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REZUMAT
Lucrarea trece în revistå meningitele bacteriene la copil. Se fac referiri la: epidemiologia, patogenia, manifestårile clinice ¿i diagnosticul
meningitelor bacteriene. Un spa¡iu important se acordå:
• managementului (selec¡ia antibioticelor utilizate. terapia empiricå – selec¡ia terapiei legatå de etiologia probabilå a meningitelor

bacteriene, terapia antibacterianå specificå agentului patogen în cauzå, terapia asociatå: dexametazonå ¿i terapia suportivå);
• complica¡iilor;
• prognosticului;
• preven¡iei (vaccinåri, chimioprofilaxie).
Cuvinte cheie: Meningite bacteriene; epidemiologie; patogenie; manifeståri clinice; diagnostic; management; complica¡ii; prognostic; preven¡ie

ABSTRACT
Bacterial meningitis in children

Meningitis is defined as inflammation of the membranes that surround the brain and the spinal cord. Microbiologic cases of meningitis
include bacteria, viruses, fungi and parasites. Prompt and accurate diagnosis and adequate treatment of bacterial meningitis in
children remains a major challenge, as reflected by the continued high morbidity and case-fatality rates of the disease worldwide.
Appropiate use of antibiotics, along with adjunctive therapies, such dexamethasone, has proved helpful in the prevention of neurologic
sequelae in children with bacterial meningitis. Better understanding of pathophysiologic mechanisms likely would result in more
effective therapies in the future. The use of conjugate vaccines against the most common pathogens has been crucial in preventing
bacterial meningitis in children.
Key words: Bacterial meningitis; epidemiology; pathogenesis; clinical features; diagnosis; management; complications; prognosis;
prevention; children

Meningitele se definesc prin inflama¡ia membra-
nelor care „învelesc“ creierul ¿i måduva spinårii.

Cauzele microbiologice ale meningitelor includ:
bacteriile, virusurile, fungii ¿i parazi¡ii.

Anterior utilizårii vaccinului conjugat pneumococic
meningitele bacteriene afectau aproape 6000 de in-
divizi în fiecare an în SUA, aproximativ 50% din toate
cazurile fiind copii în vârstå de 18 ani ¿i mai mici.
Aproximativ 10% dintre pacien¡ii cu meningite bacte-
riene decedeazå (Arditi ¿i colab, 1998), iar 40% pre-
zintå sechele ce includ afectarea auzului ¿i alte sechele
neurologice (Grimwood ¿i colab, 1995).

I. EPIDEMIOLOGIE

Etiologia meningitelor bacteriene este variabilå în
primul rând cu vârsta pacientului. La nou-nåscu¡i, cei
mai frecven¡i agen¡i etiologici ai meningitei sunt: grupul
B de streptococi (GBS) ¿i bacilii enterici gram-negativi.

GBS råmâne o importantå cauzå a bolii cu debut
tardiv, manifestatå tipic ca meningitå.

Escherichia coli ¿i al¡i bacili gram-negativi enterici,
ce includ Klebsiella, Enterobacter ¿i Salmonella, deter-
minå meningitå sporadicå; excep¡ia sunt cazurile de
„izbucniri“ nozocomiale ce apar în ¡årile în curs de
dezvoltare (Moreno ¿i colab, 1994; Laving ¿i colab,
2003; Osrin ¿i colab, 2004). Al¡i agen¡i patogeni care
în mod ocazional, determinå meningitå la nou-nåscu¡i,

în special în cursul unor „izbucniri“ nozocomiale,
includ Listeria monocytogenes, Enterobater sakazakii
(CDC, 2002; Stoll ¿i colab, 2004) ¿i Citrobacter Koseri
(în principal Citrobacter diversus). O manifestare unicå
a meningitei neonatale determinatå de C. koseri este o
asociere frecventå cu dezvoltarea de abcese cerebrale
(Dorm, 1999). Alte cauze rare de meningitå la nou-
nåscut includ stafilococul, enterococul ¿i streptococul
viridans.

La sugarii ¿i copiii mici din lumea întreagå, cele
mai comune cauze de meningitå bacterianå includ
pneumococul, meningococul ¿i Haemophilus influen-
zae tip b (Hib).

La copiii peste vârsta de 5 ani ¿i la adolescen¡i,
pneumococul ¿i meningococul sunt cauzele predomi-
nante ale meningitei bacteriene (Schuchat ¿i colab,
1997; Dawson ¿i colab, 1999). Multe din bacteriile
responsabile de boli invazive ce determinå meningitå
la copii au capsulå polizaharidicå (Schoendorf ¿i colab,
1991; Centers for Disease Control and Prevention,
1998-2000; MMWR Morb Mortal Wkly Rep, 2002).

Inciden¡a meningitei determinate de Hib a scåzut în
mod marcant în zonele din lume în care au fost utilizate
de rutinå vaccinuri conjugate Hib (Martin ¿i colab,
2004). Apari¡ia de alte tipuri capsulare (tipurile de H.
influenzae a ¿i c – f) nu au mai fost notate dupå cre¿terea
utilizårii vaccinului Hib (Kelly ¿i colab, 2004). Inci-
den¡a meningitei determinatå de pneumococ ¿i
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meningococ (serotip C), a fost, de asemenea, reduså
în ariile în care vaccinurile conjugate au fost utilizate
împotriva acestor agen¡i patogeni.

Cel mai înalt risc de meningitå determinatå de pneu-
mococ este la copilul sub vârsta de 2 ani.

