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lzvlecek

V prispevku predstavljamo primer mladostnice, ki je priSla na
elektivni ortopedski poseg, a je Ze pred predvidenim kirur-
Skim posegom razvila klini¢no sliko gnojnega meningitisa.
Zaradi hitrega poteka bolezni in resnih posledic moramo
vedno pomisliti na gnojni meningitis in ¢im prej uvesti anti-
bioti¢no zdravljenje.

Kljucne besede: meningokokni meningitis, motnja zavesti.

Prikaz primera /
Casereport

Abstract

We present the case of an adolescent girl who was admitted
for an elective orthopaedic procedure but prior to surgery
developed signs of purulent meningitis. Due to the rapid cou-
rse of the disease and serious complications, it is imperative
to suspect purulent meningitis because antibiotic treatment
must be started as soon as possible.

Key words: meningococcal meningitis, disturbance of
consciousness.
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Uvod

Gnojni meningitis je bakterijsko vnetje
moZganskih ovojnic. Zaradi visoke smr-
tnosti nezdravljene bolezni sodi med
nujna stanja v infektologiji. Po uved-
bi obveznega cepljenja proti bakteriji
Hemophilus influenzae tipa b (Hib) in
cepljenja proti pnevmokoku je menin-
gokok (Neisseria meningitidis) postal
najpogostejsi povzrocitelj bakterijskih
meningitisov pri otrocih, starejSih od 1
meseca, in pri mladostnikih (1-3).

Klini¢na slika gnojnega meningitisa se
kaZe s triado poviSana telesna tempe-
ratura, otrplost tilnika in motnja zaves-
ti, prisotni pa so lahko tudi nespecificni
znaki, kot so slabost, bruhanje, boleci-
ne v misicah in koZni izpuscaj (petehije,
purpura). Pri novorojenckih in dojenc-
kih je klinicna slika bolj nespecificna
kot pri starejsih. Zgodnja prepoznava
bolezni in hitro ukrepanje sta kljucne-
ga pomena, saj lahko v nekaj urah od
prvih znakov in simptomov pride do
motenj zavesti, odpovedi dihanja in
smrti (3, 4).

Klinicni primer

16-letna mladostnica je bila sprejeta
na otroski oddelek Ortopedske klini-
ke, UKC Ljubljana zaradi nacrtovane-
ga elektivnega posega. Pri pregledu v
sprejemni ambulanti v klinicnem sta-
tusu ni bilo ugotovljenih odstopanj. Do
naslednjega dne, ko naj biimela opera-
cijo, je imela dovoljen izhod.

Doma je nekaj ur po pregledu v spre-
jemni ambulanti Ortopedske klinike
UKC enkrat bruhala. Popoldan je dobi-
la vrocino do 39 °C. Ponoci je zelo sla-
bo spala. Kljub temu je naslednji dan
prisla na Ortopedsko kliniko na pred-
videni poseg. Po prihodu je tozila zara-
di glavobola. Trikrat je bruhala. Sprva
je bila Se pogovorljiva in orientirana,
nato pa je postala agitirana, obCasno
tudi somnolentna, zmedena in nemir-
na, a se je ob mocnih drazljajih povsem
ovedla in bila smiselno pogovorljiva.
Ob pregledu je imela poviSano telesno

temperaturo in pozitivnhe meningealne
znake. Vitalne funkcije so bile v mejah
normale z izjemo blage tahikardije ob
povisani telesni temperaturi. V labora-
torijskih izvidih je izstopala povisana
vrednost C-reaktivnega proteina (CRP)
137 mg/l. V hemogramu smo beleZili
blago levkocitozo (12,9 x 10%/1) s prevla-
do nevtrofilcev (90,6 %), hemoglobin
117 g/l ter normalno vrednost trombo-
citov (338 x 10%/1), glukoze (6,3 mmol/l),
elektrolitov in ledvi¢nih retentov.

