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BAKTERIYEL MENENJITLERDE TEDAVI VE PROFILAKSI

Nuran GURSES
Therapy and prophylaxis in bacterial meningitis.

Antibakleriyel tedavide kaydedilen tiim ilerlemelere kargm bakteriyel menenjitler halen
biitiin diinyada énemli bir merbidite ve mortalite nedenidir. Bakieriyel menenjit tedavisinde
antibiyotik segimini etkileyen birgok faktér meveutiur, Bakieriyel menenjitlerin antimikrobiyal
tedavisinde kabul edilen ik prensip antibiyotiklerin beyin omurilik sivisina (BOS)
pencirasyonunun yeterli olmasidir. Titm beta-laktam antibiyotiklerin BOS'a penetrasyonlan az
oldugu halde meningeal inflamasyon dyrumunda penetrasyonlars artar, Yagda yitksck ¢dztintrlilk,
serumda diisiik derecede proteine bagianma, fizyolojik pH'da diisiik iyonizasyon derecesi ve
ditstik molckil afirlifmm olmas: antibiyotiklerin BOS'a penetrasyonunu arttrrmakiadir. Jkinci
6nemli fakidr, antibiyotifin piiriilan BOS i¢indeki bakierisidal etkisidir. Baganili bir tedavide
antibiyotifin BOS'taki diizeyinin minimal bakterisid konsantrasyon degerinin 10-20 katindan fazla
olmasi gerckmektedir. Ugtinctt faktdr antibiyotiZin verilig seklidir. Penisilin G ve ampisilinin
aralikli bolus scklinde uygulanmasi ile devamli verilmesi kargilagtinldifinda itk uygulama
seklinin BOS'ta yiiksek konsantrasyonlara ulagilmasmda daha etkili oldugu gosterilmigse de beta-
laktam antibiyotiklerin infiizyon seklinde vygulanmasinin daha etkili oldufuna da dikkat
gekilmistir(4,18,24).

Menenjitte tamya yénelik BOS incelemeleri yapildiktan sonra vakit gegirilmeden tedaviye
baglanmalidir. Her yag grubunda en sik menenjit etkeni olan patojenler gézéniine almarak kiiltiir
sonuglar ahnana kadar bunlara ydnelik antibiyotiklere baglanmas: gerekir. Yapilan ¢aligmalarla
clde edilen sonuglara gore ¢egitll yag gruplaninda bakteriyel menenjitlerin en sik rastlanan
etkenlerinin farkll oldufu gosterilmistit. Yenidofan dénemi ile 1 ay-3 ay arasi ¢ocuklarda
Escherichia coli ve grup B streptokoklar, 3 ay-17 yas grubunda Haemophilus influenzae tip b ve
Neisseria meningitidis, 18 yasmndan sonra ise Streptococcus pnewmoniae en sik menenjit etkeni
olan mikroorganizmalardir (Tablo 1X(7). !

Tablo 1. Cesitll yas gruplarnda en sik rastlanan bakieriyel menenjit etkenleri,

Yas Etkenler

0-4 hafta E.coli, Grup B sireptokoklar, L.monecytogenes, diger Gram negatif bakteriler
4-12 hafta E.coli, Grup B streptokoklar, L.monocytogenes, H.influenzae, S.pneumoniae
Jay-18yas H.nfluenzae, N.meningitidis, S.pneumoniae
18-50 yag S.pneumoniae, N.meningilidis
50 yag iistil S.pneumoniae, N.meningitidis, L.monocytogenes, Gram negatif enterik basiiler

ANTIBIYOTIK TEDAVISI

Yenidogan déneminde bakleriyel menenjit tedavisinde ampisilinin bir aminoglikozid ile
kombinasyonu i}k tercih edilecek tedavi olmalidir. Alternatif olarak ampisilin ve sefotaksim
kombinasyonu uygulanabilir(7,19).