În 1995, în SUA, anterior imunizårii universale
împotriva acestui agent patogen, inciden¡a meningitei
pneumococice a fost mai mare de 20 de cazuri la
100.000 popula¡ie, la aceastå grupå de vârstå – 0-2
ani – (Schuchat ¿i colab, 1997). Cele 7 serotipuri, mai
obi¿nuit întâlnite, care determinå boala invazivå în
SUA sunt 4, 6B, 9V, 14, 19, 18C ¿i 23 (Feikin ¿i colab,
2002). Aceste serotipuri sunt incluse în vaccinul conju-
gat pneumococic heptavalent – PCV7 –, care este
autorizat în SUA.

Inciden¡a bolii invazive, incluzând meningita bac-
terianå, determinatå de pneumococ a fost reduså în
peste 90% dintre cazuri, dupå implementarea folosirii
universale a vaccinului, începând din perioada de
sugar (Black ¿i colab, 2004).

Cele mai multe cazuri de boalå invazivå meningo-
cocicå în SUA sunt determinate de serogrupurile B,
C, Y ¿i W-135 (Rosenstein ¿i colab, 2001).

Serogrupul A explicå cele mai multe epidemii, în
special în Africa sub-Saharianå (Robbins ¿i colab,
2003). Serogrupul C predominå în Anglia. Inciden¡a
meningitei meningococice este cea mai mare la sugar;
al doilea vârf al inciden¡ei este observat la vârsta de
15-17 ani (Neuman ¿i colab, 2001; Pollard ¿i colab,
2004). Un vaccin conjugat împotriva serogrupului C
de meningococ a fost introdus, în Anglia, de rutinå,
în schema de imunizåri din 1999. Folosirea acestui
vaccin a fost asociatå cu o reducere în general de 81%
a serogrupului C de boalå în cursul primilor 2 ani de
la implementarea sa (Miller ¿i colab, 2001).

Factorii care cresc riscul de meningitå bacterianå
includ: stårile de imunosupresie cum este infec¡ia HIV,
asplenia (Schutze ¿i colab, 2002), deficien¡ele fazei
terminale a complementului ¿i deficien¡ele imunoglo-
bulinelor.

Al¡i factori de risc pentru meningite sunt: injuriile
craniene penetrante, procedurile neurochirurgicale sau
prezen¡a de „pierderi“ de LCR. Pacien¡ii cu shunt
ventriculo-peritoneal sunt cu risc de meningitå deter-
minatå de stafilococ (în special tulpinile coagulazo-
negative) ¿i de germenii gram-negativi, incluzând
Pseudomonas (Odio ¿i colab, 1984).

 Pacien¡ii cu implant cochlear prezintå o inciden¡å
crescutå de peste 30 de ori pentru meningitå pneumo-
cocicå (Reefhuis ¿i colab, 2003).

II. PATOGENIE

Bacteriile afecteazå SNC fie prin difuziune hema-
togenå, fie prin extensie directå de la un focar înve-

cinat. La nou-nåscu¡i, agen¡ii patogeni sunt „achizi¡io-
na¡i“ din secre¡iile genitale materne nesterile. La sugari
¿i copii, mul¡i dintre agen¡ii patogeni care determinå
meningita colonizeazå tractul respirator superior.
Inocularea directå a microorganismului în SNC poate
fi consecin¡a unui traumatism cranian, anomaliilor cra-
niene cu „pierderi“ de LCR, anomaliilor congenitale
ale durei mater cum ar fi sinusurile dermale sau me-
ningomielocelul sau extensiei de la un focar supurativ
parameningeal.

Dupå bacteriemie, agen¡ii patogeni penetreazå
bariera hemato-encefalicå ¿i intrå în spa¡iul subarah-
noidian. Proteinele bacteriene de suprafa¡å, cunoscute
a facilita invazia barierei hemato-encefalice, includ:
proteinele I be A, I be B ¿i omp A ale E coli; proteina
Cbp A a pneumococului; proteinele Opc, Opa ¿i Pil
C, o pili protein ale meningococului (Huang ¿i colab,
2001). Penetra¡ia transcelularå a fost demonstratå
pentru pneumococ, GBS, L. monocytogenes ¿i E coli.

Inflama¡ia intenså având ca origine produsele bac-
teriene, cum ar fi lipopolizaharidele germenilor gram-
negativi sau peptidoglicanii germenilor gram-pozitivi
persistå dupå ce bacteriile sunt distruse de råspunsul
gazdei ¿i de terapia cu antibiotice (Kaplan ¿i colab,
2004). Aceste substan¡e induc producerea diferi¡ilor
mediatori inflamatori de cåtre astrocitele SNC ¿i celulele
gliale, ependimale ¿i endoteliale.

Mediatorii inflamatori includ: TNF α; interleuki-
nele (IL)-1, IL-6, IL-8 ¿i IL-10; proteinele 1 ¿i 2 induse
de macrofage; al¡i mediatori ce includ oxidul nitric,
matrix metalloproteinaza-2 ¿i prostaglandinele (Ramilo
O ¿i colab, 1990; Leib ¿i colab, 1999; van der Flier ¿i
colab, 2003). Rezultatul influxului granulocitelor ¿i
alterarea permeabilitå¡ii barierei hemato-encefalice
determinå eliberarea de produse proteolitice ¿i de
radicali de oxigen toxici. Edemul cerebral ¿i cre¿terea
presiunii intracraniene asociate contribuie la lezarea
neuronalå ¿i la moarte. Se considerå cå moartea neuro-
nalå este determinatå de apoptozå prin cåile caspase-
dependente ¿i independente (Meli ¿i colab, 2002;
Mitchell ¿i colab, 2004).

