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INDEKS SKROTOW

ADEM - z ang. acute disseminated encephalomyelitis, ostre rozsiane zapalenie mozgu i

rdzenia kregowego

AIDP -z ang. acute inflammatory demyelinating polyneuropathy, ostra zapalna

poliradikulopatia demielinizacyjna
ALT — aminotransferaza alaninowa
AMAN - z ang. acute motor axonal neuropathy, ostra ruchowa neuropatia aksonalna

AMSAN - z ang. acute motor-sensory axonal neuropathy, ostra ruchowo-czuciowa

neuropatia aksonalna

AST- aminotransferaza asparaginowa

BBE — z ang. Bickerstaff’s brainstem encephalitis, zapalenie pnia mézgu Bickerstaffa
B. burgdorferi — Borrelia burgdorferi

Bial PMR - stezenie biatka w PMR

CIDP -z ang. chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy, przewlekta zapalna

polineuropatia demielinizacyjna

CMV- wirus cytomegalii

COVID-19 -z ang. coronavirus disease 2019, choroba koronawirusowa

CRP - biatko C-reaktywne

Dgn — dolna granica normy

DZM — dobowa zbiorka moczu

EAN -z ang. experimental allergic neuritis, eksperymentalne alergiczne zapaleniem nerwow
EBV — wirus Epsteina-Barr

ECMO - z ang. extracorporeal membrane oxygenation, pozaustrojowa oksygenacja

membranowa
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EEG - elektroencefalografia

EGOS - z ang. Erasmus GBS Outcome Score, skala Erasmus oceniajgca przebieg GBS
EKG - elektrokardiografia

EMG — elektromiografia

ENG - elektroneurografia

RBC - erytrocyty

GBS — zespot Guillain-Barré

Ggn — gbrna granica normy

Glu PMR - stezenie glukozy w PMR

Glu sur — stezenie glukozy w surowicy

HAV — z ang. hepatitis A virus, wirus zapalenia watroby typu A

HBV - a ang. hepatitis B virus, wirus zapalenia watroby typu B

HEV - aang. hepatitis E virus, wirus zapalenia watroby typu E

HGB — hemoglobina

HIV — z ang. human immunodeficiency virus, ludzki wirus niedoboru odpornosci
HSV-1 - z ang. Herpes Simple virus 1, wirus opryszczki pospolitej typ 1

HSV-2 - z ang. Herpes Simple virus 2, wirus opryszczki pospolitej typ 1

IgA — immunoglobulina A

IgG — immunoglobulina G

IgM — immunoglobulina M

IVIG - z ang. intravenous immunoglobulin, nieswoiste immunoglobuliny ludzkie podawane

droga dozylna

IVMP — z ang. intravenous methyloprednislone, metyloprednizolon podawany droga dozylng
13



K sur — stezenie potasu w surowicy

Leu PMR - liczba leukocytow w ptynie mozgowo-rdzeniowym
LMR - stosunek liczby limfocytow do monocytoéw w surowicy
MAP - potencjat jednostki ruchowe;j

MBP - zasadowe biatko mieliny

mMEGOS - zmodyfikowana Erasmus GBS Outcome Score

MEFES — z ang. Miller Fisher syndrome, zesp6t Millera Fishera
MM - mykofenolanu mofetylu

MPV - $rednia objetos$¢ ptytek krwi

M. pneumoniae — Mycoplasma pneumoniae

MR — rezonans magnetyczny

Na sur — stezenie sodu w surowicy

NL — naktucie ledzwiowe

NLR - stosunek liczby neutrofili do limfocytow

NSE - swoista enolaza neuronalna

PCB — z ang. pharyngeal-cervical-brachial weakness, niedowtad gardtowo-szyjno-ramienny
p-ciala — przeciwciala

PE - plazmafereza

PLT — phytki krwi

PMR - ptyn mozgowo-rdzeniowy

RBC — erytrocyty

Receptor NMDA — receptor N-metylo-D-asparaginowy
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SARS-CoV-2 — ang. severe acute respiratory syndrome coronavirus 2, koronawirus 2

cigzkiego ostrego zespotu oddechowego

SM — z tac. sclerosis multiplex, stwardnienie rozsiane

TK — tomografia komputerowa

TLR - stosunek liczby plytek krwi (trombocytéw) do limfocytow
TNF-a — czynnik martwicy nowotwordw alfa

VZV -z ang. varicella zoster virus, wirus ospy wietrznej i potpasca

WBC - leukocyty
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1. WSTEP

Zespot  Guillain-Barré  (GBS) jest ostrg zapalng poliradikuloneuropatig
demielinizacyjng bedaca najczestsza przyczyng ostrego niedowladu wiotkiego. Diagnoze
stawia si¢ u 1-4 os6b na 100 000 dorostych i u 0,45-1,9 na 100 000 dzieci (1-4). GBS
charakteryzuje heterogenny obraz kliniczny. Typowo objawia si¢ ostrym, postgpujacym
niedowladem wiotkim. Wigkszo$¢ pacjentow rozwija porazenie 4-konczynowe, a niemal
potowa prezentuje niewydolno$¢ oddechowg z powodu zajecia miegsni oddechowych.
Przedmiotem niniejszej rozprawy jest analiza wptywu wybranych czynnikow na ewolucje

kliniczng zespotu Guillan-Barré u dzieci.

