen saptanamaz. 

Genellikle lenfosit ve protein artışıyla tespit edilir 

(13). Moleküler yöntemlerden Multipleks PZR 

yönteminin tanıda sık kullanılmasına rağmen 

ABD’de %81,5, Katar’da %62, Birleşik Krallık’ta 

%42 oranında BOS numunelerinde herhangi bir 

patojen saptanamamıştır (14-16). Literatürde, 

patojen izole edilemeyen menenjit vakalarının 

sayısındaki fazlalığın, multipleks PZR kitleriyle 

araştırılan virüs ve bakteri tiplerinin sınırlı 

olmasından kaynaklandığı belirtilmektedir (15-18). 

Çalışmamızda kullanılan ticari kitten dolayı 

Enterovirus ve bakteriyel etkenlerin 

saptanamamasından dolayı pozitiflik oranlarının 

tespit edilenden daha fazla olduğunu düşünmekteyiz. 

Literatürde menenjit vakalarındaki HSV pozitifliği 

%1-3 arasında bildirilmektedir (19). Sarınoğlu ve 

ark. yaptığı bir çalışmada en sık etkenler %34,2 ile 

HSV-1, %22,8 ile EV olarak tespit edilmiştir (20). 

İzmir’de yapılan bir çalışmada da en sık etken olarak 

%15 ile EBV bulunmuştur (21).  Samsun’da yapılan 

bir çalışmada ise en sık etken olarak %20 ile HSV-1 

bulunmuştur (22). Bölgemizde başka bir merkezde 

yapılmış olan bir çalışmada ise en sık etken olarak 

%6,5 ile Enterovirus saptanmış olup, %5 ile HSV-1, 

%2,5 ile HHV-6, %0,5 ile HSV-2 en sık tespit edilen 

patojenler olmuştur (19).  

Suudi Arabistan’da yapılan bir çalışmada menenjit 

etkenleri olarak %25 EV, %7,9 HHV-6, %1,3 CMV,  

%3,8 VZV, %0,8 HSV-2 pozitifliği  saptanmıştır 

(23). Mısır’ da yapılan bir çalışmada da sırasıyla en 

sık EV, HSV-1, EBV, HSV-2 saptanmıştır (24). 

Literatürde, viral menenjit etken dağılımının coğrafi 

bölgelerde farklılıklar gösterdiği bildirilmiştir. 

