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Одеський національний медичний університет

Кафедра інфекційних хвороб  
Методична розробка 6.3.
практичного заняття для інтернів-інфекціоністів
з теми: “Менінгококова інфекція”
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тривалість заняття – 30 годин.

Актуальність теми:

Менігококова інфекція – антропонозна інфекція, що викликається Neisseria meningitidis та перебігає у вигляді локалізованих і генералізованих форм. Захворювання відоме ще до нашої ери, але є актуальним по сьогоднішній час. Найбільш поширене в країнах Центральної Екваторіальної Африки – так званий «менінгококовий пояс» – але спорадичні випадки захворювання реєструються на всіх континентах. 

В Європі найбільший рівень захворюваності на менінгококову інфекцію, від 6 до 13 на 100 тис. населення відмічається в основному в таких країнах як Ісландія, Ірландія, Шотландія, Мальта. Захворюваність від 2 до 6 на 100 тис. населення реєструвалася у Бельгії, Голландії, Іспанії.  
Щорічно в Україні захворює понад 550 дітей та 300 дорослих. Кожного року у Україні від менінгококової інфекції помирає біля 40 дорослих та 100 дітей. Показник летальності коливається в різних областях держави від 12 до 60%, в середньому складає 17,6% та не має тенденції до зниження.

навчальна мета заняття:

навчити інтернів особливостям проведення диференційного діагнозу зі схожими захворюваннями, надати інтернам можливість оволодіти практичними навичками – провести об’єктивний огляд хворого, скласти план обстеження та лікування, запомнити медичну документацію.

Інтерни повиннні знати:

· етіологію  хвороби  (основні  властивості  збудника,   фактори патогенності, стійкість у зовнішньому середовищі чутливість, резистентність до хіміотерапевтичних препаратів);

· епідеміологію хвороби (механізм, шляхи та фактори передачі збудника, сезонність, вікові особливості);

· патогенез хвороби та основних клінічних симптомів;

· клінічну класифікацію;

· клінічні прояви хвороби в різні її періоди перебігу, варіанти клінічного перебігу;

· ускладнення; наслідки;

· принципи і методи лабораторної діагностики з урахуванням періоду хвороби;

· основні принципи лікування;

· критичні стани, які можуть виникнути при цій хворобі;

· тактику  лікаря  щодо  надання  невідкладної  допомоги  на догоспітальному етапі; можливості лікування хворого в амбулаторних умовах і тактику лікаря при цьому;

· перелік інфекційних хвороб, що вимагають обов'язкової госпіталізації незалежно від важкості перебігу.

Інтерни повинні вміти:

· зібрати анамнез захворювання;

· зібрати цілеспрямований епідеміологічний анамнез;

· провести об’єктивний огляд хворого;

· встановити і обгрунтувати клінічний діагноз;

· провести клінічну диференційну діагностику;

· призначити необхідне обстеження;

· інтерпретувати результати отриманих лабораторних показників;

· призначити необхідне лікування;

· вирішити при необхідності питання екстреної профілактики.

Контрольні питання:

1. Етіологія менінгококової інфекції;

2. Епідеміологія менінгококової інфекції;

3. Ланки патогенезу менінгококової інфекції;

4. Патанатомія менінгококової інфекції;

5. Класифікація клінічних форм менінгококової інфекції; 

6. Клінічні прояви менінгококової інфекції в сучасних умовах;

7. Ускладнення менінгококової інфекції;

8. Методи лабораторної діагностики менінгококової інфекції;

9. Диференційна діагностика менінгококової інфекції;

10. Принципи терапії хворих на менінгококову інфекцію.

11. Правила виписування хворих на менінгококову інфекцію із стаціонару. 

Місце проведення заняття: 

· відділення Одеської міської клінічної інфекційної лікарні;

· навчальні кімнати кафедри інфекційних хвороб 

Форми контролю: 

· поточний контроль;

· рішення ситуаційних задач;

· залікове заняття в кінці циклу;

· комп’ютерний контроль.

Зміст заняття.