1.1. Przebieg choroby

Do klasycznych objawow GBS nalezy szybko postepujacy symetryczny niedowlad
wiotki. Najczesciej poprzedza go czynnik spustowy, zwykle w postaci infekcji. Choroba ma
przebieg jednofazowy. Charakterystyczne jest narastanie objawoéw w ciggu 2-4 tygodni, po
ktérym nastgpuje faza plateau utrzymujaca si¢ ok. 10-14 dni, a nastepnie stopniowy powrot
do zdrowia trwajacy ok. 6-14 miesiecy, co przedstawiono na rycinie 1 (2,5,6). U niewielkiego
odsetka pacjentow zespOt rozwija si¢ w sposob podostry, nawet przez 8 tygodni (7). W
badaniu neurologicznym typowo stwierdza si¢ brak odruchéw $ciegnistych lub ich ostabienie
w obrebie konczyn zajetych niedowtadem (1,3,8). Wérdd pacjentéw dorostych az do 80%
pacjentow rozwija porazenie 4-konczynowe (1). Z powodu zajecia migsni oddechowych 40%
chorych prezentuje niewydolno$¢ oddechowa (1,5,6,9-14). U 33% o0sob obserwuje si¢
zaburzenia uktadu autonomicznego (5). Nalezg do nich takie objawy jak wahania ci$nienia
tetniczego, tachykardia zatokowa 1 inne arytmie, zaburzenia zreniczne oraz potowydzielnicze
(10). W rzadkich przypadkach moze dojs¢ do ostrej pandysautonomii, ktorej przebieg bywa
bardzo cigzki, nawet $miertelny (5). U 50% pacjentdbw opisywane sg porazenia nerwow
czaszkowych, najczeSciej nerwu twarzowego, a U 14% porazenie opuszkowe (7). Ponadto w
przebiegu choroby stwierdza si¢ zaburzenia czynnoSci zwieraczy (7). Wskazania do
przekazania chorego do oddzialu intensywnej terapii obejmuja: szybka progresj¢ choroby,
niewydolno$¢ oddechowa, zaburzenia potykania mogace doprowadzi¢ do zachlystowego
zapalenia pluc, powazne zaburzenia uktadu autonomicznego (15). W 3-5% GBS konczy si¢

zgonem pacjenta (2,5). 7% dorostych do$wiadcza nawrotu choroby nawet wiele lat po
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pierwszym zachorowaniu (5,16). U 5% pacjentow rozwija si¢ przewlekla zapalna

polineuropatia demielinizacyjna (CIDP) (15).

Réznicowane objawow GBS u dzieci jest bardziej skomplikowane niz u dorostych.
Przyczyna zaburzen chodu moze by¢ upatrywana w dolegliwosciach boélowych, ktére sa
czgste w przebiegu GBS w tej grupie wiekowej, a nie jako wynik niedowtadow.
Nieprawidtowa czynno$¢ zwieraczy jest trudna do oceny u dzieci korzystajacych z pieluszek.

Najmtodsze z nich nie potrafig ponadto zwerbalizowa¢ swoich dolegliwosci.

5
Infekcja | Parestezje, Marastanie Faza Rekomwalescencja
bal konczyn| niedowladu plateau

Masilenie objawdw

Czas

—6 do -4 -3 do -2 O0dod 2 6 do 12
tygodni tygodni tygodni tygodnie miesiecy

Rycina 1. Przebieg GBS. Za: M. Sieminski. Immunoglobuliny w terapii GBS (17).

1.2. Historia

GBS zostat po raz pierwszy opisany w 1859 r. przez Jean Baptiste Octave Landry de
Thézillat, francuskiego lekarza i badacza, ktory przedstawit dziesig¢ przypadkow porazenia
wstepujacego — pig¢ z wlasnej praktyki 1 pie¢ znanych mu z literatury. W swojej pracy opisat
on jako gltowny objaw choroby wstepujacy niedowlad wiotki, ktéry rozpoczynajac si¢ w
obrebie konczyn dolnych stopniowo obejmowal wyzsze partie ciata, aby w szczytowym
punkcie zaja¢ rowniez migsnie oddechowe. Scharakteryzowat trzy rézne postacie choroby:

- porazenie wstgpujace bez objawdw czuciowych,

- porazenie wstgpujace z obecnymi zaburzeniami czucia,

- choroba ogodlnie postepujaca z porazeniem i zaburzeniami czucia.