Bir ay-ii¢ ay arasimndaki ¢ocuklarda hem yenidogan donemindeki hem de daha biiyik yag
gruplarmdaki etkenlerin sorumlu olmasindan dolay: tercih edilecck antibiyotikler konusunda tam
bir gorils birlifi yokiur. Ancak, genel olarak kabul edilen gériis bu yas grubunda ilk tercthin
ampisilin ile ¢iined kusak bir scfalosporinin kombinasyonudur{10).

g ay-18 yag arasmda, klasik ampisilin veya penisilin ile kloramfenikol kombinasyonu
hala eikili olarak kabul edilmekle beraber son yillarda genel olarak sefotaksim veya sefiriaksonun
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tek bagma kullamlmas: yaygm olarak kabul edilen bir tedavi geklidir(10).

Erigskinlerde amtibiyotik tedavisine penisilin G, ampisilin veya iigilneti kugak bir
sefalosporin ile baglanabilir(19). 50 yagm tstiindeki eriskinlerde ampirik tedavinin pnémokoklari
ve Gram negatif enterik basilleri kapsamas: gerekmektedir{16). Bu amagla bu yag grubunda
tedavinin sefotaksim veya sefiriakson ile ampisilin kombinasyonunu kapsamasi
onerilmektedir(17). Yas gruplarma gore dnerilen antibiyotikler, giinlik dozlan ve verilig yoilan
tablo 2'de goriilmektedir. Bakieriyel menenjitin etkeni biliniyorsa, antibiyotik segimi etkene
yénelik yapilmalidir (Tablo 3).

Tablo 2. Etkeni bilinmeyen bakteriyel menenjit olgularinda baglangig tedavisi.

[1k segilecck Alternatif
Yag antibiyotik Doz fedavi Doz
0-4 hafta Ampisilin + 150-200 mg/kg IV Ampisilin + 150-200 mg/kg IV
Aminoglikozid 5-75 mghkg IV Sefotaksim 100-150 mg/kg IV
1-3 ay Ampisilin + 200-250 mgf/kg IV Ampisilin + 200-250 mg/fkg 1V
Sefotaksim 200 mg/kg IV Aminoglikozid 5-71.5 mgfkg IV

3ay-17 yag  Sefotaksim veya 200 mg/kg IV Ampisilin + 200-400 mg/kg IV
Seftriakson 100 mg/kg IV Kloramfenikol 75-100 mg/fkg IV

18-50 yas  Ampisilin veya 12 gfgiin IV Scfotaksim veya 12 gfgtin 1V

Penisilin 24 milyon U IV Seftriakson veya 4-6 gjgiin [V

Kloramfenikol 4-6 gfgiin IV

>30 yag Ampisilin + 12 gfgtin IV Sefotaksim + 12 gfgiin IV

Sefotaksim veya
Seltriakson

12 g/gtin IV
4-6 gfgin IV

TMP-SMX

10-20 mg/kg IV

Tablo 3. Etkenlere giire bakteriyel menenjitlerde antibiyotik secimi.

Organizma 11k segenek Ikinci segenek
N.meningitidis Penisilin G veya Ampisilin 3 kugak sefalesporin
5.pneumoniae Penisilin G veya Ampisilin 3.kusak scfalosporin

H.influenzactip b
Enterobacteriaceae
P.acruginosa

L.monocytogenes

" S.aureus {metisiling duyarl)

S.aurcus (melisiline direngli)

Grugp B strepiokok

Ampisitin

3 kugak sefalosporin

Seltazidim+Aminoglikozid
Ampisilin/Penisilin G+ Aminoglikozid

Nafsilin veya Oksasilin

Vankomisin

J.kugak sefalesporin, kleramfenikol

Genig spektrumilu penisilintAminoglikozid
Genig spekirumly pendsilintAminoglikozid
TMP-SMX

Vankomisin

TMP-SMX

Ampisilin veya Penisilin G

Antibiyotik tedavisinin siiresi
Bakteriyel menenjitle uygulanacak antibiyotik tedavisinin siiresi konusunda tam bir gérig
birligi yoktur. Genel olarak infcksiyona yol agan patojen, klinik yamt ve komplikasyonlarm
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varhgma gore tedavi stiresi belirlenir. Kabul edilen tedavi siireleri; meningokoksik menenjitte 7
giin, f{.influenzae tip b menenjitlerinde 7-10 giin, pnémokok menenjitlerinde 10-14 giin, grup B
streptokok ve Listeria monocytogenes’e bagh menenjitlerde 14-21 giindiir, Gram negatif
basillerin neden oldugu menenjitlerde en az 21 giin veya BOS steril hale geldikien sonra 14 giin
daha antibiyotik verilmesi onerilmektedir(11,14).