III. MANIFESTÅRI CLINICE

Manifestårile clinice ale meningitelor bacteriene
depind de vârsta pacientului (Popescu V ¿i colab, 1982,
1985, 1994, 1996, 1999). Febra, rigiditatea cefei ¿i
modificarea stårii psihice sunt prezente la mai pu¡in de
50% (van de Beek ¿i colab, 2004), iar semnele Kernig
¿i Brudzinski sunt prezente la numai 5% dintre adul¡ii
cu meningitå bacterianå (El Barhir ¿i colab, 2003).
Aceste manifeståri sunt observate chiar mai pu¡in frec-
vent la copiii cu meningitå bacterianå. Semnele de iri-
ta¡ie meningealå, cum ar fi rigiditatea cefei, semnele
Kernig ¿i Brudzinski – trepiedul clinic – la copii, de
asemenea, nu sunt specifice pentru meningita
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bacterianå. Oostenbrink ¿i colab (2001), într-un studiu
privind semnele de irita¡ie meningealå, au constatat
cå numai aproximativ o treime dintre copiii cu me-
ningitå bacterianå prezentau aceste semne. Convul-
siile sunt mai comune la copiii cu meningitå determi-
natå de pneumococ ¿i Hemophylus influenzae b în
compara¡ie cu copiii cu meningitå meningococicå
(Kaplan, 1999). Elementele pete¿iale cutanate ¿i pur-
pura pot înso¡i meningita cauzatå de unele bacterii,
dar acestea sunt mai comune la pacien¡ii cu meningitå
meningococicå decât la pacien¡ii cu meningite cauzate
de peumococ sau H. influenzae. Simptomele pot fi
fruste la sugari ¿i includ doar febrå, iritabilitate, letargie
¿i dificultå¡i în alimenta¡ie. Semnele includ febra,
apneea, convulsiile, bombarea fontanelei ¿i rash-ul.

IV. DIAGNOSTIC

O punc¡ie lombarå este necesarå pentru diagnos-
ticul definitiv de meningitå bacterianå. Analiza LCR
trebuie så includå colora¡ia Gram ¿i culturi, numårul
de leucocite ¿i tipul de celule, concentra¡ia glucozei
¿i proteinelor. Citocentrifugarea LCR cre¿te capacita-
tea de a detecta bacteria ¿i efectueazå cu mai mare
acurate¡e determinarea tipului de celule/leucocite.

Datele tipice în LCR în meningitele bacteriene
includ: numårul de leucocite mai mare de 1000/mm3

¿i predominan¡a leucocitelor polimorfonucleare. În
unele cazuri în special când PL se efectueazå precoce,
la debutul bolii, numårul de leucocite poate fi normal
(Freedman ¿i colab, 2001) ¿i existå o predominan¡å a
limfocitelor. Polimorfonuclearele cresc dupå 48 de
ore de la diagnostic, dupå care acestea scad (Straussberg
¿i colab, 2003).

O scådere absolutå a concentra¡iei glucozei în LCR
este tot a¿a de sensibilå ca ¿i raportul glucozå în LCR/
glucozå în serul sanguin în diagnosticul meningitei
bacteriene. Un raport glicorahie/glicemie sub 0,5-0,6
este considerat ca anormal. Acest raport nu este fiabil
dacå glicemia se modificå brusc, în cazul în care
pacientul a fost rehidratat cu solu¡ie glucozatå, deoare-
ce glicorahia ¿i glicemia necesitå mai multe ore pentru
a se echilibra. Cel pu¡in 10% dintre meningitele bacte-
riene prezintå glicorahia sau raportul glicorahie/glice-
mie normale.

O punc¡ie lombarå traumaticå, care introduce sân-
gele în LCR în cursul procedurii, face dificilå interpre-
tarea numårului de celule în LCR. O serie de metode
au fost utilizate pentru diferen¡ierea leucocitelor din
sângele periferic de cele veritabile din LCR, dar acestea
sunt lipsite de acurate¡e. De aceea se recomandå o
grijå deosebitå când se interpreteazå LCR-ul ob¡inut

dupå o punc¡ie lombarå traumaticå (Bonadio ¿i colab,
1992. Mazor ¿i colab, 2003. Meredith ¿i colab, 1997).

Colora¡ia Gram a frotiului din LCR are o limitå de
detec¡ie coborâtå la aproximativ 105 colonii/ml. În
faza ini¡ialå a meningitei bacteriene LCR poate så nu
con¡inå decât câteva celule, dar poate prezenta nume-
roase bacterii.

Examenul direct permite identificarea agentului
patogen în aproape 80% dintre cazurile în care culturile
din LCR sunt pozitive. Rata de pozitivitate este mai
micå în meningita cu Listeria monocytogenes ¿i la
pacien¡ii care au primit antibiotice în prealabil.
Colora¡ia cu acridin-orange cre¿te sensibilitatea exa-
menului pe frotiu, dar nu permite determinarea mor-
fologicå a bacteriilor. În paralel cu examenul bacterio-
logic, efectuat pe frotiu, se vor realiza culturi pe medii
cu agar-ser, agar-sânge sau agar-¿ocolatå* .

