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W pracy omowiono objawy kliniczne, trudnosci diagnostyczne i leczni-
cze nawrotowych, bakteryjnych, ropnych zapaleri opon mozgowo-
rdzeniowych i mozgu.

WSTEP

Bakteryjne ropne zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i mézgu stanowia ok. 90%
wszystkich bakteryjnych zapalen, a wsrdd nich sporadycznie obserwuje si¢ nawrotowe
ropne zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych i mézgu (nrzoim). Niewiele jest doniesien
omawiajacych nietatwe problemy diagnostyczne i lecznicze tego zapalenia i z reguty
oparte sa one o maty materiat kliniczny, obejmujacy kilka lub kilkanascie przypadkow.
Dlatego tez w oparciu o wlasny materiat kliniczny, gromadzony przez 25 lat, przedsta-
wiamy wlasne spostrzezenia oraz trudnosci diagnostyczne i terapeutyczne nrzoim.

MATERIAL KLINICZNY

W ciagu 25 lat w Klinice Choréb Zakaznych dla Dorostych leczono 55 chorych
z nrzoim: 42 (76%) mezczyzn i 13 (24%) kobiet w wieku od 12 do 70 lat - 29 (53%)
do 20 roku zycia, 15 (27%) - od 20 do 39 lat, 7 (13%) - od 40 do 59 lat i 4 (7%) >
60 lat.

Rozpoznanie nrzoim ustalono na podstawie badania podmiotowego, przedmiotowe-
go (w tym neurologicznego) oraz badania ogdlnego plynu moézgowo-rdzeniowego
(pmr), radiologicznego czaszki i kregostupa, tomografii komputerowej (CT) i jadrowe-
go rezonansu magnetycznego (MRI). Pomocnicza warto$¢ diagnostyczna miato okres-
lenie we krwi obwodowej leukocytozy z wzorem odsetkowym, biatka C - reaktywnego
(CRP) w surowicy i mleczanéw w pmr. W rozpoznawaniu nie wykorzystywano dotych-
czas pozytronowej emisyjnej tomografii komputerowej, ani polimerazowej reakcji tan-
cuchowej (PCR).

Oceng stanu klinicznego chorego i dynamiki zmian chorobowych dokonywano w
oparciu o skalg $piaczki Glasgow (GCS) ze wzgledu na jej prostotg, powtarzalnos$¢ i
znaczenie rokownicze, przede wszystkim u chorych z urazowym uszkodzeniem médzgu
(1,2). W czasie pierwszej hospitalizacji stan ogdlny 42 (76%) chorych byt cigzki lub
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bardzo cigzki, z bezpo$rednim zagrozeniem zycia, a 13 (24%) $rednio-cigzki. W czasie
kolejnych nawrotow najczesciej byt $rednio-ciezki, rzadziej cigzki lub lekki.

Weryfikacje etiologiczna opierano na: wykrywaniu bakterii w preparacie bezposred-
nim wykonanym z pmr barwionym metoda Grama i biekitem metylenowym, hodowli
drobnoustrojow z pmr na pozywkach wzbogaconych, wykrywaniu swoistych, roz-
puszczalnych antygendw bakteryjnych w pmr np.: Strepfococcus pneumoniae, Neissera
meningitidis i Haemophilus influenzae (testy lateksowe) oraz niekiedy na posiewach krwi
lub innego materiatu biologicznego, ktérych dodatnie wyniki posrednio mogty wskazy-
waé na etiologic zapalenia.

WYNIKI I OMOWIENIE

Analiza materiatu klinicznego wykazata, ze liczba nawrotéw choroby wahata si¢ od
jednego do 9. U 7 (13%) chorych byt jeden nawrét, u 16 (29%)-2, u 12 (22%)-3, u 10
(18%)-4, u 4 (7%)-5, u 3 (5%) - 6, u jednego - 7, u jednego - 8 i u jednego - 9
nawrotow.

W czasie pierwszej hospitalizacji czynnik etiologiczny wykryto u 39 (71%) chorych:
u 28 (51%) Streptococcus pneumoniae, u 8 (14%) Neisseria meningitidis, u 2 Pseudo-
monas aeruginosa i u jednego Staphylococcus aureus. U 16 (29%) chorych nie ustalono
czynnika etiologicznego. W czasie kolejnych nawrotéw choroby najczesciej wykrywano
z pmr ten sam zarazek. U niektérych chorych, u ktérych liczba nawrotéw byta wigksza,
w czasie jednych nawrotow izolowano zarazki z pmr, w czasie innych nie wykrywano
ich.