V otroStvu je pogosto prebolevala
angine. Kot najstnica je bila obravna-
vana zaradi panic¢nih napadov. Preje-
mala je Zelezo zaradi anemije. Drugih
pridruZenih bolezni niimela. V druzin-
ski anamnezi ni podatkov o imunskih
pomanjkljivostih in prebolelih menin-
gokoknih okuzbah. Stari starsi ima-
jo sladkorno bolezen tipa 2, mama in
dedek astmo. EpidemioloSka anamne-
zajebilanegativna, pred boleznijo se ni
udeleZila srecanja, kjer bi bilo vec ljudi.

Po dogovoru je bila zaradi suma na
gnojni meningitis takoj premescena
na otroski oddelek Klinike za infekcij-
ske bolezni in vrocinska stanja (KIBVS)
UKC Ljubljana. V sprejemni ambulanti
je bila med pregledom somnolentna
in bleda. Jasnega izpuscaja na kozi ni
bilo videti. Zavest je bila ocenjena z 8-9
po Glasgowski lestvici kome (GCS). Ob
poskusu lumbalne punkcije je postala
izrazito nemirna, zato ni bila uspesna.
Takoj po posegu ni bila ve¢ zmozZna
vzdrzevati proste dihalne poti, zato je
bila Ze pol ure po sprejemu na otroski
oddelek KIBVS premescena v enoto
intenzivne terapije - respiracijski cen-
ter (RC), kjer je bila takoj intubirana.
Zaradi suma na meningitis oz. encefa-
litis je bila uvedeno empiricno zdravlje-
nje s cefotaksimom in aciklovirjem ter
deksametazonom. Po premestitvi v
enoto intenzivne terapije se je po trupu
in udih razvilo nekaj drobnih, petehial-
nih izpuscajev. Pred ponovnim posku-
som lumbalne punkcije so opravili CT
glave, ki ni pokazal posebnosti.

Uspesna lumbalna punkcija je bila
opravljena nekaj ur po uvedbi empi-

ricnega zdravljenja z antibiotiki. Likvor
je bil makroskopsko rumen, v njem
so bili prisotni levkociti (2610 x 10/1),
od tega nevtrofilni granulociti (2450 x
10¢/l), proteini (4,70 g/L), glukoza
(<1,1 mmol/l), razmerje med glukozo v
likvorju in glukozo v serumu pa je bilo
znizano (0,2). Glede na likvorskiizvid in
pojav petehialnega izpuscaja je bil pos-
tavljen sum na meningokokni menin-
gitis, zato so zdravljenje z aciklovirjem
ukinili.

V razmazu likvorja po Gramu so bili
opisani levkociti, bakterij pa ni bilo
videti. 1z likvorja smo z metodo veriz-
ne reakcije s polimerazo (PCR) dokaza-
li bakterijo N. meningitidis skupine C.
Dve hemokulturi in kultura likvorja sta
ostali sterilni. Po potrditvi povzrocite-
lja smo ukinili deksametazon. O pojavu
primera meningokoknega meningitisa
smo obvestili lokalno epidemiolosko
sluzbo.

Po uvedenem zdravljenju z antibiotiki
se je dekletovo stanje izboljsalo, zato
je bila dan po sprejemu v RC ekstubi-
rana in premescena na otroski oddelek
KIBVS.

Po premestitivi na oddelek je dva dni
tozila za glavobolom in navajala dvojni
vid, ki je nato izzvenel. Prehodno je ob
glavobolih, ki so bili prisotni predvsem
vjutranjem in vecernem ¢asu, navajala
privide in prisluhe. En dan smo jo zdra-
vili s cefotaksimom v odmerku 2 g na 4
ure, nato pa na 6 ur, skupaj 7 dni. Mesec
dni po zakljucenem zdravljenju se je
pocutila dobro. Odstopanj v somat-
skem ali nevroloSkem statusu ni bilo.
Zaradi invazivne okuzbe z meningoko-
kom smo preverili aktivacijo komple-
menta po klasi¢ni in alternativni poti,
ki je bila normalna (79 % in 81 %).