Detectarea antigenelor bacteriene în LCR – prin
contraimunoelectroforezå – reprezintå o metodå utilå,
simplå, ieftinå ¿i cu rezultate în 45 de minute. Se folo-
sesc antigene de Streptococus pneumoniae, H. in-
fluenzae, Neisseria meningitidis. Se folose¿te, de
asemenea, testul cu particule de latex, care încårcate
cu antigenul specific, prezent în LCR, sunt aglutinate
cu seruri specifice. În viitor, tehnici mai sensibile, ca
amplificarea genei 16 SrRNA prin polymerase chain
reaction pot fi utile în diagnosticul cazurilor de menin-
gitå bacterianå la pacien¡ii pretrata¡i cu antibiotice.
Spectrul larg al polymerase chain reac¡iei a demonstrat
o sensibilitate de 86% ¿i o specificitate de 97% în
detectarea multiplilor agen¡i patogeni, în mod simultan
comparate cu rezultatul culturilor (Schuurman ¿i colab,
2004). Tehnica real time polymerase chain reaction
este foarte sensibilå, specificå ¿i utilå clinic în diag-
nosticul meningitei bacteriene (Bryant ¿i colab, 2004).

Prezen¡a de semne neurologice focale, de instabi-
litate cardiovascularå sau edem papilar la un pacient
cu suspiciune de meningitå bacterianå cre¿te suspi-
ciunea de hipertensiune intracranianå. În astfel de cazuri,
trebuie efectuate investiga¡ii neuroimagistice înainte de
a efectua punc¡ia lombarå pentru a se evita o posibilå
hernie cerebralå (Rennick ¿i colab, 1993; Shetty ¿i colab,
1999). Efectuarea de hemoculturi ¿i administrarea de
antibiotice trebuie efectuatå în timp ce se a¿teaptå
rezultatele studiilor neuroimagistice pentru a se evita o
întârziere substan¡ialå în ini¡ierea terapiei.

V. MANAGEMENT

Selec¡ia adecvatå a antibioticelor

Factorii ce trebuie lua¡i în considerare când se ia în
discu¡ie instituirea unei terapii cu antibiotice în menin-

* Concomitent se efectueazå ¿i hemoculturå, culturi din nazo-faringe ¿i din diferite focare purulente asociate, ce pot permite izolarea agentului etiologic
al meningitei.
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gitele bacteriene includ: activitatea împotriva agen-
tului patogen în cauzå ¿i capacitatea de „påtrundere“
¿i de realizare a unei concentra¡ii bactericide eficiente
în LCR.

Integritatea barieriei hemato-encefalice este com-
promiså în cursul meningitei, fapt ce determinå o cre¿-
tere a permeabilitå¡ii pentru cele mai multe antibiotice.

Antibioticele ß-lactam ating concentra¡ii de 5% la
20% din valorile serice concomitente. Chiar în absen¡a
unei inflama¡ii substan¡iale, penetra¡ia antibioticelor
highly lipid-soluble, cum ar fi rifampicina, cloramfe-
nicolul ¿i quinolonele, este de 30-50% din concentra¡ia
sericå.

În contrast, concentra¡ia vancomicinei este sub 5%
din concentra¡ia sericå. Modele experimentale de
meningitå bacterianå sugereazå cå terapia promptå este
predictibilå în cazul în care concentra¡ia antibioticului,
care este de 10-30 de ori mai mare decât concentra¡iile
bactericide minime (MBC), pentru un microorganism
specific, sunt atinse în LCR.

Proprietå¡ile farmacodinamice ale diferitelor anti-
biotice afecteazå eficacitatea lor bacteriologicå. Ami-
noglicozidele ¿i fluoroquinolonele prezintå o activitate
dependentå de concentra¡ie. Eficacitatea lor este deter-
minatå de raportul dintre „vârful“ concentra¡iei anti-
bioticului ¿i MBC (concentra¡iile bactericide minime)
ale agentului patogen (Craig, 1998).

În contrast, antibioticele β-lactam ¿i vancomicina
prezintå o activitate independentå de concentra¡ie.
Aceste antibiotice necesitå administrarea dozelor la
intervale frecvente (Saez-Llorens ¿i colab, 1999).

Terapia empiricå (terapia de primå inten¡ie)

Terapia empiricå e aleaså/selectatå în scopul de „a
acoperi“ cei mai probabili agen¡i etiologici.

Terapia trebuie så fie modificatå când agentul pato-
gen este izolat ¿i sensibilitatea sa la terapia antimicro-
bianå este cunoscutå.

La nou-nåscu¡i, în cursul primelor 2-3 såptåmâni
de via¡å, este utilizatå, ca terapie empiricå ini¡ialå,
ampicilina, fie asociatå cu un aminoglucozid, fie cu
cefotaxim. La nou-nåscu¡ii cu meningitå bacterianå
cu debut tardiv, schema terapeuticå recomandatå cu-
prinde un antibiotic antistafilococic – ca nafcilina sau
vancomicina – plus cefotaxim sau ceftazidime cu sau
fårå un aminoglicozid (Saez-Llorens ¿i colab, 2003).

Recomandårile pentru terapia empiricå a meningi-
telor bacteriene au fost publicate sub formå de ghiduri
practice de cåtre Societatea Americanå de Boli Infec-
¡ioase (Tunkel ¿i colab, 2004).

La copiii cu vârsta de peste 1 lunå se recomandå
ca terapie ini¡ialå vancomicina plus o cefalosporinå
de genera¡ia a treia (ceftriaxon sau cefotaxim). La pa-
cien¡ii cu factori predispozan¡i (un traumatism

penetrant, dupå o interven¡ie chirurgicalå la nivelul
SNC, în cazurile de shunt al LCR) terapia empiricå
trebuie så includå vancomicinå plus cefepim sau
ceftazidim sau meropenem. În cazurile de fracturi ale
bazei craniului o schemå terapeuticå ce con¡ine vanco-
micinå plus ceftriaxon sau cefotaxim, realizeazå, în
mod obi¿nuit, o terapie empiricå adecvatå.