EV’den sonra Fransa, İngiltere, İspanya, ABD gibi 

gelişmiş ülkelerde ikinci en sık etken HSV olarak 

tespit edilmiştir (7,8,25). 2021 yılında Katar’da 

yapılmış olan bir çalışmada da en sık etkenler 

sırasıyla EV, Adenovirus, HSV-1 ve HSV-2 olarak 

saptanmıştır (26).  Bizim çalışmamızda kullanılan 

ticari kitin içeriğinde Enterovirus olmamasından 

dolayı, en sık pozitiflik sırasıyla HHV-7 (%1,07), 

EBV (%0,81), HHV-6 (%0,62) olarak tespit 

edilmiştir. Literatürde viral menenjit tanısında 

kullanılması gereken altın standart yöntemin viral 

DNA veya RNA tespiti yapan PZR olması gerektiği 

belirtilmektedir (27). Pediatrik hasta grubunda 

yapılmış olan bir çalışmada Enterovirüs 

menenjitlerinde etken saptamada RT-PZR 

yönteminin duyarlılığı %100 saptanırken viral kültür 

duyarlılığı %38 saptanmış olup, yine Parechovirüs 

menenjit vakalarında yapılan başka bir çalışmada ise 

patojeni tespit etmede RT-PZR yönteminin 

duyarlılığı %100 olarak belirlenirken viral kültürde 

etken saptanamamıştır (28). HIV, kabakulak, herpes, 

arbovirüs menenjit vakalarında tanıda serolojik 

testler kullanılabilir. Ancak hastalığın erken 

evrelerinde sonuçların negatif olabileceği 

unutulmamalı yaklaşık iki hafta sonra ikinci bir 

numuneyle olası viral menenjit etkenleri 

araştırılmalıdır (29,30). Hastanemizde kullanılan 

ticari kit içeriğinden dolayı viral menenjit ön tanılı 

pediatrik hastaların BOS numunelerinin birçoğunun 

dış merkeze gönderilmesi nedeniyle ve ülkemizdeki 

başarılı aşı çalışmaları sayesinde, çalışmamızda yer 

alan erişkin yaş grubunda viral menenjit etken 

pozitifliği saptama oranı çocuk yaş grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı seviyede daha yüksek 

saptanmıştır.   

Literatürde viral menenjit vakalarının en sık ilkbahar 

ve yaz aylarında, bakteriyel menenjit vakalarının ise 

kış aylarında artış gösterdiği bildirilmektedir 

(19,31). Bizim çalışmamızda da viral menenjit etken 

 

 

Viral 

Patojenler  

             Beyin Omurilik Sıvısı (BOS) Biyokimyasal Özellikleri 

                 Glikoz Düzeyi 

                   (Ort±SD) 

                               

            

            Protein Düzeyi 

               (Ort±SD) 

 

Hücre sayımı (mm3) 

          (Ort±SD) 

HHV-7            58,88 ±11,43             41,47 ±19,42            358,82 ±127,76 

EBV           58,53±14,50           36,15±16,64           338,46±104,39 

HHV-6           60,00±11,95           35,2±15,40           320,00±78,88 

HSV-1           51,25±7,70           55,00±26,52           375,00±70,71 

CMV                   51,71±10,06           51,85±26,97           357,14±97,59 

VZV                          56,71±19,83           38,66±14,98           440,00±207,36 

HSV-2                           47,33±14,22           47,33±16,44           333,33±152,75 
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pozitifliği en sık ilkbahar ve yaz aylarında tespit 

edilmiştir.  

Menenjit ön tanılı hastalarda BOS numunelerinin 

biyokimyasal özellikleri incelendiğinde glikoz 

seviyesinin normal, protein düzeylerinin ise normal 

veya yüksek olması viral menenjit tanısını 

desteklemektedir (32). Bizim çalışmamızda da viral 

patojen saptanan BOS numunelerinin biyokimyasal 

özellikleri viral menenjit bulguları lehine 

saptanmıştır.  

Literatürde en sık viral menenjit etkeni olarak 

Enterovirüs bildirilmiş olup, bizim çalışmamızda en 

sık viral menenjit etkeni olarak HHV-7 

saptanmasının kullandığımız ticari PZR kitinin 

Enterovirus ve bakteriyel etkenleri saptayamamasına 

bağlı olduğunu düşünmekteyiz.  

Yeni nesil dizileme metodları son yıllarda virüsler 

dahil birçok patojeni tespit edebilmek için çeşitli 

çalışmalarda kullanılmıştır. Bu metodun menenjit 

tanısında kullanılmasıyla ilgili literatürde henüz fikir 

birliği sağlanamamış olup, daha fazla sayıda 

çalışmaya ihtiyaç vardır (30).  

Sonuç olarak menenjit; gelişmekte olan ülkelerde 

önemli bir halk sağlığı sorunudur. Bu hastalarda 

morbidite ve mortaliteyi azaltmak için erken tanı ve 

tedavi çok önemlidir. Erken tanı için genelde 

multipleks PZR metodu kullanılmaktadır. Ticari 

olarak kullanılan kitin tespit edebileceği virüs ve 

bakteri türlerinde farklılıklar olabilmektedir. 

Mümkünse hem viral hem de bakteriyel etkenleri 

beraber tespit edebilen geniş panelli ticari kitler 

tercih edilmelidir. Çalışmamızın, menenjit 

etkenlerinin dağılımıyla ilgili yapılacak moleküler 

epidemiyolojik çalışmalara katkı sağlayacağını 

düşünmekteyiz.  
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