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0-5 AYLIK BAKTERIYEL MENENJITLI COCUKLARIN
TEDAVISINDE DEKSAMETAZONUN YERI

Esra KARASULU OZYALCIN', Giilnur TOKUG?, Yasemin AKIN EKMEKCIOGLU?,
Ahmet OZGUNER’

Piiriilan menenjitte, bakterilerin antibiotikler tarafindan ldiiriilmesinden sonra, bakteri iiriinlerinin subaraknoid
aralikta kahp enflamatuvar cevaba yol agtign gosterilmistir. Bu cevap bazen konaga zarar verebilmektedir.
Kortikosteroidlerin antienflamatuvar etkileri bu cevabin engellenmesini saglayabilmekte ve 6zellikle Haemophilus
Influenza'ya bagli menenjitlerde yararli olmaktadir. Yeni dogan ve erken siit gocuklugu dénemi piiriilan menenjitlerinde
ise steroidin yeri konusunda yeterli ¢aligma yoktur. Bu ¢aligma, bes ayhiktan kiigiik menenjitli hastalarda,
deksametazonun bakteriel menenjitin seyir ve prognozu iizerindeki etkilerini degerlendirmek amaci ile planlanmigtr,
Hastahanemiz g¢ocuk klinigine 1.1.1996-1.11.1996 tarihleri arasinda bagvuran ve akut bakteriyel menenjit tanis
alan yaslari bes ayin altinda toplam 40 hastay: kapsamaktadir. Hastalarin rastgele segilen yarisina antibiotiklere
ilave olarak deksametazon verilmis, diger gruba ise verilmemistir. Caliyma sonuglarina gére yenidogan ve siit
¢ocuklugu donemi piiriillan menenjitlerinde antibiotige ilave deksametazon kullaniminin, BOS'taki hiicre sayisim
daha erken azaltmasina karsin, hastahanede kalig siiresi, mortalite ve morbidite iizerine bir etkisi olmadigi gériildii.
Anahtar kelimeler: Bakterivel menenjit, deksametazon

THE EFFECTIVENESS OF DEXAMETHASONE IN THE THERAPY OF BACTERIAL
MENINGITIS OF THE INFANTS 0-5§ MONTHS OLD

In bacterial meningitis, it was shown that, bacterial products which were left in subarachnoidal space after the
death of bacteria with antibiotics, can lead to inflamatory reactions. These reactions may sometimes become
harmful to the organism. Corticosteroids may prevent these inflamatory reactions by means of their antiinflamatory
effects, and can be effective especially in Haemophilus Influenza meningitis. But in neonatal and early infant
period purulent meningitis, there is no sufficient research showing the place of corticosteroids in treatment. This
study was planned to evaluate the dexamethasone effect on duration and prognose of bacterial meningitis in the
patients younger than 5 months. This study consists of 40 patients younger than 5 months interned with the
diagnosis of acute bacterial meningitis who applied to our hospitals pediatric clinic between 1.1.96- 1.11.96. The
half of the patients who were randomly selected were administered dexamethasone in addition to antibiotics and
the rest were treated with only antibiotics. The results of this study showed that although the treatment with
dexamethasone in addition to antibiotics in neonatal and early infant period purulent meningitis decreases the
number of cells in CSF earlier, it has no effect on the staying period in the hospital, mortality and morbidity.
Keywords: Bacterial meningitis, dexamethasone

Bakteriyel menenjit, etkili bakterisid antimikrobik
ilaglarin varligina ragmen, diinya g¢apinda ciddiyetini
koruyan bir hastalik olup, mortalite ve morbiditesi
kabul edilemeyecek kadar yiiksektir. Yenidogan
dénemi disindaki ¢ocukluk ¢agi bakteriyel
menenjitlerinin en sik goriilen ti¢ etkeni, Haemophilus
influenzae, Neisseria meningitidis ve Streptococcus
pneumoniae'dir. Yenidogan déneminde ise, B grubu
streptokoklar, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae
gibi gram negatif basiller ve Listeria monocytogenes
en Onemli menenjit etkenleridir. Mortalite orani,
yenidogan menenjitlerinde % 10-50 arasinda
degismektedir. Ayrica %20'yi asan uzun vadeli
norolojik sekel oranmi yiiksek kalmaya devam
etmektedir. Bunlarin en 6nemlileri igitme kaybi, zeka
geriligi ve epilepsidir!:23:4.5.6.7,

Son yillarda yapilan birgok laboratuvar ¢alismas: ile,
canli meningeal patojenlerin merkezi sinir sistemine
zarar veren tek etmen olmadig gosterilmistir. Hiicre
duvari parcalar ve endotoksinler gibi baz1 bakteri
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iiriinleri, bakterilerin antibiotikler tarafindan
oldiiriilmesinden sonra subaraknoid aralikta kalmakta
ve inflamatuvar cevaba yol ag¢gmaktadir.