Terapia antimicrobianå pentru agen¡i patogeni
specifici (terapia ¡intitå)

Penicilina G sau ampicilina constituie terapia stan-
dard pentru tulpinile sensibile (MIC ≤ 0,06 µg/ml) de
S. pneumoniae sau N. meningitidis; o alternativå ra¡io-
nalå o constituie cefalosporinele de genera¡ia a treia.
Cefalosporinele de genera¡ia a treia (ceftriaxonå sau
cefotaxim) sunt indicate în terapia acestor agen¡i pato-
geni dacå nu sunt sensibili la penicilinå (MIC ≥ 0,1 µg/
ml), dar sunt sensibile la cefalosporine (MIC ≤ 0,5 µg/
ml). Agen¡ii patogeni izola¡i care nu sunt sensibili la
penicilinå ¿i au o MIC pentru cefalosporinele de gene-
ra¡ia a treia, care este de 1 µg/ml sau mai mare trebuie
trata¡i cu vancomicinå plus o cefalosporinå de gene-
ra¡ia a treia (ceftriaxon sau cefotaxim). Trebuie luatå
în considera¡ie ¿i asocierea de rifampicinå. Cefepim
¿i meropenem sunt terapii altermative pentru S.
pneumoniae cu rezisten¡å intermediarå la penicilinå
(MIC 0,1-1 µg/ml); o fluoroquinolonå, fie gatifloxacin
sau moxifloxacin, este o altermativå eficientå pentru
germenii izola¡i penicilino-rezisten¡i sau cefalosporin-
rezisten¡i.

Vancomicina ¿i rifampicina sunt, în mod obi¿nuit,
active contra S. pneumoniae ceftriaxon-rezistent ¿i
cefotaxim-rezistent, de¿i au fost descrise tulpini van-
comicin-tolerante.

Antibioticele recomandate pentru al¡i agen¡i pato-
geni ce determinå meningitå bacterianå la copii sunt
prezentate în tabelul 1.

Dozele celor mai frecvent utilizate antibiotice pe
cale intravenoaså în meningitele bacteriene la copii
sunt prezentate în tabelul 2.

La pacien¡ii la care se utilizeazå antibiotice, la care
agen¡ii patogeni dezvoltå in vitro sensibilitate, culturile
din LCR devin sterile, în cele mai multe cazuri, în
decurs de 24-36 de ore de la ini¡ierea terapiei (Bonadio,
1992). În unele cazuri se indicå o nouå punc¡ie lom-
barå dupå 24-48 de ore de la debutul terapiei, datoritå
unei absen¡e a ameliorårii clinice sau în cazul în care
meningita este determinatå de tulpini de pneumococ
rezistente sau de bacili enterici gram-negativi. Se reco-
mandå, de asemenea, o a doua punc¡ie lombarå la
nou-nåscu¡i deoarece manifestårile clinice nu sunt sufi-
ciente în judecarea succesului terapiei la aceastå grupå
de vârstå, la care sterilizarea LCR este, în mod obi¿nuit,
întârziatå.
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Durata terapiei depinde de vârsta pacientului, de
agentul patogen în cauzå ¿i de evolu¡ia clinicå. Durata
tratamentului cu antibiotice este individualizatå, terapii
mai lungi decât altele, sugerând, în aceste cazuri,
posibilitatea unor cazuri complicate. Pentru nou-nåscu¡ii
cu meningitå cu GBS, se recomandå o duratå a terapiei
cu antibiotice de 14-21 de zile, pentru meningita cu
Listeria monocytogenes 10-14 zile sunt suficiente, iar
pentru meningita cu germeni enterici gram-negativi un
minimum de 3 såptåmâni. Meningita meningococicå
de obicei este tratatå 4-7 zile, meningita cu H. influen-
zae 7-10 zile ¿i cu S. pneumoniae 10-14 zile.

Neuroimagistica (CT-scan sau MRI) este recoman-
datå la nou-nåscu¡i pentru a determina în ce måsurå

complica¡iile intracraniene necesitå prelungirea terapiei
sau dacå este necesarå interven¡ia chirurgicalå.

Terapia suplimentarå/auxiliarå ¿i suportivå
Dexametazona

Meningitele bacteriene pe modele animale au de-
monstrat efectele benefice ale administrårii de dexame-
tazonå, ce include scåderea inflama¡iei, reducerea
edemului cerebral ¿i a cre¿terii presiunii intracraniene
¿i reducerea leziunilor cerebrale (Saez-Llorens ¿i colab,
1999).