Dva meseca po odpustu iz bolnisni-
ce so se ponovno pojavili glavoboli
in prehodni obCutki parestezij po levi
polovici telesa. V nevroloskem statusu
je izstopal Sibkejsi stisk leve roke. Gla-
voboli so se po intenzivnosti in pogo-
stosti Se stopnjevali. Opravili smo
magnetnoresonancno slikanje (MRI)
glave in spinalnega kanala, kjer so bili
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vidni artefakti zaradi vstavljenega zob-
nega aparata ter subtilno obarvanje
korenin kavde ekvine - leptomeningi-
tis. Obravnavana je bila na Klinicnem
oddelku za otrosko in mladostnisko
nevrologijo Pediatricne klinike UKC
Ljubljana, kjer so lumbalno punkcijo
ponovili. Likvorski izvid je bil v mejah
normale (levkociti 1 x 10%/1, proteini
0,28 g/l, glukoza 3,4 mmol/l ob krvni
glukozi 4 mmol/l), vklju¢no s funkcijo
krvno-mozganske pregrade, negativni
so bili oligoklonalni trakovi, kultura na
patogene bakterije, serologija in kultu-
ra na Borellio burgdorferiter protitelesa
ANSA, anti-MOG, anti-AQP4 in parane-
oplasti¢na protitelesa.

Ponovno MRI glave mesec dni po prvem
ni pokazalo dinamike. Leto po bolez-
ni ima Se vedno pogoste glavobole, ki
smo jih glede na klini¢no sliko oprede-
lili kot migrenske glavobole. Vodijo jov
Ambulanti za mladostnisko nevrologi-
jo na Pediatricni kliniki, UKC Ljubljana.

Razpravljanje

Merningokok je inkapsuliran, aerob-
ni, po Gramu negativni diplokok (5).
Meningokoke na podlagi polisahari-
dov kapsule razdelimo v 13 seroloskih
skupin, od katerih le 6 skupin povzroca
invazivne okuzbe (A, B, C, W, XinY) (6,
7). Seroskupine A, Bin C povzrocajo vec
kot 90 % okuzb v svetu. V Evropi sta naj-
pogostejsi seroskupini Bin C, medtem
ko v Afriki prevladuje seroskupina A (7).

Meningokok se lahko nahaja v nosno
-Zrelnem prostoru sicer brezsimpto-
mnih prenasalcev. Najdemo ga pri do
10 % odraslih, pri mladostnikih pa lah-
ko ta deleZ znasa tudi do 25 %. Zdravi
nosilci so glavni vir okuzbe, prenos je
kapljicen (8).

Meningokokne okuzbe se najpogoste-
je pojavljajo sporadi¢no. Pojavnost
meningokokne bolezni je visja pozi-
mi in spomladi, v subsaharski Afriki
pa najvisje pojavljanje bolezni zazna-
vajo v susnih obdobjih, kar pripisuje-
jo vecji dovzetnosti za okuzbo zaradi

izsuSenosti nosne sluznice. Najvisja
pojavnost meningokoknih okuzb je v
t.i. afriSkem meningokoknem pasu, ki
sega od Senegala do Etiopije (ende-
mic¢na letna pojavnost 10-25/100.000
prebivalcev) (6, 9). Pri otrocih, mlado-
stnikih in mlajsih odraslih so menin-
gokokne okuZbe nekoliko bolj pogoste
pri moskih, pri starejsih pa nekoliko
bolj pri Zenskah (10). Pojavnost menin-
gokoknih okuZzb je pri obeh spolih
priblizno enaka, pri mlajsih oboleva
nekoliko ve¢ moskih, pri starejsih pa
je pojavnost visja pri Zenskah. V Slo-
veniji se je pojavnost meningokokne
bolezni v letih 2012-2021 gibala med
0,1/100.000 in 1,0/100.000 prebival-
cev, to je od 3-19 primerov letno, naj-
vec v starostni skupini 0-4 leta. Na Sliki
1 prikazujemo Stevilo primerov menin-
gokoknega meningitisa v letih 2012-
2021 pri bolnikih v starosti 0-30 let, na
Sliki 2 pa razmerje med spoloma pri
bolnikih v starosti 0-30 let (8,11).