Збудник менінгококівої інфекції - менінгокок Вейксельбаума, за сучасною таксономічною класифікацією належить до роду Neisseria і називається Nеisseria meningitis. Збудник - грамнегативний диплокок, розміром 0, 6-0, 8 нм, що має на поверхні війки (pili). Менінгокок - аероб, культивується погано і тільки на середовищах, що містять людські або тваринні білки або кров. Менінгококи дуже вибагливі до навколишнього середовища, швидко гинуть при низьких температурах, під впливом ультрафіолетових променів і слабких концентрацій дезинфікуючих засобів. Оболонка менінгокока  являє собою ліпополісахарид і, по суті є ендотоксином менінгокока, що звільняється і надходить у кров у міру руйнування менінгококів.              

Менінгококова інфекція - типовий антропоноз. Джерело інфекції - здорові носії менінгококів, хворі менінгококовим назофарингітом і хворі генералізованими формами хвороби.

Найбільшу небезпеку в плані інфікування створюють хворі з генералізованими формами менінгококової інфекції. Доведено,  що вони в б разів небезпечніші для навколишніх, ніж здорові носії. Проте в епідеміологічному відношенні основне джерело інфекції - самі носії, на 1 хворого генералізованою формою хвороби припадає 1200-1800 здорових носіїв.

Механізм передачі інфекції повітряно-краплинний. Інфікування відбувається при кашлі, пчиханні. Особливо небезпечне поєднання носійства менінгококової інфекції з гострими респіраторними вірусними інфекціями і при назофарінгитах іншої етіології.

Сприйнятливість до менінгококової інфекції висока, причому велика частина інфікованих переносить хворобу безсимптомно у вигляді носійства.

Вхідні ворота інфекції - слизова оболонка носоглотки, де відбувається первинна локалізація збудника. Надалі в переважній більшості менінгококи можуть персистувати в епітелії носоглотки, що виявляється безсимптомним здоровим носійством. У ряді випадків менінгококи можуть спричинити запалення слизової оболонки верхніх дихальних шляхів, що призводить до розвитку назофарингіту.

У частини хворих відбувається подолання захисних бар'єрів слизової оболонки верхніх дихальних шляхів і менінгококи проникають у кров. При цьому виникає гематогенна дисемінація - менінгококцемія. Надходження менінгококів у кров'яне русло супроводжується їх масовою загибеллю із звільненням ендотоксинів. Менінгококцемія і токсемія призводить до пошкодження ендотелію судин. При цьому виникають множинні крововиливи в слизові оболонки, шкіру, паренхіматозні органи. Нерідко бувають випадки, коли менінгококцемія має перебіг у вигляді сепсису з утворенням повторних метастатичних осередків в ендокарді, суглобах, внутрішніх середовищах ока, шкіри.

Менінгококи виявляють тропність до нервової системи. У більшості випадків проникнення менінгококів у спиномозкову рідину і м'які мозкові оболонки відбувається гематогенним шляхом через гематоенцефалічний бар'єр. Правда, іноді менінгококи спроможні проникати в порожнину черепа  периневральним, перилімфатичним і периваскулярним шляхами нюхового тракту, через решітчату кістку.

Так чи інакше менінгококи потрапляють у підпавутинний простір, спричинюючи послідовно серозно, серозно-гнійне, а потім гнійне запалення м'яких мозкових оболонок. Запальний процес частіше всього локалізується на поверхні великих півкуль головного мозку, рідше на основі, проте в ряді випадків може поширюватися і на оболонки спинного мозку. За тяжкого перебігу запального процесу кора мозку покривається гнійними нашаруваннями, так званим «гнійним чепчиком», що може призвести до залучення в запальний процес речовини головного мозку і призводить до менінгоенцефаліту. Процес може захопити корінці черепно-мозкових нервів - VII, VIII, V, VI, III і XII пару - із появою відповідної черепно-мозкової неврологічної симптоматики.

У патогенезі менінгококової інфекції велика роль належить токсичному й алергічному компонентам. Так,  при блискавичних формах менінгококової інфекції з масовою загибеллю менінгококів і звільненням значної кількості ендотоксинів розвивається інфекційно-токсичний шок з тромбозами, крововиливами, некрозами в різноманітних органах, у тому числі й у наднирниках (синдром Уотерхауза- Фрідеріхсена).

Клініка. Інкубаційний період триває від 1 до 10 днів, частіше 5-7 днів. В СНД прийнята класифікація менінгококової інфекції за В. І. Покровським і співавторами. 