La adul¡ii cu meningitå bacterianå, un studiu pros-
pectiv, randomizat, placebo-controlat, dublu-orb a
demonstrat cå cei ce au primit dexametazonå au un

Bacteria Antibioticul de alegere Terapie alternativå
Haemophilus influenzae

• � -lactamazo negativ

• � -lactamazo pozitiv

Ampicilinå

Ceftriaxonå sau cefotaxim

Ceftriaxonå, cefotaxim, cefepim,
cloramfenicol*, fluoroquinolone
Cefepim, cloramfenicol*, fluoroquinolone

Streptococcus agalactiae Penicilinå G ± gentamicinå sau ampicilinå
± gentamicinå

Ceftriaxonå sau cefotaxim

Listeria monocytogenes Ampicilinå ± gentamicinå Trimethoprim – sulfamethoxazol

Escherichia coli ¿i alte
enterobacteriacee

Ceftriaxonå sau cefotaxim ±
aminoglicozide

Cefepim sau meropenem

Pseudomonas aeruginosa Ceftazidim + aminoglicozid sau
cefepim + aminoglicozid

Meropenem ± aminoglicozid

Staphylococcus aureus
• Methicillin sensibil
• Methicillin rezistent

Nafcilin sau oxacilin
Vancomicinå ± rifampicinå

Vancomicinå
–

Enterococcus
• Ampicilin sensibil
• Ampicilin rezistent

Ampicilinå + gentamicinå
Vancomicinå + gentamicinå

–
–

*50% din izolatele de H influenzae sunt rezistente în unele arii din lume

Tabelul 1
Terapia antimicrobianå recomandatå la copiii cu meningitå bacterianå cu agen¡i patogeni selecta¡i (dupå Chavez-

Bueno ¿i McCracken, 2005)

Tabelul 2
Dozele antibioticelor administrate intravenos la copiii cu meningitå bacterianå (+)

Doza zilnicå totalå (intervalul în ore dintre doze)

Nou-nåscu¡i în zile*Antibiotice

0-7 zile 8-28 zile
Sugari ¿i copii

Amikacinå** 15-20 mg/kg (12) 30 mg/kg (8) 20-30 mg/kg (8)

Ampicilinå 150 mg/kg (8) 200 mg/kg (6-8) 200-300 mg/kg (6)

Cefepim – – 150 mg/kg (8)

Cefotaxim 100-150 mg/kg (8-12) 150-200 mg/kg (6-8) 200-300 mg/kg (6-8)

Ceftazidim 100-150 mg/kg (8-12) 150 mg/kg (8) 150 mg/kg (8)

Ceftriaxonå – - 80-100 mg/kg (12-24)

Cloramfenicol 25 mg/kg (24) 50 mg/kg (12-24) 75-100 mg/kg (6)

Gentamicinå** 5 mg/kg (12) 7,5 mg/kg (8) 7,5 mg/kg (8)

Meropenem – – 120 mg/kg (8)

Nafcilinå 75 mg/kg (8-12) 100-150 mg/kg (6-8) 200 mg/kg (6)

Oxacilinå 75 mg/kg (8-12) 150-200 mg/kg (6-8) 200 mg/kg (6)

Penicilinå G 0,15 mU/kg (8-12) 0,2 mU/kg (6-8) 0,3 mU/kg (4-6)

Rifampicinå – 10-20 mg/kg (12) 10-20 mg/kg (12-24)

Tobramicinå** 5 mg/kg (12) 7,5 mg/kg (8) 7,5 mg/kg (8)

Trimethoprim-sulfamethoxazole – – 10-20 mg/kg (6-12)

Vancomicinå*** 20-30 mg/kg (8-12) 30-45 mg/kg (6-8) 60 mg/kg (6)
* Pentru nou-nåscu¡ii sub 2000g
** Este necesarå monitorizarea concentra¡iei serice

*** Men¡inerea concentra¡iei serice la 15-20 � g/ml
(+) Dupå Tunkel, Hartman ¿i Kaplan (2004), adaptat de Chavez-Bueno ¿i McCracken, 2005
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procent scåzut de evolu¡ii nefavorabile, inclusiv a
cazurilor de deces, în compara¡ie cu pacien¡ii care au
primit placebo.

Efectele benefice erau cele mai mari în cazurile de
meningitå cu H. influenzae, în special în ceea ce pri-
ve¿te evolu¡ia auzului. Beneficiile clinice erau mai pu¡in
evidente în cazurile de meningitå pneumococicå; dexa-
metazona este cel mai beneficå când este administratå
cu pu¡in timp înainte de prima dozå de terapie cu anti-
biotice pe cale parenteralå (McIntyre ¿i colab, 1997).

Deoarece dexametazona poate diminua penetrarea
antibioticului în LCR, o serie de påreri s-au pus în
discu¡ie, legat de faptul cå utilizarea steroizilor ar putea
întârzia/împiedica eradicarea tulpinilor foarte rezistente
de pneumococi în LCR (Kaplan, 1999; Martinez Laca-
sa ¿i colab, 2002; Wald ¿i colab, 1995). Datele clinice
nu sus¡in aceastå ipotezå, în cazurile în care combina¡ia
de vancomicinå ¿i o cefalosporinå de genera¡ia a treia
este utilizatå ca terapie empiricå ini¡ialå (Chavez-
Bueno ¿i McCracken, 2005). Recomandårile curente
sus¡in utilizarea dexametazonei la sugarii ¿i copiii cu
meningitå cu Hemophilus influenzae (Tunkel ¿i colab,
2004). Pentru sugarii de 6 såptåmâni ¿i la copiii peste
aceasta vârstå cu meningitå cu pneumococ terapia tre-
buie så fie consideratå dupå „cântårirea“ poten¡ialelor
beneficii ¿i posibilelor riscuri. Tunkel ¿i colab (2004)
considerå cå datele sunt insuficiente pentru a se reco-
manda terapia cu dexametazonå la nou-nåscu¡ii cu
meningitå bacterianå.

Schemele de terapie cu dexametazonå recomandå
doze de 0,6-0,8 mg/kg/zi în 2-3 prize, timp de 2 zile
sau de 1 mg/kg în 4 prize, timp de 2-4 zile (Saez-
Llorens, 2003; Tunkel ¿i colab, 2004). Pentru ob¡inerea
de rezultate optime se recomandå ca prima dozå de
dexametazonå så se administreze anterior sau conco-
mitent cu prima dozå de antibiotic administratå paren-
teral (Chavez-Bueno ¿i McCracken, 2005).