Bu bakteriyel iiriinlerin etkileri spesifik olarak
engellenmedikge, antibakteriel tedavideki gelismeler
ile menenjit prognozunda diizelme saglamak miimkiin
goriilmemektedir®.2.10.11.12,13.14.15_ By konuda umut
veren bir aragtirma alani,akut bakteriyel menenjitlerde
inflamatuar cevabin roliidiir. Baz1 arastirmacilar,
inflamatuar cevabin enfeksiyonu kontrol altina
almakta pek etkili olmadigina ve hatta merkezi sinir
sistemine zarar verdigine inanmaktadirlar. Bu nedenle,
konagin menenks enfeksiyonuna cevabini tamamen
veya kismen ortadan kaldirmayi ek bir tedavi olarak
tamtmaktadirlar 3.11.12,13,14.15,

Bakteriyel menenjitli ¢ocuklarin beyinlerindeki agir
fizyopatolojik degisikliklerin bu hastalarin
prognozunda 6nemli etkileri oldugu diigtintilmektedir.
En belirgin degisiklikler arasinda, kan beyin
bariyerinin geg¢irgenliginin artmasi, sitotoksik ve
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vazojenik beyin 6demi ve intrakraniel basing artmasi
bulunur. Bu degisiklikler, beyin perfiizyon basincinda
azalmaya, beyin kan akiminda diismeye, dolayisi ile
baz1 hastalarda beyinde iskemiye ve yapisal hasara
neden olabilir.

Kortikosteroidlerin antienflamatuvar etkileri ve
vazojenik beyin ddemini azaltmadaki bilinen
etkinlikleri, bakteriyel menenjitli hastalarda
destekleyici tedavi olarak kullanimlarini giindeme
getirmistir. Yapilan gerek deneysel ve gerek klinik
¢aligmalarla kortikosteroidlerin yararh etkilerinin
goriildiigii hasta gruplar tammmlanmistir. Ug aydan
biiyiik ve etkenin H.Influenza oldugu hastalarda
yardimct kortikosteroid tedavisi onerilmektedir.
Yenidogan ve erken siit gocuklugu dénemi piiriilan
menenjitlerinde ise steroidin yeri konusunda yeterli
calisma bulunmamaktadir. Bu galigma, bes ayliktan
kiigiik menenjitli hastalarda, deksametazonun
bakteriyel menenjitin seyir ve prognozu iizerindeki
etkilerini degerlendirmek amaci ile planlanmistir.

GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Klinigine 1 Ocak 1996 - 1 Kasim 1996 tarihleri
arasinda basvuran ve akut bakteriyel menenjit tanisi
alan yaslar1 5 ayin altinda toplam 40 hastay:
kapsamaktadir. Hastalar rastgele iki gruba ayrilarak;
birinci gruba antibiotiklere ilave olarak deksametazon
verilmis, ikinci gruba ise verilmemistir.

Tiim hastalardan ayrintih 6ykii alinmis, fizik
incelemeleri yapilmis, kan sayimlari, idrar analizleri,
karaciger, bobrek fonksiyon testleri, elektrolitleri
incelenmis ve lumber ponksiyon yapilarak beyin
omurlik sivis1 (BOS) analizleri yapilmig, BOS ve
kan kiiltiirleri alinmigtir. Ikinci lumber ponksiyon
tedavinin baslangicindan sonraki 36-48. saatte
uygulanmus; klinik duruma gore gerekli olgularda 7-
10 giinliik aralarla ponksiyon tekrarlanmigtir.
Ponksiyonla alinan BOS'ta hiicre sayim1 yapilmisg,
protein, seker ve laktik asit seviyelerine bakilmisg,
yayma yapilarak hiicre yapilar ve mikroorganizmalar
agisindan degerlendirilmis, BOS kiiltiirleri alinmstur.
Uzun siiren ates, fokal nérolojik bulgu, bas ¢evresinin
hizh biiyiimesi gibi durumlarda bilgisayarli beyin
tomografisi ¢ekilmistir.

Tedavi olarak basta ampirik olarak yenidoganlara
100 mg/kg/giin ampisillin + 5 mg/kg /giin gentamisin,
1-3 aylik ¢ocuklara 200 mg/kg/giin ampisilin ve 100
mg/kg/giin seftriakson, 3-5 aylik ¢ocuklara ise 100
mg/kg/giin seftriakson baglanmus, kiiltlir sonuglarina
gore gerekli degisiklikler yapilmigtir.