Менінгококовий назофарингіт. Найбільш постійні скарги хворих на головний білъ, переважно в лобово-тім'яній ділянці, першіння і біль у горлі, сухий кашель, закладеність носа. Ці симптоми супроводжуються в більшості випадків погіршенням загального самопочуття хворих: нездужанням, млявістю, слабкістю, зниженням апетиту, порушенням сну. У більшості хворих температура тіла підвищується до субфібрильних цифр. Тривалість гарячки не перевищує 1-3 дні. Рідко вона зберігається 5-7 днів. Шкіра бліда, спостерігається ін’єкція судин кон’юнктиви і склери. Слизові оболонки носа гиперемовані, набряклі.

Гіперемія мигдаликів, м'якого піднебіння і піднебінних дужок виражена незначно, іноді відсутня. На цьому тлі особливо помітні яскрава гіперемія і набряк задньої стінки глотки, а також численні гіперплазовані лімфоїдні фолікули. У багатьох хворих задня стінка глотки покрита слизовим або слизово-гнійним ексудатом.

Запальні зміни в носоглотці виявляються протягом  5-7 днів, гіперплазія лімфоїдних фолікулів тримається звичайно довше (до 14-16 днів). У периферичній крові можна виявити помірний лейкоцитоз із нейтрофільозом і зсувом лейкоцитарної формули вліво, підвищення ШОЕ. У 30-50% хворих назофарингіт поєднується з іншими проявами менінгококівої інфекції і передує розвитку генералізованих форм захворювання.

Менінгококцемія (менінгококовий сепсис). Захворювання протікає бурхливо, з вираженими симптомами токсикозу і розвитком повторних метастатичних осередків. Характерний гострий початок хвороби. Температура тіла з ознобом підвищується до 39-410 С і тримається на високих цифрах перші 2-3 дні. Надалі вона знижується до субфібрильних і навіть нормальних (при шоку) цифр. Гарячка може носити постійний характер, бути інтермітуючою, гектичною, хвилеподібною. Можливий безгарячковий перебіг хвороби. Ступінь підвищення температури тіла не завжди відповідає важкості перебігу захворювання.

Одночасно   з   гарячкою   виникають   інші   симптоми інтоксикації: головний біль, зниження або відсутність апетиту, загальна слабкість, біль у м'язах спини і кінцівок, спрага, сухість у роті, блідість і ціаноз шкіри. Відзначаються тахікардія й іноді задишка. Артеріальний тиск підвищується на початку захворювання, потім знижується. Може знижуватися сечовиділення. У більшості хворих помітна тенденція до затримки випорожнень, у деяких, навпаки, розвиваються проноси. Останні більш характерні для дітей молодшого віку.

Найбільш яскрава, постійна і діагностично цінна ознака менінгококцемії - екзантема. Висипання на шкірі з'являються через 5-15 годин, іноді на 2-гу добу від початку захворювання. Висип при менінгококовій інфекції може бути різноманітним за характером і розміром елементів, а також за локалізацією. Найбільш типовий - геморагічний висип (петехії, екхімози, пурпура).

Елементи висипу мають неправильну («зірчасту») форму, щільні на дотик, іноді виступають над рівнем шкіри. Нерідко геморагічний висип поєднується з розеольозним або розеольозно-папульозним.

Зрідка зустрічаються везикулярні, бульозні висипання. Як правило, висип при менінгококцемії рясний. Переважна локалізація  - кінцівки, тулуб, сідниці, рідше виявляється на обличчі. Водночас не  рідко трапляються випадки хвороби, коли екзантема буває з мізерними проявами. Дуже часто зустрічається енантема на перехідній складці кон‘юнктиви, крововиливи в склери, описана енантема на слизовій оболонці рота.

Зворотній розвиток висипу залежить від характеру, розмірів і глибини елементів. Глибокі і великі крововиливи можуть некротизуватися. Надалі  некротизовані тканини  відділяються, утворюються глибокі виразки, що погано гояться. На кінцівках іноді спостерігаються глибокі некрози всіх м'яких тканин з оголенням кісток. Нерідкі випадки некрозу вушних мушель, кінчика носа, кінцевих фаланг пальців рук і ніг. У  біоптатах елементів висипу в нелікованих хворих з великою частотою виявляються менінгококи. Гістологічно екзантема являє собою лейкоцитарно-фибринозні тромби з перифокальним ураженням судин, що містять збудника менінгококівої інфекції. Отже, висипання на шкірі при менінгококцемії - повторні метастатичні осередки інфекції. Друге місце за локалізацією метастазів збудника займають суглоби. Однак в останні роки артрити і поліартрити зустрічаються нечасто (у 5% хворих при спорадичній захворюваності й у 8-13% у періоди епідемічних спалахів). Частіше уражаються дрібні суглоби. Вираженість артритів може бути різноманітною, від гнійного ураження до легких змін, що супроводжуються болючістю при рухах, помірною гиперемією і набряком шкіри над ураженим суглобом. З порожнини суглоба можна отримати культуру менінгокока.