Vrh pojavnosti bolezni je pri otrocih,
mlajsih od 1 leta, kar bi lahko pripisa-
li Se nezrelemu imunskemu sistemu.
Drugi vrh se pojavlja pri mladostnikih
in mladih odraslih zaradi povecanega
Stevila socialnih stikov (6). Bolj dovzet-
ni za okuzbo so posamezniki s priroje-
nimi pomanjkljivostmi v alternativni
in skupni poti aktivacije komplemen-
ta (pomanjkanje properdina, faktorja
D, komponent C5-C9), saj ne morejo
sestaviti liticnega kompleksa, bolniki s
funkcionalno asplenijo (npr. pri sprasto-
celi¢ni anemiji) ali anatomsko asplenijo
in bolniki, okuzeni s HIV. Priimunokom-
petentnih posameznikih lahko pride do
vecje dovzetnosti za okuzbo, Ce imajo
okvaro dihalne sluznice (npr. ob prebo-
levanju virusne okuzbe ali zaradi kaje-
nja, tudi pasivnega) (6, 12).

Inkubacijska doba je 1-10 dni, obicajno
3-4 dni. Vtem Casu je oseba Ze kuzZna
(13), kuZnost pa preneha 24 ur po uved-
bi antibioti¢nega zdravljenja (14)febri-
le, and hypotensive. Petechiae were
noted over his thorax. Meningococce-
mia was suspected (and subsequently
confirmed by blood cultures positive
for Neisseria meningitidis serogroup C.

Meningokokno bolezen lahko razde-
limo v tri klini¢ne sindrome: meningi-
tis, meningitis z meningokokcemijo in
meningokokcemijo brez znakov menin-
gitisa (6, 15). Najpogostejsi je menin-
gokokni meningitis (70 %) (16). Bolezen
se zacne nespecificno s povisano teles-
no temperaturo, slabostjo, bruhanjem,
glavobolom, fotofobijo, zmanjSano
zmoznostjo koncentracije in bolecina-
mi v miSicah, ki so praviloma hujse kot
privirozah. Privec kot 250 odraslih bol-
nikih z meningokoknim meningitisom
so ugotovili, da je bila klasi¢na triada
povisana telesna temperatura, otrp-
lost tilnika in motnje zavesti prisotna
pri manj kot 30 % bolnikov, ob dodat-
ku izpuscaja pa je skoraj 90 % bolnikov
imelo vsaj dva od stirih znakov (17).
Pojavi se lahko tudi izpuscaj, ki je sprva
Seizstisljiv, kasneje pa postane petehi-
alen, a ni vedno prisoten in tudi ni spe-
cificen za meningokokno okuzbo (18).
Cas od pojava prvih simptomoyv, ki jih
zlahka pripiSemo drugim samoomeju-
jocim virusnim boleznim, do sprejema
v bolnisnico je obicajno manj kot 24 ur
(13-22 ur). Praviloma bolezen poteka
hitreje pri mlajsih otrocih (18). V nasem
primeru je od prvih znakov do preme-
stitve v RC minilo priblizno 20 ur.

Klini¢ni znaki gnojnega meningitisa
pri novorojenckih in dojenckih so lah-
ko zelo subtilni in nespecifi¢ni - povi-
Sana ali zniZzana telesna temperatura,
razdraZljivost, apati¢nost, odklanjanje
hranjenja, bruhanje, diareja, napeta
velika mecava, dihalna stiska, kr¢i, zla-
tenica (19).