Deksametazon alan gruba ilk antibiotik dozundan
once baglanmak {izere 0.15 mg/kg/doz giinde 4 kez
ve 4 giin siire ile deksametazon verilmistir.
Hastalarin geligimleri; tedaviden 3-6 ay sonra Tiirk
¢ocuklarina uyarlanmis Denver gelisimsel tarama
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testi ile degerlendirilmistir. Isitmeleri ise taburcu
olduktan 3-6 ay sonra Brain Stem Audotory Evoked
Potentials (BAEP) ile degerlendirilmistir.

[statistiksel analizlerde X2 ve student t testi ile
degerlendirilmis, p< 0.05 degeri anlaml olarak kabul
edilmistir.

BULGULAR

Calismamiz kapsamina alinan toplam 40 hastanin
deksametazon alan 20'sinin 8'i kiz 12'si erkek;
deksametazon almayan diger yansinin (kontrol grubu)
ise 7' si kiz, 13" erkekti ve iki grup arasinda cinsiyet
dagilimi yontinden fark yoktu.

Deksametazon grubunun ortalama yasi 35.6 £ 9.5
giin (2-134 giin); kontrol grubunun ise 27.2 + 8.72
giin (3-118 giin) olarak bulundu ve iki grubun yas
dagilimlar farkh degildi (Tablo I).

Tablo I. Hastalarin Ozellikleri

1
Deksametazon alanlar | Deksametazon almayanlar ]

Hgstalann Kiz Erkek Kiz Erkek |
Cinsiyeti 8 12 7 13
Ortalama Yas 35,6 £9,5 giin 27,2 £ 8,72 giin

Yauis éncesi ort, i

scm?ﬂom i 1,75 + 0,7 giin 1,5 + 0,6 giin

g L;? oS e 0,33 0,31

S [ 162 + 121 mg/dl 157,8 + 90 mg/dl

2o i | 165,5 + 128,8 mg/dl | 168,5 + 149,5 mg/dl

a2 Hacr 2962 + 320 /mm? 2500 + 250 /mm’
ER 0,38 0,37

Eg% frtin 151,6 + 132,5 mg/dl | 1506 + 154,6 mg/dl

FEn w136 £ 1232 mp/dl 128,8 + 95,8 mg/dl

e 492.6 + 22 /mm’ 449.9 + 32 /mm’

Hastanede yatigl 15,9 + 10,95 giin 17.3 £ 11,9 giin

silresi

Her iki gruptaki hastalar tedaviden tnce konviilsiyon
(deksametazon grubunda 8; kontrol grubunda 9
hastada konviilsiyon vardi), hastaneye yatigtan 6nceki
ortalama hastalik siiresi (deksametazon grubunda
1.75 £ 0.7 giin ve kontrol grubunda 1.5 + 0.6 giin),
hastalarda goriilen hiperbilirubinemi; baslangi¢taki
genel durum bozuklugu ve biling durumu agisindan
karsilastinldiginda iki grup arasinda fark bulunmadi.

Laboratuvar tetkiklerinde her iki grupta tedavi 6ncesi
kan ve BOS biokimyalarn a¢isindan istatistiki fark
yoktu. Tedavinin 36-48. saatinde alinan BOS'ta glikoz
artis hizt deksametazon grubunda, almayanlara gére
bir fark gostermedi.

Protein ve laktik asit diisme hiz1 her iki grupta farkh
degildi. Hiicre sayisinda azalma ise deksametazon
alan grupta anlaml diizeyde idi (p=0.02). Her iki
grubun hastanede yatis siirelerine bakildiginda,
deksametazon alanlarda 15.9 £+ 10.9; kontrol grubunda
ise 17.3 £ 11.9 giin olup aralarinda istatistiksel fark
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bulunmadi. Hastalarin BOS ve/veya kan
kiiltiirlerinden deksametazon alanlarin 14'iinde;
kontrol grubundakilerin 12'sinde iireme oldu (Tablo
10).

Tablo I1. BOS ve/veya kan kiiltiiriinde iireyen ajanlar

Deksametazon alanlar | Deksametazon almayanlar

Klebsiella 7 10
Non fermentatif 1

Gr (-) bakteri

Stafilokok 2

Enterobakter 2 1
Pnémokok 2 1
Citrobakter - |

Hastalar taburcu olduktan 3-6 ay sonra Tiirk
cocuklarina uyarlanmis Denver Gelisimsel Tarama
testi ile degerlendirildiklerinde her iki grupta ikiser
hastada gecikmeler oldugu goriildii. Aym dénemlerde
yapilan BAEP testlerinde her iki grupta da birer
hastada isitme kusuru saptandi. (Tablo II).