Артрити розвиваються під кінець 1 - на початку 2-ого тижня хвороби. Прогноз їх сприятливий. При видужанні функція суглобів цілком відновлюється.

Повторні метастатичні осередки інфекції можуть виникати в судинній оболонці ока, у пери-, міо- і ендокарді, легенях, плеврі, що в сучасних умовах зустрічається рідко. Ще рідше подібні  осередки виникають у нирках, печінці, сечовому міхурі і мисках, кістковому мозку. На гемограмі виявляється помірний і високий нейтрофільний лейкоцитоз (20-40 х 109 і більше в 1 л) із зсувом лейкоцитарної формули вліво до юних і мієлоцитів, анеозинофілія, підвищення ШОЕ. Іноді спостерігається нормальна кількість лейкоцитів крові. Нерідко розвивається тромбоцитопенія.

В сечі є зміни, властиві синдрому “інфекційно-токсичної нирки” - протеїнурія, циліндрурія, мікрогематурія, зниження діурезу.

У переважній більшості випадків перебіг менінгококового сепсису відбувається у поєднанні з менінгітом. Однак в 4-10% госпіталізованих з приводу менінгококової інфекції менінгококцемія зустрічається і без ураження м'якої мозкової оболонки. Частота менінгококового сепсису звичайно вища в періоди епідемій.

Блискавична    менінгококцемія    (синоніми:    надгострий менінгококовий сепсис,    блискавична    пурпура,    фульмінантна менінгококцемія, синдром Уотерхауза – Фрідеріхсена) -це найбільш важка, прогностично вкрай несприятлива форма менінгококової інфекції. По суті вона являє собою інфекційно-токсичний шок. Клінічно характеризується найгострішим, раптовим початком і бурхливим перебігом. Температура тіла з ознобом підвищується до 40-410С, однак через кілька годин вона може змінитися гіпотермією. Вже в перші години хвороби з'являється багатий геморагічний висип з тенденцією до злиття й утворення великих крововиливів, що можуть швидко некрозуватися. На шкірі виникають багряно-ціанотичні плями, що переміщаються при зміні положення тіла (вони одержали назву «трупних плям»). Шкіра бліда, але з тотальним ціанозом, волога, вкрита холодним липким потом. Риси обличчя загострюються. Хворі неспокійні, збуджені, нерідко з'являються судоми, особливо у дітей. У перші години хвороби свідомість збережена, при цьому хворі скаржаться на сильний біль м’язів, артралгії, біль в животі, гіперестезії. Нерідко виникає повторне блювання (часто «кавовою гущею»), можливий кровавий пронос. Поступово наростає прострація, хворий втрачає свідомість.

Паралельно катастрофічно пригнічується серцева діяльність. Розвивається анурія («шокова нирка»). Часто виявляється гепатолієнальний синдром. Менінгеальний синдром непостійний, але може бути різко виражений.

На гемограмі виявляється гіперлейкоцитоз (до 60 х 109 /л), нейтрофільоз, різкий зсув лейкоцитарної формули вліво, тромбоцитопенія, підвищення ШОЕ (50-70 мм/год.). Виявляються різкі розлади гомеостазу - метаболічний   ацидоз,    коагулопатія    споживання,    зниження фібрінолітичної активності крові.

За відсутності раціональної терапії хворі гинуть у перші години і доби від початку гострої серцево-судинної або гострої наднирникової недостатності.

Менінгококцемія хронічна. Рідкісна, навіть найрідша форма менінгококової інфекції. Тривалість захворювання різноманітна, від декількох тижнів до декількох років. Описано випадки з тривалістю менінгококцемії 25 років (М. Б. Каган).   Гарячка, зазвичай, інтермітуюча , але зустрічається і постійна, супроводжується висипаннями за типом поліморфної ексудативної еритеми. У періоди ремісій температура тіла може бути нормальною, висип блідий і навіть зникає, самопочуття хворих помітно поліпшується. При хронічній менінгококцемії можливі артрити і поліартрити, нерідко виявляється спленомегалія. Описано ендокардити (панкардити), а також розвиток менінгіту через декілька тижнів.