Nawrotowe ropne zapalenie opon mdézgowo-rdzeniowych i mézgu u 37 (67%) oséb
rozwingto si¢ po urazie gtowy, niekiedy gtowy i kregostupa, w tym u 18 (33%) zjedno-
lub wieloodtamowym ztamaniem ko$ci przedniego dotu czaszki potwierdzonym bada-
niem radiologicznym, CT i MRI; u 6 chorych stwierdzono wyciek pmr z nosa. Nrzoim
najczesciej rozwijato si¢ bezposrednio po urazie gltowy, niekiedy w kilka miesiecy
p6zniej. Najczesdciej czynnikiem etiologicznym byt Streptococcus pneumoniae, zdecydo-
wanie rzadziej Neisseria meningitidis i rzadko Pseudomonas aeruginosa oraz Staphylo-
coccus aureus.

Inni autorzy opisali wystegpowanie nrzoim u oséb po otwartych i zamknictych ura-
zach glowy i/lub kregostupa, z liczba nawrotéw od 2 do 13, takze bezposrednio po
urazie lub w kilka miesiecy p6zniej (3, 4, 5, 6). Czynnikiem etiologicznym najczes$ciej
byt takze Streptococcus pneumoniae, rzadko Escherichia coli, Staphylococcus i Proteus
vulgaris (3,4, 5, 6).

U 4 (7%) oséb nrzoim rozwingto sig po zabiegach neurochirurgicznych, u jednego
z wyciekiem pmr z nosa oraz u jednego po zabiegu laryngologicznym (usunigcie po-
lipéw nosa) z wyciekiem pmr z nosa. U chorych tych najczesciej juz podczas pierwszego
lub drugiego nawrotu choroby udawato sie ustali¢ przyczyne nawrotu. Po jej ustaleniu
kierowano pacjentow na zabieg operacyjny neurochirurgiczny lub laryngologiczny.
W jednym doniesieniu opisano wystapienie nrzoim po czwartym zabiegu usunigcia
polipéw nosa (7).

U 4 (7%) os6b nrzoim rozwingto si¢ w przebiegu wielokrotnie nawracajacego za-
palenia ucha $rodkowego z ubytkiem w blonie bgbenkowej, u 2 w przebiegu przewlek-
tego nawracajacego ropnego zapalenia zatok obocznych nosa i u jednego w przebiegu
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nawracajacego ropnego zapalenia wyrostka sutkowego. Niektorzy z tych chorych po
leczeniu antybiotykami takze wymagali leczenia chirurgicznego.

Opisano takze nrzoim w przebiegu przewlektego zapalenia ucha $rodkowego, zapa-
lenia zatok szczgkowych i zapalenia wyrostka sutkowego (3).

U 6 (11%) chorych nie udato si¢ ustali¢ przyczyny nawrotéw choroby. W tych
przypadkach nalezy bra¢ pod uwage istnienie réznego rodzaju wrodzonych anomalii
rozwojowych zatok, ucha srodkowego i wewnetrznego, rdzenia kreggowego itp., torbieli
wrodzonych, dysplazji kosci skroniowych itp., gdyz opisano wystgpowanie nrzoim
u 0s6b z podobnymi zaburzeniami (4, 8). Nalezy tez bra¢ pod uwage istnienie zaburzen
immunologicznych swoistych i nieswoistych. Dotyczy to przede wszystkim dopeiniacza,
uczestniczacego w odpornosci nieswoistej i odpowiadajacego za wiele waznych mecha-
nizméw efektorowych odpowiedzi immunologicznej. Opisano wystgpowanie nrzoim
etiologii paciorkowcowej u 0sdb z niedoborem C2 dopetniacza (9), etiologii meningo-
kokowej u os6b z niedoborem C5 i C6 (10), najczesciej etiologii meningokokowej
u 0s6b z niedoborem C4, IgA, IgM i IgG, z prawidtowa liczba limfocytow CD3 i CD4,
CDS8, CD20 i CD16 oraz prawidtowym stosunkiem CD4 do CD8 (11) i z niedoborem
C8 i IgA (12). Opisano takze nrzoim u 68 - letniej kobiety z choroba Webera-Rendu-
Oslera (wrodzone zaburzenia tgtniczo-zylne ze skaza krwotoczna) (13).

