SDELENI Z PRAXE

INVAZIVNI MENINGOKOKOVA ONEMOCNENI
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Clanek je vénovan problematice meningokokovych onemocnéni se zamérenim na invazivni priibéhy - meningokokovou menin-
gitidu a sepsi. Pozornost je vénovana epidemiologické situaci v Ceské republice, zpiisobu pienosu onemocnéni, 1éché a mozné
prevenci. V zavéru je uvedena kazuistika mladého muze s meningokokovou sepsi, ktera zanechala trvalé nasledky.

Uvod

Invazivni meningokokova onemocnéni patfi mezi
fekéniho ptvodu. Vzhledem k tomu, Ze pocet hlaSenych
pripadli se pohybuje kolem stovky ro¢né€, mohlo by se
zdat, Ze jsou v problematice infekCnich nemoci jen okra-
jovym problémem. Opak je viak pravdou. Umrtnost na
né se stale pohybuje mezi 10 az 20 %, a protoZe postihu-
ji pfevain€ mladé osoby, jde vidy o mimoradné zavaz-
nou situaci. I kdyz v terapii byly u¢inény znacné pokro-
ky, stale je fada nemocnych, u kterych se i pres rych-
lou a adekvatni 1écbu nepodafi zvratit nepfiznivy pra-
béh choroby, takze dojde k umrti, nebo onemocnéni za-
necha trvalé nasledky.

Charakteristika

Invazivni meningokokové infekce jsou rychle probihaji-
ci onemocnéni s projevy systémové zanétlivé odpovedi or-
ganizmu. Probihaji jako purulentni meningitida nebo me-
ningokokova sepse. Jiné formy onemocnéni, jako meningo-
kokova artritida ¢i perikarditida, jsou daleko vzacnéjsi.

Etiologie

Vyvolavatelem onemocnéni je gramnegativni diplokok
Neisseria meningitidis, ktery se vyskytuje ve 13 antigennich
typech. Za vétSinu onemocnéni jsou odpovédné typy B, C,
A, W 135, Y.

Epidemiologie

Invazivnim meningokokovym onemocnénim se zaca-
la vé€novat zvySena pozornost v roce 1993, kdy se na uzemi
Ceské republiky objevil novy typ N. meningitidis C:2:a: P
1.2, P 1.5, jez vedl k té€Zkym prib€hlim onemocnéni s vyssi
umrtnosti (1). Podobné i typ B, ktery od roku 2000 v Ces-
ké republice prevaluje, mize vést k rozvoji invazivniho me-
ningokokového onemocnéni. Pocet hlasenych onemocné-
ni se pohybuje v desitkach, resp. stovkach ro¢né. Nejvys-
§i vyskyt byl zaznamenan v roce 1995 (222 onemocnéni).
QOd tohoto roku doslo k postupnému poklesu az na 68 one-
mocnénivroce 2000. Od té doby pocet hlasenych onemoc-
néni opét stoupa. V roce 2002 bylo zaznamenano 109 one-
mocnéni (2).

Onemocnéni se prenasi vzdusnou cestou. Inkubacni
doba se pohybuje mezi 1-8 dny. PostiZzeny mohou byt oso-
by ve kterémkoliv véku, ale vysSi incidence je zaznamena-
vana u malych déti mezi 2-6 lety a pfedev§im ve skupiné
adolescenti. V populaci je ve vytéru nosohltanu nalézana
N. meningitidis asiu 10 % osob (3).

Klinicky obraz

Onemocnéni zac¢ina vétSinou nahle v prubéhu nékoli-
ka hodin. V anamnéze byva Casto vétsi zatéz (probdéla noc,
diskotéka, fyzicka zatéz apod.). U n€kterych nemocnych
zjistujeme v predchorobi 1-2 dny trvajici inavnost, chfipko-
vité priznaky, nékdy priijem. Pii meningokokové meningiti-
d€ se objevi bolesti hlavy, zvraceni, kvantitativni ¢i kvalita-
tivni porucha védomi, ktera se rychle prohlubuje. Stejné ja-
ko pfi meningokokové sepsi se na kiizi brzy objevi petechie,
sufuze (podobné i kdyz vétS§inou mirnéjsi projevy se mohou
vzacnéji objevit pfi infekci hemofily, stafylokoky, pneumo-
koky). Pfi obéhovém selhavani je zaznamenana i cyanoza
pri vazokonstrikci. U meningokokové sepse chybi rychle na-
stupujici porucha védomi, ale prognoza pfi sepsi je jeste za-
ningitidy dosahuje 1-3 %, pokud dojde ke kombinaci se se-
psi je vyssi. Primérné se imrtnost na meningokokova one-
mocnéni pohybuje kolem 10%. U sepsi spojenych se Soko-
vym stavem dosahuje 25-50% (4). Pfi perakutnim pribéhu
spojeném s krvacenim do nadledvin (Waterhouse-Friedrich-
sentlv syndrom) dochazi k umrti vZdy.