У периферичній крові - лейкоцитоз, нейтрофільоз, прискорення ШОЕ. У сечі - помірна протеінурія, а при розвитку специфічного гломерулонефриту - відповідний сечовий синдром.

Прогноз хронічного менінгококового сепсису відносно сприятливий, а при правильному лікуванні добрий. 

Менінгіт. Захворювання може розпочинатися  менінгококовим назофарингітом, але іноді перші ознаки хвороби виникають раптово, серед повного здоров'я. При менінгіті з великою сталістю виявляється така тріада симптомів: гарячка, головний біль і блювання. Температура тіла, зазвичай, підвищується гостро, з вираженим ознобом і може досягати 40-410С протягом декількох годин. Зустрічаються інтермітуючий, ремітуючий, постійний,  двохвильовий типи температурний кривих.

Головний біль при менінгіті винятково сильний, виснажливий, дифузний, здебільшого   носить пульсуючий характер. Особливо інтенсивний він  вночі, посилюється при зміні положення тіла, різкому звуці, яскравому світлі. Нерідко  хворі стогнуть від болю. Блювання виникає без попередньої нудоти, не пов'язана із прийомом їжі, раптово, не приносить полегшення хворому. Як правило, вона рясна, «фонтаном», повторна і з'являється іноді на висоті головного болю.                              \_
Дуже часто при менінгіті зустрічаються різкі гиперестезії: підвищення чутливості до слухових (гіперакузія), світлових (фотофобія), больових (гіпералгезія) подразників, запахів (гіперосмія). Особливо часто ці симптоми виявляються у дітей. У багатьох хворих вже в перші години хвороби виникають важкі судоми: клонічні, тонічні або змішані. У дітей молодшого віку менінгококовий менінгіт часто починається з появи судом.

Важливе місце в клінічній картині займають розлади свідомості, аж до її втрати (від сопору до коми). Нерідко втрата свідомості випливає за психомоторним збудженням. Вимикання свідомості в перші години хвороби - прогностично несприятлива ознака. Можливий перебіг менінгіту і при ясній свідомості.

При об'єктивному обстеженні на перше місце  виступають менінгеальні симптоми. Вони з'являються вже в першу добу хвороби і надалі швидко прогресують. Описано близько 30 менінгеальних знаків. У практичній діяльності використовуються деякі найбільш постійні з них: ригідність потиличних м'язів, симптоми Керніга, Брудзинського (нижній, середній, верхній), а також Гійєна, Бєхтєрєва. У дітей раннього віку симптоми Керніга і Брудзинського можуть носити фізіологічний характер або відсутні при менінгіті, що розвився. Тому в маленьких дітей проводяться також «провокаційні проби» з метою виявлення симптомів «підвішування» (Лесажа), «триніжки» і «поцілунка в коліно» (Амоса). У грудних дітей важлива оцінка стану тім'ячка. При менінгіті в них виявляється тім‘ячкова тріада: вибухання, напруженість тім'ячка, відсутність його нормальної пульсації.

Виразність менінгеального синдрому може не відповідати важкості захворювання. У найважчих, запущених випадках хворий приймає характерну вимушену позу - лежить на боці із закинутою головою, ноги зігнуті в колінних і кульшових суглобах, притягнуті до живота (положення зведеного курка).

Як правило, у хворих на менінгіт спостерігається асиметрія і посилення сухожилкових, періостальних і шкірних рефлексів, які надалі, у міру посилення інтоксикації, можуть знижуватися і зникати зовсім. У ряді випадків можна виявити патологічні рефлекси (Бабінського, Гордона, Россолімо, клонус стоп), а .також симптоми ураження деяких черепних нервів ( найчастіше  III, VII, VIII пар), що призводить до косоокості, ністагму, зглаженості носогубної складки, асиметрії обличчя, не змикання повік, зниження або втрати слуху і зору. Іноді виникають моно- і геміпарези, що носять непостійний характер. Ураження вегетативної нервової системи проявляється наявністю стійкого червоного дермографізму.