Objawy kliniczne w nrzoim nie odbiegaty od objawéw wystepujacych w zwyktym
ropnym zapaleniu opon moézgowo-rdzeniowych i moézgu. Choroba rozpoczynata si¢
zwykle goraczka szybko narastajaca do 39-40°C, z reguly poprzedzona dreszczami.
W ciagu 1-3 dni, rzadziej w ciagu kilku godzin, pojawiaty si¢ objawy oponowe (sztywnos¢
karku, objaw Kerniga, Brudziniskiego i inne) i z niewielkim opdznieniem - u zdecydo-
wanej wickszodci chorych - objawy modzgowe, szybko doprowadzajace do zaburzenia
$wiadomosci (pobudzenie psychoruchowe, stany réznie nasilonego zamroczenia - az
do catkowitej utraty przytomnosci), rzadziej pojawiaty si¢ objawy ogniskowe uszkodzenia
osrodkowego uktadu nerwowego (drgawki, niedowtady i porazenia spastyczne, zespot
piramidowy bez niedowtadéw i porazen, porazenie nerwow czaszkowych najczedciej: 111,
VI, VII i VIII, objawy pozapiramidowe, afazja (ruchowa, czuciowa, mieszana) itp.).
U wiekszo$ci chorych wystepowaly objawy wzmozonego ciSnienia $rédczaszkowego
spowodowane obrzgkiem mobzgu pochodzenia naczyniowego, cytotoksycznego
i $Srédmiazszowego, objawiajace si¢ uporczywymi bdélami glowy, nudnosciami i wymio-
tami, u czesci chorych zatarciem tarczy nerwu wzrokowego, bradykardia i zaburzeniami
oddychania. U niematego odsetka chorych rozwijata si¢ ostra niewydolnos$¢ oddechowa
wymagajaca intubacji, podtaczenia do respiratora i tlenoterapii pod kontrola CO,
i u znacznie mniejszego - ostra lewokomorowa niewydolno$¢ krazenia. U chorych
o bardzo cigzkim przebiegu choroby lub wyniszczonych niekiedy nie wystepowata
goraczka i nie stwierdzano objawéw oponowych. U niektérych chorych po kilku dniach
choroby pojawiata si¢ opryszczka wargowa. W zakazeniach bakteriami Gram - ujem-
nymi do$¢ czegsto wystepowaly roznie nasilone objawy jawnej skazy krwotocznej pod
postacia zespotu wewnatrznaczyniowego wykrzepiania (zespét Waterhouse-Friderich-
sena).

W czasie nawrotow choroby obserwowano podobne objawy kliniczne, najcze$ciej
byto ich mniej i 0 mniejszym nasileniu, aczkolwiek w niektérych przypadkach byty takie
same jak podczas poprzedniej hospitalizacji, a sporadycznie nawet bardziej nasilone.
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Zmiany w ptynie mézgowo-rdzeniowym u chorych z nrzoim byty typowe dla ropnych
zapalen. Po naktuciu lgdzwiowym pmr wyptywal pod wzmozonym ci$nieniem i byt
metny. Stezenie biatka z reguty byto wyzsze od 2,0 g/l i najczesciej wahato si¢ w gra-
nicach 3,0 - 6,0 g/, niekiedy tylko byto wyzsze od 10,0 g/l lub nizsze od 1,0 g/l. Dodatnie
tez byly odczyny globulinowe. Liczba krwinek biatych najcze$ciej miesdcita sie w grani-
cach 1000 - 5000 w 1 mm’, ale czgsto pokrywaly one cala siatke kamery i niekiedy
tylko bylo ich mniej od 1000 w 1 mm’. Wérdd leukocytéw dominowaty granulocyty
obojegtnochtonne (najczesciej 85-100% ogdtu krwinek biatych). Stezenie glukozy z re-
guty byto obnizone, czgsto nieoznaczalne, a prawidtowe tylko u niewielkiego odsetka
chorych. Stezenie anionu chloru czesciej byto obnizone, rzadziej prawidtowe.

Liczba krwinek biatych we krwi obwodowej byta podwyzszona i najcze$ciej wahata
sie od 10 000 do 20 000 w 1 mm’, niekiedy wyzsza od 20 000 w 1 mm’ i sporadycznie
nizsza od 4 000 w 1 mm’. We wzorze odsetkowym krwinek biatych z reguty stwierdzano
przesuniecie w lewo, niekiedy odczyn biataczkowy i czesto ziarnistosci toksyczne w gra-
nulocytach obojetnochtonnych. U chorych z leukopenia w rozmazach takze stwierdza-
no zwiekszony odsetek granulocytéw obojetnochtonnych. U wszystkich oséb, u ktérych
oznaczono biatko C - reaktywne jego stezenie bylo zawsze wielokrotnie podwyzszone,
a jedli oznaczono mleczany w pmr - ich stezenie byto takze podwyzszone.