Alte terapii suplimentare/auxiliare, cum ar fi me-
dicamentele anti-inflamatoare ¿i compu¿ii ce includ
proteine lipopolizaharid-neutralizante, anticorpi antici-
tokine (Paris ¿i colab, 1995) ¿i agen¡ii anticitotoxici
(Bifrare ¿i colab, 2005) au fost testate pe modele animale
cu meningitå bacterianå cu succese variate (van der
Flier ¿i colab, 2003). Niciunul dintre ace¿ti compu¿i nu
a fost evaluat la pacien¡i cu meningitå bacterianå.

Terapia suportivå

Men¡inerea unei perfuzii cerebrale adecvate ¿i
managementul presiunii intracraniene crescute sunt
cruciale pentru a preveni poten¡ialele complica¡ii ame-
nin¡åtoare de via¡å ale meningitelor bacteriene.

Men¡inerea unei presiuni arteriale normale poate
necesita perfuzia unui agent vasoactiv, ca dopomina
sau dobutamida. Restric¡ia de lichide este recomandatå

numai la pacien¡ii care nu sunt deshidrata¡i ¿i la cei cu
sindrom Schwartz-Bartter (secre¡ie inadecvatå de hor-
mon antidiuretic) (Popescu V, 1982, 2003).

Nu existå dovezi cå restric¡ia de lichide reduce ede-
mul cerebral la copiii cu meningitå bacterianå. Restric¡ia
de lichide în prezen¡a hipovolemiei poate determina
scåderea presiunii sistemice care poate compromite
perfuzia cerebralå (Moller ¿i colab, 2001).

Strategiile utilizate pentru reducerea presiunii intra-
craniene includ: agen¡i antipiretici; evitarea frecventå
¿i viguroaså a procedurilor ca intuba¡ia ¿i aspira¡ia
trahealå; pozi¡ionarea capului la 30°; hiperventila¡ia pe
termen scurt; administrarea de manitol; terapie barbi-
turicå cu doze mari. Controlul ¿i preven¡ia convulsiilor
poate fi realizatå cu medica¡ie anticonvulsivantå; în acest
scop sunt folosite benzodiazepinele, fenitoina ¿i fe-
nobarbitalul (Chavez-Bueno ¿i McCracken, 2005).

VI. COMPLICAºII

Într-o serie de studii mai recente rata de mortalitate
în meningita bacterianå la copii variazå între 4% ¿i
10%. Rata cazurilor de deces ¿i inciden¡a sechelelor
neurologice sunt cele mai mari în meningita pneumo-
cocicå. Aproximativ 15% dintre copiii cu meningitå
pneumococicå prezintå stare de ¿oc (Kornelisse ¿i
colab, 1995). ªocul este, de asemenea, o manifestare
comunå în cazurile de meningitå meningococicå ¿i
poate fi asociat cu coagulare intravascularå diseminatå
(CID). Convulsiile sunt o manifestare comunå a menin-
gitei bacteriene, afectând o treime dintre pacien¡i. Con-
vulsiile care persistå mai mult de 4 zile dupå stabilirea
diagnosticului sau apar pentru prima oarå, tardiv, în
evolu¡ia bolii sunt mai frecvent asociate cu sechele
neurologice. Convulsiile focale prezintå un prognostic
sever. Revårsatele subdurale sunt prezente la o treime
din pacien¡ii cu meningitå bacterianå ¿i sunt asociate
mai frecvent cu H. influenzae ¿i S. penumoniae decât
cu meningococ.

În cele mai multe cazuri sunt asimptomatice ¿i se
rezolvå spontan, fårå sechele permanente neurologice
(Snedeker ¿i colab, 1990). Empiemul subdural trebuie
suspectat când febra ¿i starea de iritabilitate se prelun-
gesc, cu sau fårå leucocite frecvente în LCR. Acesta
este o complica¡ie neobi¿nuitå a meningitei bacteriene
la sugari, apårând în mai pu¡in de 2% dintre cazuri.
Tratamentul constå în drenaj chirurgical ¿i terapie adec-
vatå cu antibiotice (Jacobson ¿i colab, 1981).

Abcesele cerebrale sunt o complica¡ie neobi¿nuitå
în meningitele bacteriene; ele apar mai frecvent la nou-
nåscu¡ii infecta¡i cu C. koseri sau cu specii de Proteus.
Hidrocefalia, hemoragiile ¿i infarctizårile, rezultat al
trombozelor, sunt alte complica¡ii poten¡iale ale me-
ningitelor bacteriene la copii.
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Febra persistentå este frecvent relatatå ca ¿i infec-
¡iile nazocomiale câ¿tigate, ce includ infec¡iile deter-
minate de virusuri sau de cateterele intravenoase infec-
tate.

Febra medicamentoaså, care este comun asociatå
cu antibioticele β-lactam ¿i cu terapia anticonvulsivantå,
trebuie suspectatå când alte cauze de febrå persistentå
au fost excluse.

Neuroimagistica (CT sau MRI cu gadolinium) tre-
buie efectuatå în cazurile cu: convulsii persistente peste
72 de ore de la debutul terapiei; iritabilitate excesivå
continuå; anomalii persistente ale LCR; manifeståri
neurologice focale ¿i la nou-nåscu¡ii cu meningitå
bacterianå.