Чисельні симптоми з боку інших органів і систем пов'язані з інтоксикацією. У перші години хвороби наявна тахікардія, потім може виявлятися відносна брадікардія. Артеріальний тиск знижується. Тони серця приглушені, можлива арітмія. Може бути помірно виражене тахіпное (30-40 подихів за хвилину). Язик обкладений грязно-коричневим нальотом, сухий. Живіт втягнений, м'язи черевного пресу в деяких хворих напружені. Часто розвивається закреп, іноді рефлекторна затримка сечовипускання.

Дуже характерний зовнішній вигляд хворих менінгітом. У перші дні обличччя і шия гіперемовані,  ін’єкція судин склер . Як при деяких інших важких захворюваннях, при менінгіті рефлекси пожвавлюються.

На гемограмі виявляється високий нейтрофільний лейкоцитоз із зсувом вліво, прискорення ШОЕ. У сечі - невеличка протеінурія, мікрогематурія, циліндрурія. Можуть розвиватися ускладнені варіанти менінгококового менінгіту.

Блискавичний перебіг менінгіту із синдромом набрякання і набряку головного мозку - вкрай несприятливий варіант, що має перебіг з гіпертоксикозом і високим відсотком летальності.

Головні симптоми - провісники летального завершення виникають внаслідок вклинення головного мозку у великий потиличний отвір і обмеження продовгуватого мозку мигдаликами мозочка. У таких випадках розвиваються загрозливі симптоми з боку серцево-судинної і дихальної систем. З'являється брадикардія, що переходить в тахікардію, артеріальний тиск може катастрофічно знижуватися, але частіше підвищується до погранично високих цифр. Виникає тахіпное (до 40-60 подихів за хвилину) за участю допоміжної дихальної мускулатури, різка задишка, потім може з'являтися аритмічне дихання за  типом Чейн-Стокса. Розлади дихання призводять до раптового його припинення. Зазначені симптоми розгортаються при зростаючій гіпертермії, клонічних судомах і втраті свідомості. У хворих посилене потовиділення, шкіра ціанотична, обличчя гіперемоване. Визначаються пірамідні знаки, іноді симптоми ураження черепних нервів, згасання рогівкових рефлексів, звуження зіниць і зниження їх реакції на світло. Смерть хворих наступає від зупинки дихання вже в перші години хвороби, рідше на 2-3-й навіть на 5-7-й день.

Менінгоенцефаліт - відносно рідкісна форма менінгококової інфекції,  при  якій   переважають  симптоми  енцефаліту,  а менінгеальний синдром виражений слабко. Для менінгококових енцефалітів характерний швидкий початок і бурхливий розвиток розладів психіки, судом, парезів, паралічів. Прогноз несприятливий. Навіть у сучасних умовах летальність залишається високою, а видужання неповним.

Змішана форма (менінгококцемія+ менінгіт). Зустрічається в 25-50% випадків генералізованої менінгококової інфекції, до того ж в останні роки визначається тенденція до наростання частоти змішаної форми в загальній структурі захворювання, особливо в періоди епідемічних спалахів.   Клінічно характеризується поєднанням симптомів менінгококового сепсису і ураженням мозкових оболонок.

Рідкісні форми менінгококової інфекції (артрити і поліартрити, пневмонії, іридоцикліти). У переважній більшості випадків, очевидно, є наслідком менінгококцемії. Прогноз їх при своєчасній і достатній терапії сприятливий.

Діагноз усіх форм менінгококової інфекції базується на комплексі даних, отриманих епідеміологічним, анамнестичним і клінічним методами дослідження й остаточно встановлюється за допомогою лабораторних даних.  Окремі методи мають неоднакову діагностичну цінність при різноманітних клінічних формах менінгококової інфекції.

Діагноз менінгококоносійства можливий лише при використанні бактеріологічного методу. Матеріал для дослідження - слиз проксимальних відділів верхніх дихальних шляхів. У діагностиці менінгококового назофарингіту головне місце займають епідеміологічний і бактеріологічний методи, оскільки клінічно розмежувати менінгококовий назофарингіт від назофарингітів іншого генезу неможливо або вкрай важко.

У розпізнаванні генералізованих форм хвороб реальної діагностичної цінністі набувають анамнестичний і клінічний методи діагностики, особливо при поєднанні менінгококцемії і менінгіту.