Leczenie przyczynowe nrzoim nie odbiegato od leczenia zwyktego ropnego zapalenia
opon moézgowo-rdzeniowych i mézgu, ale w ciagu 25 lat ulegato réznym modyfikacjom,
w zaleznodci od wprowadzania do lecznictwa nowej generacji antybiotykdw. Obecnie
zalecamy schemat leczenia, ktéry zostat szczegétowo omowiony we wczesniejszym
doniesieniu (14).

Empiryczne leczenie z reguty rozpoczynano od skojarzonego podania cefotaksymu
(Biotaksym) w dawce 2,0g co 6h lub ceftriaksonu (Biotrakson) w dawce 1,0 - 1,5g co
12h w dozylnym wlewie kroplowym (cefalosporyny III generacji) i benzylopenicyliny
(Penicilin G) w dawce 4-6 min j. co 6h w dtugotrwatym wlewie kroplowym, gdyz
w Polsce w dalszym ciagu ponad 70% paciorkowcéw wykazuje wrazliwo$¢ na cefalo-
sporyny i penicyling. Nie mogac wykluczy¢ flory beztlenowej, dodatkowo podawano
metronidazol (Metronidazol) w dawce 0,5g co 8 h w dozylnym wlewie kroplowym. Po
uzyskaniu weryfikacji etiologicznej z reguty kontynuowano dotychczasowe leczenie
przez 10-14 dni lub zmieniano na inne, zgodnie z antybiogramem. Jezeli Streptococcus
pheumoniae, najczestszy patogen nrzoim, wykazywal niewielka wrazliwo$¢ na penicyling
lub byt na nia niewrazliwy (rzadko), to zamiast penicyliny dodawano do cefalosporyny
IIT generacji antybiotyk glikopeptydowy, najczesciej Vancocin (1,0 - 2,0 g co 12 h)
w dozylnym wlewie kroplowym, albo zmieniano dotychczasowe leczenie i podawano
karbapenemy, najczesciej Meropenem (2,0 g co 6 h) w dozylnym wlewie kroplowym
i antybiotyk aminoglikozydowy, najczesciej Amikin (1,0 g co 12 h lub 0,5 g co 8 h),
rzadko Netromycin (0,3 - 0,4 g co 24 h) w dozylnym wlewie kroplowym i leczenie to
kontynuowano przez 10-14 dni. W Kkolejnych nawrotach choroby empiryczne leczenie
przyczynowe rozpoczynano od podawania tych antybiotykéw, na ktére byt wrazliwy
zarazek wyizolowany z pmr podczas poprzedniej hospitalizacji.

Leczenie objawowe i ogdlne oraz leczenie powiklan nie odbiegato od leczenia
zwyktego ropnego zapalenia opon modzgowo-rdzeniowych i mézgu i byto w kazdym
przypadku indywidualizowane. Leczenie to takze zostato szczegétowo omodwione we
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wcezesniejszym doniesieniu (14). U chorych o najciezszym przebiegu choroby, ze
wzglednym lub bezwzglednym, catkowitym Iub selektywnym niedoborem immunoglo-
bulin, ze schorzeniami autoimmunologicznymi (neutropenia, trombocytopenia), z po-
socznica itp. stosowano immunoterapi¢ bierna wedlug powszechnie przyjetych sche-
matow.

Po wyprowadzeniu chorego z ostrego okresu choroby, w drugiej fazie leczenia
stosowano leki poprawiajace przeplyw moézgowy i utlenowanie tkanki o$rodkowego
uktadu nerwowego (Cavinton, Nootropil, Recervin itp.) i u niektérych rozpoczynano
rehabilitacje ruchowa.

Leczenie nrzoim byto mniej efektywne od leczenia zwyktych ropnych zapalenn opon
moézgowo-rdzeniowych i mézgu i dlatego u niektérych oséb obserwowano od 2 do
9 nawrotow choroby. Okre§lony wplyw na mniejsza efektywno$¢ terapeutyczna mogto
mie¢ naduzywanie alkoholu lub przewlekta choroba alkoholowa, nierzadko stwierdzane
w tej grupie chorych.