Diagnozo postavimo klinicno, kar je
vcasih zaradi zgodnjih nespecifi¢nih
znakov zelo zahtevno. Kljub temu je
pomembno, da pri vsaki motnji zavesti
pomislimo tudi na gnojni meningitis in
opravimo lumbalno punkcijo, saj je pra-
vocasna uvedba zdravljenja klju¢nega
pomena. Zlati standard za postavitev
dokoncne diagnoze je osamitev bakte-
rijeiz likvorja. Kljub temu pa ob velikem
klinicnem sumu na gnojni meningi-
tis ne smemo odlasati z antibioti¢nim
zdravljenjem, tudi ¢e lumbalne punkci-
je ne moremo opraviti tako;j.
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SLIKA 1. STEVILO BOLNIKOV Z MENINGOKOKNIM MENINGITISOM V LETIH 2012-2021 GLEDE NA STAROST.
FIGURE 1. THE NUMBER OF PATIENTS WITH MENINGOCOCCAL MENINGITIS IN 2012-2021 RELATIVE TO AGE.
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SLIKA 2. BOLNIKI Z MENINGOKOKNIM MENINGITISOM V STAROSTI 0-30 LET V LETIH 2012-2021 GLEDE NASPOL.

FIGURE 2. PATIENTS WITH MENINGOCOCCAL MENINGITIS AT THE AGE OF 0-30 YEARS IN 2012-2021 BY GENDER.

Osnovne preiskave krvi vkljucujejo
hemogram z diferencialno krvno sli-
ko, elektrolite, teste koagulacije in
odvzem hemokulture. Praviloma so
prisotni poviSani parametri vnetja, v
izvidih likvorja pa povecano Stevilo
celic (pleocitoza) s stevilom levkocitov
>1000 x 105/l in prevlado nevtrofilnih
granulocitov. PoviSana je tudi vrednost
proteinov> 0,5 g/l ter zniZzana vrednost
glukoze (manj kot polovica vrednosti
krvne glukoze). Likvor moramo posla-
ti na mikrobiolosSke preiskave (razmaz
po Gramu in kultura, ob predhodnem
prejemanju antibiotikov pa tudi PCR,
saj lahko postane po uvedbi antibi-
otika likvor sterilen Ze v manj kot eni
uri). Barvanje po Gramu je diagnostic-
no pri 85 % bolnikov z meningokoknim
meningitisom. Hemokulture so pozitiv-
ne pri 50-60 % bolnikov, medtem ko je
pozitivnih kar 80-90 % kultur iz likvorja
(3,6,20,21).

Meningokokni meningitis je nujno
stanje v infektologiji, zato ne smemo
odlasati z zdravljenjem. Idealno je, Ce
bolnik prejme antibiotik v 60 minutah
po prvem stiku z zdravstvenim ose-
bjem. Izbira izkustvenega zdravljenja
gnojnega meningitisa je odvisna od
bolnikove starosti in s tem najverje-
tnejSega povzrocitelja. Dojencke od
1. do 3. meseca starosti zdravimo z
ampicilinom in cefotaksimom, otroke
od 3. meseca dalje pa s cefotaksimom.
Po prejetju antibiograma zdravljenje
prilagodimo. Meningokoki so v Slove-
niji dobro obcutljivi na penicilin (22).
Parenteralno zdravljenje meningokok-
nega meningitisa traja 5-7 dni.

Rezultati nekaterih raziskav kaZejo, da
zdravljenje z deksametazonom, ki ga
morajo bolniki dobiti pred uvedbo anti-
biotika ali ob prvem dajanju, lahko ugo-
dno vpliva na izid bolezni, saj izboljsa
pretok krvi skozi mozgansko Zilje, kar
dokazano povzroci manj okvar sluha.
To je najbolj prepricljivo dokazano pri
s Hib povzrocenem meningitisu (3, 23).
Dokazov za meningokokni meningitis
ni, zato smo deksametazon pri nasi
bolnici ukinili.
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Smrtnost bolnikov z meningokok-
nim meningitisom je kljub ustrezne-
mu zdravljenju 10-15 %. Najpogoste;jsi
zapletje gluhost, ki se pojavi pri 5-10 %
otrok. Otroci imajo lahko kognitiv-
no-vedenjske tezave. Redki zapleti so
arterijske ali venske tromboze in posle-
dicne mozganske kapi, ataksija, konvu-
lzije, slepota, prizadetost moZganskih
Zivcev, hemipareza, tetrapareza in
obstruktivni hidrocefalus (3, 6).