У діагностиці менінгіту, основаної на. клініко-епідеміологічних даних, велике значення має лікворологічне дослідження При люмбальній пункції спиномозкова рідина витікає під підвищеним тиском, частими краплями. Лише у випадках підвищеної густоти гнійного ексудату або часткового блоку лікворних шляхів спиномозкова рідина витікає рідкими краплями. У початкових стадіях хвороби спиномозкова рідина опалесцирує. У розпалі захворювання вона мутна, гнійна, іноді набуває зеленуватого відтінку. Плеоцитоз досягає 10-30х1 (3 у 1 мкл, у цитограмі переважають нейтрофільні лейкоцити (60-100% усіх клітин), що нерідко суцільно покривають усе поле зору при мікроскопії мазка. Кількість білка в спиномозковій рідині підвищена до 0,66-3, 0 г/л. В міру видужання темпи нормалізації вмісту білка відстають від нормалізації цитограми. Реакція Нонне-Аппельта позитивна, Панді - (+++). Концентрація цукру і хлоридів, зазвичай, знижена, окислювальність підвищена, але порівняно швидко нормалізується.

При   генералізованих   формах   менінгококової   інфекції остаточний діагноз підтверджується бактеріологічним методом. З імунологічних методів найбільш чутливі й інформативні РНГА, РЕМА.

Лікування. Терапевтична тактика залежить від клінічної форми, важкості захворювання, наявності ускладнень, преморбідного фону. При наявності менінгеальних знаків - обов'язкова люмбальная пункція.

За наявності назофарингіту показані антибактеріальні препарати. Найчастіше застосовують пероральні антибіотики: оксацилін, ампіокс, левоміцетин (хлорамфенікол), тетрацикліни, еритроміцин відповідно до результатів вивчення чутливості виділеного збудника до антибіотиків.    Застосовувані дози антибіотиків є загальнотерапевтичними, віковими. Тривалість терапії - 3-5 і більше днів.   Використовують також сульфаніламідні препарати пролонгованої дії в звичайних дозах. За легкого перебігу назофарингіту призначення антибіотиків і сульфаниламідів необов‘язкове.

Всім хворим варто рекомендувати часті полоскання глотки розчинами антисептиків. За наявності ознак інтоксикації - часте вживання рідини.

У терапії генералізованих форм менінгококової інфекції центральне місце належить антибіотикам, у першу чергу солям бензилпеніциліну. Застосовують бензилпеніцилін у добовій дозі 200 000 - 300 000 ОД на 1 кг маси хворого. Дітям препарат призначають у тій же дозі. За важкого перебігу менінгококової інфекції можливо збільшення добової дози до 500 000 ОД/кг. Такі дози рекомендують, зокрема,при менінгококовому менінгоенцефаліті.

У запущених випадках менінгіту, при надходженні хворого в стаціонар у несвідомому стані, а також за наявності епендиматиту (вентрикуліту) або ознак консолідації гною, доза пеніциліну підвищується до 800 000 - 1 000 000 ОД/кг за добу (для внутрішньом’язового введення). У подібних обставинах вдаються до внутрішньовенного введення натрієвої солі бензилпеніциліну (введення у вену великих доз калієвої солі неприпустимо через небезпеку гіперкаліємії) у дозі 2 000 000-12000000 ОД за добу, зберігаючи внутрішньом‘язову дозу препарата. Внутрішньовенну дозу пеніциліну краще вводити краплинним способом. Ендолюмбальне введення пеніциліну в останні роки практично не застосовується.

Добова доза пеніциліну вводиться хворому в ритмі, рекомендованому В. І. Покровським - через кожні 3 години. У деяких випадках припустимо збільшення інтервалів між ін'єкціями до 4 годин.

Дітям препарат уводять через кожні 2-3 години. Тривалість пеніцилінотерапії встановлюється індивідуально, враховуючи клінічні і лікворологічні дані. Досвід свідчить, що необхідна і достатня тривалість терапії пеніциліном, яка складає, зазвичай, 5-8 днів.

В останні роки відзначене зростання числа стійких до пеніциліну штамів менінгококів (5-35%). Крім того, введення великих доз пеніциліну призводить у ряді випадків до несприятливих наслідків і ускладнень (ендотоксичний шок, гиперкаліємія при використанні калієвої солі бензилпеніциліну, некрози в місцях ін'єкцій та ін.). Зустрічаються також хворі з ознаками алергії до пеніциліну. У цих випадках варто проводити етіотропну терапію з використанням інших антибіотиків.