U niektdrych chorych z nrzoim po urazie czaszki, szczegdlnie u chorych ze zta-
maniem kosci przedniego dotu czaszkowego i rzadko po zabiegach neurochirur-
gicznych, wystepowaty trudnodci ze znalezieniem potaczenia plynowego ze $rodowis-
kiem zewngtrznym, mimo kilkakrotnego wykonywania CT i MRI, gdyz najczesciej byta
to mikroszczelina. Po jej zlokalizowaniu kierowano chorych na zabieg operacyjny, ktory
jest jedyna skuteczna metoda leczenia. Niektorzy chorzy wyrazali zgode na operacje
dopiero po kolejnym nawrocie choroby. U chorych, u ktérych wytworzyt si¢ ropien
moézgu, leczeniem z wyboru byt takze zabieg neurochirurgiczny.

W rozpoznawaniu nrzoim poza badaniem radiologicznym czaszki, CT i MR, nalezy
wykorzystywa¢ inne nowoczesne metody diagnostyczne np. pozytronowsa emisyjna to-
mografie komputerowa, ktéra pozwala nie tylko na oceng stanu czynnos$ciowego tkanki
moézgowej po urazie, ale i na ocen¢ dynamiki zmian chorobowych. Badania te maja
istotne znaczenie w monitorowaniu przebiegu procesu zapalnego i w ocenie skute-
cznosci leczenia. Okre$lone ustugi oddaje takze badanie stezenia biatka CRP w suro-
wicy. Wzrost jego stezenia przemawia za zaostrzeniem procesu chorobowego Ilub
pojawieniem si¢ powiktan bakteryjnych w innych narzadach, a dtugotrwate utrzymywa-
nie si¢ podwyzszonego stezenia mleczandw w pmr $wiadczy o trwalym uszkodzeniu
osrodkowego uktadu nerwowego.

U kazdego chorego z nrzoim nalezy mysle¢ o istnieniu polaczenia plynowego ze
Srodowiskiem zewnetrznym i aby je zlokalizowaé¢ nalezy wykorzystywaé wszystKie
dostepne metody diagnostyczne, poniewaz zabieg operacyjny nie tylko zapobiega
nawrotom choroby, ale jest jedyna skuteczna metoda leczenia tego typu zapalenia.

JJaneczko, E Pogorzelska, D Lipowski, W Przyjatkowski, E Rzadkiewicz
RECURRENT PURULENT BACTERIAL MENINGOENCEPHALITIS

SUMMARY

During the period of 25 years there were 55 patients treated in our Institute because of
recurrent purulent bacterial meningoencephalitis(rpbme). This group consisted of 42 males
(76%) and 13 (24%) females, the prevalent number (53%) of patients being under 21 years of
age.
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The diagnosis of rpbme was based on the commonly accepted criteria and confirmed by the
laboratory results of CSF examination. The cause of the reccurences was established considering
the skuli X-ray examination, CT and MRI. The evaluation of the clinical status was based on
the Glasgow Coma Score (GCS).

During the first hospitalisation, severe or critic clinical status was noted in 42 patients (76%)
and moderate in 13 (24%). The subsequent recurrences were mostly moderate, rarely severe or
mild. The number of recurrences varied from 1 to 9.

During the first hospitalisation, the etiologie factor was detected in 39 patients (71%), i.e.
Streptococcus pneumoniae in 28 (51%), Neisseria meningitidis in 8 (14%), Pseudomonas
aeruginosa and Staphylococcus aureus in 2 and 1 patients respectively.

In 37 patients (67%) rpbme developped following cranial trauma, in 18 cases (33%) with
single or comminuted fractures of the anterior cranial fossa (in 4 cases accompanied by CSF
nasal exsudate). In 4 it followed neurosurgical intervention, in 3 it accompanied recurrent
purulent highmoritis, in 1 case - after removal of the nasal polyps and subsequent CSF nasal
exsudate, and in 1 patient with recurrent mastoiditis. In 6 cases (11%) the cause of the
recurrences remained unelucidated.

The clinical signs and symptoms, diagnostic difficulties and the causative treatment of rpbme
are discussed. In the authors' opinion, surgical treatment of the communication between the
CSF and the external environment prevents the recurrences and is the only succesful way of
treatment. Special attention is drawn to the great diagnostic value of CT and MRI. The use of
other modern techniques, e.g. positron emission tomography (PET) is recommended, because
it is useful not only in the functional evaluation of the cerebral tissue after the injury, but also
in assessing the dynamics of pathologic changes.
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