Nozokomiyal bakteriyel menenjitlerdeki en temel etkenler Gram negatif basiller,
Staphylococcus aureus ve Staphylococcus epidermidis'tit, Enterobacter menenjiti tedavisinde
iigiincii kusak sefalosporinler, Pseudomonas aeruginosa menenjitlerinde seftazidim ve
aminoglikozid kombinasyonu uygulanabilir, Komplikasyoniu menenjit veya BOS gantimn
infeksiyonlarnda ctken siklikla koagiilaz negaiif stafilokoklardir, Bu olgulann lgte birinde
metisiline direng g6zlendigi i¢in vankomisin ilk tercih olabilir. Eger yanit yeterli degilse tedaviye
rifampin cklenebilir (Tabio 4)(23).

Tablo 4. Erigkinlerin nozokomiyal bakteriyel menenjitlerinde antimikrobiyal tedavi.

1k segilecek Alternatif
Yag antibiyotik Doz tedavi Doz

S.aureus Nalsilin veya 10-12 g1V Vankomisin 2glV

(metisiline  Oksasilin %

duyarls) Rifampisin 660 mg IV veya PO

S.aureus VYankomisin * 2gIV TMP-SMX + 20mglkg IV

(metisiline  Rifampisin 600 mg IV veya PO Siprofloksasin 800-1200 mg IV

direngli) veya Rifampisin

Stafilokok  Vankomisin + 2g1V Daptomisin (7) ?

(koagiilaz -) Rifampisin 600 mg IV Teikoplanin (7)

Entcrokok  Penisilin G veya 24 milyon UIV  ,Vankomisin + 2g1V
Ampisilin + 12glV Gentamisin 35 mgfkg IV
Gentamisin 3-Smgfkg IV

Enterobacter Sefotaksim veya 2glV Piperasilin + AUglV
Sefiriakson 461V Gentamisin 3-5 mg/kg IV

P.aerugmosa Seftazidim + 6-12 g IV Piperasilin + 241V
Tobramisin 5mgfkg IV Tobramisin Smglkg IV

Bir¢ok infcksiyon hastalifmda oldugu gibi palojenin se¢ilen antibiyotige direngli olmast
durumunda antibiyotik tedavisinin defistirilmesi gereklidir. Her ne kadar menenjite neden olan
tlim bakteri tiirleri igin direng bildirilmigse de N.meningitidis, H.influenzae ve S.pneumoniae gibi
sik rastlamlan patojenlere direng¢ Snemli bir sorun haline gelmistir. Beta-laktamaz iireten
patojenlerden N.meningitidis'te vankomisin, H.influenzae'da seltriakson, penisiline yiiksek
diizeyde direngli S preumcniae'da vankomisin tercih edilmektedir. Direncli olgularda énerilen
tedavi tablo 5'te dzetlenmistir(33).
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Tablo 5. Antibiyotiklere direngli bakteriyel menenjitlerde tedavi.

Bakteri Antibiyotik Giinliik Doz
N.meningitidis
Beta-laktamaz fircten Vankomisin 4z
Penisiline kismen direngli Penisilin 24 milyon U

(MIC 9.1-0.7 pg/ml)

H.influenzae

Beta-laktamaz iireten Sefotaksim veya 8g
Seftriakson 2g
S.pneumoniae
Penisiline ¢ok direngli Vankomisin 2g
Penisiline kismen direngli Sefotaksim veya 2g
(MIC 0.1-1 pug/ml) Seltriakson 2g
PROFILAKSI

Menenjite yol agan etkenler arasinda N.meningitidis, Hib ve pndmokoklara bagh
infeksiyonlar profilaksi ile dnemli $l¢tide dnlenebilir nitelikiedir.

Hemophiius influenzae tip b {Hib) menenjitinde profilaksi

Immiinoprefilaksi: Gimiimizde Hib'e karg: iki tip agt geligtiritmigtir, Bunlar: :Polisakkarit
agt ve konjiige agilardir.