Достатньо високою ефективністю при менінгококовій інфекції володіють напівсинтетичні пеніциліни. Це найбільш надійні і кращі препарати для «старт-терапії» хворих із гнійними менінгітами. Найкращі характеристики при терапії менінгококової інфекції завоював ампіцилін (пентроксил), який призначають у добовій дозі 200-300 мг/кг, вводять внутрішньом‘язово через кожні 4-6 годин. Дітям препарат призначають у дозі 150-200 мг/кг за добу. У найважчих випадках частину ампіциліну вводять внутрішньовенно, а добову дозу -підвищують до 400 мг/кг. Оксацилін застосовують у дозі не менше     300 мг/кг добу з інтервалом між ін‘єкціями 3 години. Метицилін вводять через кожні 4 години в добові дозі 200-300 мг/кг. Дітям обидва препарати призначають в таких самих дозах.

Високоефективний при менінгококовій інфекції левоміцетин (хлорамфенікол). Це препарат вибору при блискавичній менінгококцемії. Встановлено, що при лікуванні хлорамфеніколом у хворих значно рідше виникають ендотоксичні реакції, ніж при пеніцилінотерапії. При менінгоенцефалітах, навпаки, хлорамфенікол не показаний через його токсичну дію на нейрони головного мозку. При блискавичній менінгококцемії хлорамфенікол застосовують внутрішньовенно через кожні 4 години до стабілізації артеріального тиску, після чого продовжують введення препарату внутрішньом‘язово.    Середня тривалість лікування хворих цим антибіотиком складає 6-10 днів.

Виняткове значення в системі терапевтичних заходів мають засоби патогенетичного лікування. Патогенетична терапія проводиться одночасно з етіотропною. Її основа - насамперед  боротьба з токсикозом, для чого використовують полііонні розчини (Рінгера, изотонічний розчин натрію хлориду, 5% розчин глюкози, трисіль), макромолекулярні колоїдні розчини (препарати полівінілпіролідону, декстрани, желатиноль), плазму, альбумін. Зазвичай, вводять 60-80 мл рідини на кг маси тіла за добу дітям і 50-40 мл/кг - дорослим під контролем діурезу. При збереженій свідомості частину сольових розчинів можна вводити перорально. Одночасно пробують знизити гипергідратацію головного мозку шляхом введення сечогінних (лазікс, урегіт, манітол). Сечовина з цією метою застосовується з обережністю із-за можливості розвитку «феномену віддачі» (посилення набряку після припинення дії препарату). Разом з інфузіонними розчинами вводять вітаміни С, В1, В2, В6, глутамінову кислоту, кокарбоксилазу, АТФ.

У важких випадках показані глюкокортикостероїди. Повна доза встановлюється індивідуально. Вона залежить від динаміки основних симптомів і наявності ускладнень. Зазвичай, застосовують гідрокортизон у дозі 3-7 мг/кг за добу, преднізолон у дозі 1-2 мг/кг за добу або інші кортикостероїди у відповідній дозі. Велике значення в лікування хворих має оксигенотерапія.

Терапія блискавичної менінгококцемії полягає в заходах щодо виведення хворого із шоку. Як правило, необхідна закрита катетеризація або венесекція і катетеризація відкритим способом будь-якої іншої вени достатнього діаметру. Іноді треба починати реанімаційні заходи з внутрішньоартеріального введення рідин.

Профілактика.   Заходи, спрямовані на джерела менінгококівої інфекції, містять у собі: раннє і вичерпне виявлення хворих, санацію носіїв менінгококів, ізоляцію і лікування хворих. В осередку інфекції встановлюється медичний нагляд за контактними особами протягом 10 днів.

Заходи, спрямовані на розривання механізму передачі інфекції полягають у проведенні санітарно-гігієнічних заходів і дезінфекції. Необхідно у міру можливості ліквідувати скупченість людей, особливо в закритих закладах (дитячі садки, казарми і т.п.). У помешканнях проводиться волога прибирання з використанням  хлорвмістких дезінфектантів, часте провітрювання, УФО повітря.

Заходи, спрямовані на сприйнятливий контингент, містять у собі підвищення неспецифічної стійкостіі людей (загартовування, своєчасне лікування захворювань верхніх дихальних шляхів, мигдалин) і формування специфічного захисту від менінгококової інфекції. Найбільш перспективна активна імунізація за допомогою менінгококових вакцин. На даний час створено декілька вакцин, зокрема, полісахаридні вакцини А та С. 
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