VII. PROGNOSTIC

Factorii care pot afecta evolu¡ia unei meningite
bacteriene sunt: vârsta, etiologia, datele oferite de punc-
¡ia lombarå în momentul stabilirii diagnosticului privind:
concentra¡ia bacteriei izolate, numårul de leucocite,
concentra¡ia glucozei ¿i timpul de sterilizare al LCR
dupå instituirea terapiei. Diminuarea nivelului con-
¿tien¡ei ¿i convulsiile ce apar în cursul spitalizårii au
fost asociate cu cre¿terea mortalitå¡ii ¿i sechelelor neu-
rologice în diverse studii (Arditi ¿i colab, 1998; Kor-
nelisse ¿i colab, 1995). Convulsiile focale ¿i/sau crizele
convulsive refractare la terapia cu medicamente anti-
convulsivante sunt determinate de o tulburare vascularå
a SNC – tromboze cu infarctizåri – ¿i se asociazå cu
epilepsie ¿i alte sechele neurologice (Pomeroy ¿i colab,
1990).

Cea mai comunå sechelå neurologicå a meningi-
telor bacteriene este afectarea auzului. Diverse grade
de hipoacuzie apar la aproximativ 25%-35% dintre
meningitele bacteriene determinate de S. pneumoniae
¿i la 5-10% din pacien¡ii cu meningitå cu H. influenzae
¿i N. meningitidis.

Concentra¡ia scåzutå a glucozei în LCR s-a de-
monstrat cå se coreleazå cu afectarea auzului într-o
serie de studii (Arditi ¿i colab, 1998; Wald ¿i colab,
1995; Fortnum, 1992). Aproximativ 10% dintre copii
dezvoltå dizabilitå¡i neuromotorii ¿i de învå¡are ¿i
probleme de vorbire ¿i de comportament, ca o
consecin¡å a meningitelor bacteriene (Bedford ¿i colab,
2001; Koomen ¿i colab, 2003).

VIII. PREVENIRE

Vaccinuri

Anticorpii dirija¡i împotriva componentelor cap-
sulare bacteriene a H. influenzae, N. meningitidis ¿i S.
pneumoniae joacå un rol major în dezvoltarea imuni-
tå¡ii împotriva acestor microorganisme. Imunizarea cu

vaccinuri conjugate pneumococice, meningocococice
¿i fa¡å de Haemophilus a avut un impact semnificativ
asupra inciden¡ei la copii, a bolilor invazive deter-
minate de ace¿ti agen¡i patogeni.

Utilizarea de rutinå a vaccinurilor conjugate Hib
în ¡årile dezvoltate a fost asociatå cu o reducere mai
mare de 99% a bolii invazive, incluzând meningita.
Frecven¡a infec¡iei cu Hib a fost afectatå modest în
alte zone ale lumii, unde vaccinul nu este disponibil
de rutinå (MMWR Morb Mortal Wkly Rep, 2002).

Vaccinul pneumococic conjugat pentavalent (PCV7

– pneumococcal conjugate vaccine heptavalent) a fost
aprobat pentru utilizarea de rutinå la sugari în 2000.
Probele clinice ini¡iale au demonstrat o reducere mai
mare de 90% în infec¡iile pneumococice invazive la
copii (Black ¿i colab, 2000).

Studiile clinice urmåtoare au confirmat eficacitatea
vaccinului pneumococic conjugat la copii ¿i o reducere
concomitentå a inciden¡ei bolii pneumococice inva-
zive la adul¡i, atribuitå reducerii bacteriilor în circula¡ie
(Black ¿i colab, 2004; Kaplan ¿i colab, 2004; Whitney
¿i colab, 2003; MMWR Morb Mortal Wkly Rep,
2003).

Copiii peste vârsta de 2 ani care sunt cu risc pentru
dezvoltarea bolii pneumococice invazive, ca ¿i copiii
cu sicklemie, trebuie så primeascå vaccin conjugat
urmat de vaccinul polizaharid 23-valent. În acest cadru
sunt inclu¿i ¿i pacien¡ii cu implanturi cochleare
(MMWR Morb Mortal Wkly Rep, 2003).

Vaccinul polizaharid meningococic cvadrivalent
împotriva serogrupurilor tulpinilor A, C, Y ¿i W-135
este recomandat în SUA la copiii peste 2 ani, cu risc
crescut, ca ¿i la copiii cu asplenie sau cu deficien¡e
ale fazei terminale a complementului. Probele clinice
cu vaccinul meningococic conjugat cvadrivalent evi-
den¡iazå o modestå imunogenicitate la sugari (Rennels
¿i colab, 2004).

Dezvoltarea imunogenicitå¡ii vaccinului menin-
gococic contra serogrupului B de meningococ este
slabå. Imunizarea maternå cu vaccinul conjugat GBS
(Streptococcus agalactiae) poate reprezenta o strate-
gie de viitor pentru reducerea bolii streptococice (GBS)
neonatale. Administrarea profilacticå la mame de anti-
biotice are un impact asupra prevenirii numai a bolii
GBS cu debut precoce (Paoletti ¿i colab, 2002).

Chimioprofilaxia

Administrarea profilacticå de antibiotice la copiii
asimptomatici, contac¡i cu cazuri de meningitå bacte-
rianå, este indicatå pentru a diminua transferul infec¡iei
¿i a preveni extensia bolii.

Recomandårile pentru chimioprofilaxie în cazurile
de meningitå cu H. influenzae ¿i N. meningitidis sunt
prezentate în tabelul 3.
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