Laboratorni nalezy a diagnostika

Jsou nalézany vysoké zanétlivé parametry - sedimenta-
ce, C reaktivni protein, v krevnim obraze leukocytoza s po-
sunem doleva. Jejich alespon v po¢atku normalni nebo leh-
ce zvySené hodnoty nevylucuji onemocnéni. S rozvojem di-
seminované intravaskularni koagulace (DIC) se objevi pro-
dlouzené hemokoagulacni Casy, trombocytopenie, pokles
antitrombinu III a dalsi. Pfi meningokokové meningitidé je
v mozkomi$nim moku nalez odpovidajici purulentni menin-
gitidé. Naléhavé podezieni na meningokokové onemocnéni
je vysloveno vétSinou uz pfi klinickém vysetfeni. Podporeno
je laboratornimi nalezy, které jsou uvedeny vySe, a nalezem
vyvolavajici bakterie v hemokulture ¢i mozkomiSnim moku.
Lumbalni punkce je vSak kontraindikovana u nemocnych
s edémem mozku, u kterych by mohlo dojit k mozkovému
kénusu. Nekultivaéni metodou je provedeni latexové aglu-
tinacni zkousky z likvoru u lazka, ktera prokaze pritomny
antigen. V mikroskopickém natéru jsou zachyceny gramne-
gativni diplokoky. DalSim vySetfenim je kultivace z likvoru.
Moderni metody zaloZené na nalezu genetického materialu
(PCR) umoznuji i priikaz timto zptisobem.

Lécbha

Zakladem terapie jsou antibiotika. V Ceské republice
je zatim citlivost meningokokii zachovana na penicilin, ¢i-
li v 1é¢bé je mozZné pouzit krystalicky penicilin, dale cefa-
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losporiny 3. generace (cefotaxim, ceftriaxon), pfi precitlive-
losti na obé skupiny jiné antibiotikum s prinikem do likvo-
ru, napf. meropenem. Vc€asnost zavedeni antibiotické 1€¢-
by hraje dulezitou roli v priibéhu onemocnéni. Nicméné
meningokok je schopen velmi ¢asné uvolnit zna¢né mnoz-
stvi endotoxinu, ktery vede k rozvoji septického Soku, ktery
Casto limituje pfeziti nemocného. Lécba dale zahrnuje za-
vedeni antiedémové 1éCby pfi meningitid€, stabilizaci obé-
hu, komplexni terapii DIC, korekci vnitiniho prostiedi atd.
ventilace, event. eliminacnich metod. Kazdy nemocny s in-
vazivnim meningokokovym onemocnénim ma byt umistén
na jednotce intenzivni péce. Antibiotické zajiSténi vSak mu-
si byt provedeno co nejdfive po vysloveni podezieni na toto
onemocnéni. Od leto§niho roku jsou vozy rychlé zachranné
sluzby vybaveny cefalosporinem 3. generace (cefotaxim), je-
hoZ prvni davka ma byt podana jesté b€hem prevozu na od-
déleni, které nemocného zajisti. Po stabilizaci stavu je ne-
mocny pievazen na nékterou z jednotek intenzivni péce pri
infek¢nich klinikach ¢i oddé€lenich (pokud na ni neni paci-
ent umistén rovnou; roli hraje misto onemocnéni a tedy Cas,
za ktery by se na toto oddéleni dostal).

Prevence

Proti meningokokovym onemocnénim je mozna vakci-
nace. Vyvinuta je vakcina proti typim A, C, Y, W 135. Zatim
nelze ockovat proti typu B. V Ceské republice neni zavede-
no celoplo$né ockovani proti meningokokim, ale ockuji se
zdravotnici na vybranych pracovistich a branci. O¢kovani je
Senym vyskytem meningokokovych nakaz (Afrika - menin-
gitis belt). Ockovat Ize na vyZdddni i dalsi osoby vsech vékovych
kategorii. Vhodné je zvdaZeni vakcinace predevsim u dvou sku-
pin s vyssim vyskytem onemocnéni, jak je uvedeno vyse. Zvldsté
pak u adolescentii, kteri méni kolektivy (skoly, interndty apod.)
a maji Cetné spolecenské aktivity. V Ceské republice je k dispo-
zici polysacharidovd vakcina proti typiim A+C, kterd je v sou-
casné dobé doporucovdna pri vjezdech do oblasti s vyskytem
téchto typii. Preockovdvd se po tiech letech. Na iizemi Ceské re-
publiky se onemocnéni vyvolené typem A vyskytuje jen sporadic-
ky. Od roku 2003 je k dispozici konjugovand vakcina proti ty-
pu C. Je velmi dobre imunogenni. Doba preockovdni neni pro
kratkost uZivdni jesté zndma, ale predpokldda se, Ze bude velmi
dlouhd, minimdlné 10-15 let, moznd i déle. U osob v izkém
kontaktu s meningokokovym onemocnénim (rodina, spolu-
Zaci) je doporucovana po 7 dni v obvyklém davkovani che-
moprofylaxe antibiotikem u¢innym na meningokoka, napf.
penicilin, amoxicilin, cefalosporiny 1. generace, makrolidy.
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onemocnénim. V roce 2003 jsme dosud hospitalizova-
li 11 pacienti s touto diagnozou. NejmladSi byl 6mésic-
ni kojenec, nejstar§Simu nemocnému bylo 54 let. V 8 pri-
padech se jednalo o N. meningitis typ C, 3x byl zachycen
mi nasledky byl u mladého muze, jehoz kazuistiku uva-
dime dale.