TARTISMA

Antibiotiklerin yarim yiizyih askin siiredir klinikte
kullamlmalarina ragmen, bakteriyel menenjit mortalite
ve morbiditenin énemli bir nedeni olmaya devam
etmektedir. Ozellikle yenidogan ve siit gocugunda

menenjite bagh 6lim ve sekel oldukga
siktir!6,17,18,19,20

Tedavide segilecek ilag, yas gruplarina ve etkene
gore degismekle beraber, bakteriyel menenjitlerde
ana tedavi antibiotiklerdir. Cok gii¢lii antibiotikler
gelistirilmesine ragmen mortalite ve morbidite
oraninda beklenen azalma saglanamamugtir 21.22,23,
Bu nedenle yardimci tedaviler giindeme gelmis,
ozellikle dexametazonun etkinligi konusunda ¢ok
cesitli galismalar yapilmistir 202425, Tuomanen ve
arkadaslari, yaptiklar1 ¢aligmalarda steroidlerin
subaraknoid araliktaki enflamasyonu azalttigini,
pnomokok menenjitinde menenkslerdeki 16kosit
kiitlesinde azalma sagladigim ve BOS ¢ikig direncini
azalttigim gostermiglerdir 26. Tauber ve arkadaslari,
dexametazonun beyin 6demini azaltip, BOS basinci
ve laktat igerigini diigiirdiigiinii saptamislardir 27.
Arastirmacilar dexametazonun erken dénemde,
antibiyotikten 6nce, antibiyotigin ortaya ¢ikarttig1
otoliz ve mikroorganizma iiriinlerinin
saliverilmesinden 6nce verildiginde daha yararh
olacagim 6ne siirmiigler ve deneysel ¢aligmalarla
bunu ispatlamiglardir 28. Deksametazonun 6nemli bir
etkisi de bakteriyel menenjit sirasinda ortaya ¢ikan
sitokinlerin kaynagi olan mononiikleer hiicreler ve
astrositlerden sitokin salinmasinin engellenmesidir28.

Yapilan klinik ¢alismalarda da H. Influenza

Kartal Egitim ve Arastirma Klinikleri

menenjitlerinde deksametazon alan grup tedaviye
daha erken yamit vermekte, sekel orani da daha diigiik
bulunmaktadir 19:20.25.28 By deneysel ve klinik
galigmalarin 15181 altinda, Gi¢ ayin iistiindeki bebek
ve ¢ocuklarda, 6zellikle Heamophilus Influenza
menenjitlerinde yardime tedavi olarak deksametazon
onerilmektedir. Yenidogan menenjitlerinde ise bu
konuda yeterli ¢alisma bulunmamaktadir.

Calismamizda, hastalarimizin 48. saatte BOS
degerlendirilmelerinde, deksametazon alanlarda hiicre
azalma oranini kontrol grubuna gore anlamli, diger
parametrelerdeki diizelmeyi ise anlamsiz olarak
saptadik. Hastalarimizin % 30'unu kaybettik.
Kaybedilen hastalarin yarisi deksametazon alan
grupta, diger yarisi ise almayan grupta idi. Sonugta,
dexametazonun mortalite iizerine bir etkisi olmadig
diistiniildii. Hastahanede yatig siireleri de iki grupta
farkh degildi. Gelismeleri ve isitme yetenekleri izlenen
olgularda problem gosterenler deksametazon alan ve
almayan gruplarda esit sayida idi. deksametazon alan
grupta yan etki olarak, sadece bir olguda hafif bir
gastrointestinal kanama saptandi, tedavi kesilince
sorun ortadan kalktr.

Bu konuda olgu say1s1 yetersiz oldugundan istatistiksel
calisma yapilmadi. Onceki c¢aligmalarda,
dexametazonun ozellikle, H.Influenza menenjitlerinde
mortalite ve morbiditeyi énleme agisindan etkin
oldugu goriilmiigtiir. Bizim ¢aligma grubumuz,
yenidogan ve erken dénem siit ¢ocuklaridir ve
higbirinde H. Influenza tiretilememistir. Bu nedenle
dexametazonun etkinligi saptanamamis olabilir.

Bu bulgulara gére, bu ¢alismada yenidogan ve erken
siit gocuklugu dénemi piiriillan menenjitlerinde
antibiyotige ilave deksametazon kullaniminin,
BOS'taki hiicre sayisini daha erken azaltmasina karsin,
hastahanede kalis siiresi, mortalite ve morbidite
tizerine bir etkisi olmadig goriildii. Ancak bu konuda
daha genis serili ¢alismalarin yararli olabilecegi
diistiniildii.
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