Polisakkarit Hib asis1 saflastirslmug poliribosilribitol fosfat (PRP) igerir. Ancak, birgok
polisakkarit gibi PRP de T hiicrelerinden bagimsiz hareket eden zayif bir immiinojendir. Bu a1
Hib infeksiyonlan yoniinden asil risk altinda olan 1.5 yasin alindaki gocukiarda yeterli derecede
etkili degildir(9).

Polisakkarit Hib asmisimin antikor cevabim giglendirmek amaciyla PRP've gesitli
proteinlerin cklenmesi ile konjiige agtlar gelistirilmigtir, Giniimiizde dort tip konjige Hib agis1
bulunmaktadir(1,9,22).

Kemoprofilaksi: Etkenin nazofarenksten eradike edifebilmesi igin tedavi edilen hastalara
da taburcu olmadan énce kemoprofilaksi uygulanmahdir, Bu amagla tedavinin son dort gliniinde
20 mg/kgfgiin dozunda rifampinin glinde bir kez olmak Uzere verilmesi yeterlidir, Evde dort
yagmdan kiiclik cocuk varsa ev halkina da ayni dozda rifampin verilmelidir. indeks olgu ile son
yedi glinde en az 25 saal beraber olan bireyler-de ev halki gibi kabul edilir. Kres ve ana
okullarinda tek bir olgu tesbit edilmig isc kemoprofilaksiye gerek yoktur(2).

Meningokoksik menenjitte profilaksi

Immiinoprofilaksi: Son on yilda Snemil epidemilere neden olan Grup B meningokoklara
karg: ag1 geligtirme galigmalart heniiz olumlu bir sonug vermemiglir. Meningokoklann A,C,Y ve
W-135 serogruplarma kars: kapstiler polisakkarit yapisinda agilar geligtirilmistir(5,6,8).

Kemoprofilaksi: Meningokoksemili veya meningokoksik menenjiti olan bir olgu ile yakin
temast olan saghkl bireylerin mutlaka kemoprofilaksi almalan gereklidir(15). Bu amagla en gok
kutlanilan ilag rifampindir, Tki giin siireyle 12 saatte bir 10 mg/kg dozunda (bir kerede en fazla
600 mg) verilmesi yeterlidir. Bunun yerine sulfizoksazol bir yagmn attindakiler igin 500 mg/giin, 1-
12 yaglar arasmda 12 saatte bir 500 mg ve 12 yagindan biiyiiklerde 12 saatte bir 1000 mg dozunda
iki giin siireyle de verilebilir(6). Yakin zamanlarda yapilan ¢aligmalarla nazofarenksten
meningokoklarin eradikasyonunda scliriaksonun da en az rifampin kadar etkili oldugu
gosterilmistir(20), Seftriaksonun 12 yagindan kiigiiklerde 125 mg ve 12 yagmdan bilyiiklerde 250

302



mg tck doz i.m. uygulanmas1 &nerilmektedir. Meningokoksik menenjitli olgularla yakin temas:
olan gebelere de profilaksi amaciyla sefiriakson nygulanabilir(6). Rifampine direncli olgularda
nazofarenksten meningokoklann eradikasyonunda siprofloksasin de elkili bulunmus olmakla
beraber ¢ocukluk yag grubunda bilinen toksisitelerinden delay: bu alanda kullanimma dikkat
etmek gerekir(12).

Pnismokoksik menenjitte profilaksi ‘

Immiinoprofilaksi: Pnomokoklarm farkh kapsiiler polisakkarit yapisinda olan en az 83
serotipi oldugu bilinmekledir(21). Polisakkarite kars: baglangicta hiicresel immiiniteden bagimsiz
antikor yaphr, Ancak, kiigilk ¢ocuklarda bu tilr antijenlere kargt antikor yapimi1 yetersizdir, Bu
nedenle polisakkarit pnomokok amlan iki yagin altinda uygulanmamaktadir(20). Giniimiizde
kullanilan polisakkarit ast pndmokoklarin 23 serolipine kargi etkili olup daha dnceden geligtirilmis
olan 14 serotipe karst etkili aggmn yerini almigtir(3).

Pnimokoksik menenjitli hasta ile temas eden saghkli bireylerin korunmasi igin
kemoprofilaksiye gerck gdrillmemektedir,
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