Muz 19 let, dosud zdrav. Alergicka anamnéza negativni,
o kontaktu s infekci nevi, pracoval jako elektromechanik.

Potize zacaly horeckou 39 °C, zvracenim, prijmovitou
stolici, bolesti celého téla. Stav se rychle zhorSoval, pre-
stal chodit, objevila se i chvilkova dezorientace. Noc stra-
vil doma. Druhy den byl dale horec¢naty, ve Spatném stavu.
Bratrem byl pfivezen na interni pracovisté v misté bydlis-
t€. Zde byl zjiStén meningealni syndrom, horecka, petechie
a sufuze po celém téle. Byla podana 1. davka krystal. PNC
5 mil. j., infuze fyziologickym roztokem a pacient odeslan
na naSe pracovisté. Byl prijat ve 22.30 hod. Pfi pfijmu byl
neklidny, zmateny, hypotenzni TK 100/30, puls 163/min,
dech. frekvence 20/min, saturace kysliku 67 % pfi uzavre-
né periferii, centralizovany, na téle ¢etné petechie a sufu-
ze, pozitivni horni i dolni meningealni syndrom, Apache
score 29 bodu. Vzhledem k rozvijejicimu se Sokovému sta-
vu byla zahajena ihned masivni protiSokova 1écba s poda-
nim volumoterapie, vazoaktivnich amint, zavedena uméla
plicni ventilace. Pfes podanou 1é¢bu se Sok jesté prohlubo-
val a béhem nékolika hodin se objevily priznaky multior-
ganového selhani. Bylo pokracovano v antibiotické terapii
- podan Claforan v davce 12 g pro die.

V laboratornich nalezech nejprve relativni leukopenie
4900 /mm?leukocytt, po tfech dnech vzestup na 35800/
mm? leukocyti, trombocyty 70000/mm?, postupné pokles
az na 4000/mm?, prodlouzené koagulaéni ¢asy, antitrom-
bin III 55%, likvor cytologicky i biochemicky negativni,
hemokultura i likvor kultivacn€ negativni (mozny vliv po-
dani krystal. PNC), PCR z krve N. meningitidis pozitivni,
PCR likvor N. meningitidis typ B a C negativni. Stav uza-
vien jako invazivni meningokokové onemocnéni - menin-
gokokova sepse.

Pres extrémné téZky stav na pocatku onemocnéni se
multiorganové selhani pomérné rychle upravovalo. Po-
stupné€ bylo mozZno zrusSit invazivni vstupy, byla mozZna
dekanylace. Hlavnim problémem byl ale vznik nekréz. Po
téle byly drobn€jsi nekrozy, které se postupné demarko-
valy a hojily. Na dolnich koncetinach byly vSak rozsahlé
nekrozy na obou chodidlech a prstech, které se postupné
ohranicily. Bylo rozhodnuto o jejich odstranéni operativ-
né, takzZe byla chirurgem provedena vpravo amputace prs-
tl a planty, vlevo transmetatarsalni amputace a amputa-
ce planty. Dale byly opakované provadény prevazy s drob-
nymi nekrektomiemi a aplikace xenotransplantatti. Hoje-
ni probihalo celkem pfiznive, avSak vysoce sporna byla
funkce téchto pahylli a mozna aplikace protéz. Po pecli-
vém zvazeni za ucasti infektologa, plastického chirurga,
chirurga a ortopeda bylo rozhodnuto o amputaci obou
dolnich koncetin v bércich. Po amputaci se rany dobre
hojily. Pacient intenzivné rehabilitoval a po dvou mési-

344 www.pediatriepropraxi.cz

Pediatrie pro praxi 2003 / 6




SDELENI Z PRAXE

Obréazek 1.

Obrazek 3.

cich byl pielozen do rehabilitaéniho ustavu Kladruby,
kde pokracoval v rehabilitaci jiz s protetickymi nahrada-
mi dolnich koncéetin.

Na snimcich 1-6 postupny vyvoj nekréz na dolnich
koncetinach.

Obrazek 2.

Obrazek 4.

Obrazek 5.
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