Diferencialnodiagnosti¢no pridejo v
postev ostale bakterijske okuzbe osre-
dnjega Zivénega sistema. Petehije in
purpura ob vrocini se lahko pojavljajo
tudi privirusnih boleznih (najpogosteje
enterovirusi), trombocitopeniji ob viro-
zah, Henoch-Schdénleinovi purpuriipd.
(3,6,24).Vnasem primeru bi ob bruha-
nju in vroCini najprej pomislili, da gre za
zastrupitev s hrano, saj je mladostnica
nekaj ur pred zacetkom bruhanja jedla
v restavraciji s hitro prehrano. Dekleto-
Vo spremenjeno in razdraZljivo obna-
Sanje bi si sprva lahko pojasnili tudi s
stresom ob hospitalizaciji, saj je misli-
la, da bo mama hospitalizirana ob njej,
mati pa je povedala, da je mladostni-
ca tudi sicer bolj obcutljiva. Pomislili
bi lahko tudi na panicni napad, ki jih je
v preteklosti Ze imela. Motnja zavesti
in pozitivni meningealni znaki so nas
napeljali na moZnost prebolevanja
gnojnega meningitisa.

Meningokokni meningitis lahko ucin-
kovito preprecujemo s cepljenjem.
V Sloveniji sta na voljo cepivo proti
meningokokom skupine B (Bexsero”)
in Stirivalentno cepivo proti menin-
gokokom skupine A, C, W, Y (Nimenrix").
Cepivi sta registrirani za starejSe od 2
mesecev (Bexsero®) oz. 6 tednov (Nime-
nrix’). Cepljenje je priporocljivo za ljudi
z dejavniki tveganja za pojav gnojnega
meningitisa in ga vtaksnih primerih kri-
je zdravstveno zavarovanje. Cepljenje
je priporocljivo tudi za dojencke in mla-
dostnike, saj je takrat pojavnost okuzb
z meningokokom najvisja (8).

Postekspozicijsko zascito uporablja-
mo za preprecevanje meningokok-
nega meningitisa pri ljudeh, ki so bili

v tesnem stiku z bolnikom v obdob-
ju 7 dni pred pojavom bolezni in naj-
manj 24 ur po uvedbi antibioti¢nega
zdravljenja pri bolniku. Vsako okuz-
bo z meningokokom moramo prijaviti
epidemiologom, ki nato kontaktirajo
tesne stike. S kemoprofilkso pricnemo
¢im prej. Zdravilo izbire je rifampicin.
Priporo¢amo tudi cepljenje tesnih kon-
taktov, s Cimer Zelimo prepreciti pozne
primere sekundarnih okuZzb. Cepljenje
opravimo, Ce so od tesnega stika z bol-
nikom minili najvec 4 tedni, kasneje pa
cepljenje zaradi preprecevanja bolezni
po stiku z okuzeno osebo ni vec¢ smisel-
no, a lahko nudi zas¢ito ob naslednjih
stikih (3, 7, 8).

Zakljucek

Zgodnje prepoznavanje meningokok-
nega meningitisa in hitro ukrepanje
sta klju¢nega pomena, saj lahko bole-
zen od pojava prvih znakov in simpto-
mov Ze v nekaj urah pripelje do motenj
zavesti, odpovedi dihanja in smrti.
Kljub ustreznemu antibioti¢nemu zdra-
vljenju je smrtnost Se vedno visoka,
bolezen pa lahko zapusti dolgotrajne
nevroloske posledice. Proti dolocenim
skupinam okuzb z meningokokom je
na voljo ucinkovito cepljenje, po tve-
ganih stikih pa moramo uvesti zascito
z antibiotiki.
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