W swej pracy Landry nie podejmowal tematu badania odruchéw $ciggnistych ani analizy
ptynu moézgowo-rdzeniowego (PMR), gdyz w tamtych czasach nie wykonywano takiej
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diagnostyki (18). Zalecat on leczenie w oparciu o opium, inhalacje z chloroformu, stymulacje

elektryczng i diete (19).

W 1916 r., podczas I Wojny Swiatowej, Georges C. Guillain, Jean A. Barré i
André Strohl opisali schorzenie u dwdch francuskich zotnierzy hospitalizowanych w trakcie
bitwy pod Sommag. Pacjenci prezentowali ostry, wstepujacy niedowtad wiotki, brak odruchow
$ciggnistych w badaniu neurologicznym, a w badaniu ogélnym PMR rozszczepienie
biatkowo-komoérkowe — wysokie stezenie biatka przy niskiej liczbie leukocytow (18). Taki
wynik analizy PMR byt zjawiskiem wowczas niezwyklym. Badacze nazwali schorzenie
,hotre syndrome” czyli ,,nasz zespot” (19). Miesigc po ukazaniu si¢ wynikow badan w
,Biuletynie Towarzystwa Medycznego Szpitali w Paryzu” bardzo podobna prace
opublikowali Pierre Marie i Charles Chatelin. Opisali oni trzech Zotnierzy z niedowtadem,

arefleksja i charakterystycznym wynikiem badania PMR (19).

Termin ,,zesp6t Guillain- Barré” zostat po raz pierwszy uzyty przez S. Draganescu w
1927 r., w artykule dotyczacym przypadku zapalenia korzeni nerwowych w nastepstwie
gronkowcowego zapalenia kosci i szpiku. Przyczyna pominigcia André Strohl nie jest jasna,

najprawdopodobniej zwigzana jest z tym, ze nie kontynuowat on kariery neurologa (18).

Nie mozna wykluczy¢, ze choroba byta raportowana wczesniej. Istnieja opisy
pacjentow prezentujacych podobne symptomy juz z roku 1828 wykonane przez Frangois

Chomela czy z roku 1834 przez Jamesa Wardropa (19).
1.3. Kryteria diagnostyczne

W celu postawienia rozpoznania GBS w 1960 r. Leonard D. Osler i Alvin D. Sidell
zaproponowali kryteria diagnostyczne GBS, ktore w 1976 r. zostaly zaktualizowane przez
amerykanski National Institute of Neurological Disorders and Stroke. Wytyczne te, po
niewielkiej modyfikacji, zostaly w 1990 r. zebrane przez A.K. Asbury’ego i przez wiele lat
stuzyty powszechnie lekarzom i badaczom (tab. 1). Za element niezb¢dny do rozpoznania
uznano postepujacy niedowtad wigcej niz jednej konczyny w potaczeniu ze zniesieniem lub
ostabieniem odruchow $ciggnistych. Wymieniono dodatkowe, czeste objawy przemawiajace
za tg diagnoza, ale takze omowiono cechy, ktore powinny nasuna¢ inne rozpoznanie (18,20).

Przedstawiono ponadto wykaz stanow wykluczajacych rozpoznanie GBS, takie jak botulizm,
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miastenia, poliomyelitis, neuropatie toksyczne (otowica, naduzywanie hexacarbonu zwartego

w lakierach i klejach) (20).

Tabela 1. Kryteria rozpoznania GBS wedlug Asbury'ego (20)

Rozpoznanie

Kryterium

Pewne - objawy
niezbedne do

rozpoznania GBS

postepujace ostabienie wigcej niz jednej konczyny

zniesienie lub ostabienie odruchow

Prawdopodobne -
objawy silnie
przemawiajace za

rozpoznaniem GBS

narastanie objawdéw w okresie od kilku dni do czterech tygodni

wzgledna symetria objawow

niewielkie nasilenie objawdw czuciowych

zaje¢cie nerwow czaszkowych

poczatek zdrowienia 2—4 tygodni od momentu zatrzymania postgpu
choroby

zaburzenia funkcji uktadu autonomicznego

brak goraczki w poczatkowym okresie choroby

rozszczepienie biatkowo-komérkowe w badaniu PMR

nieprawidlowosci w badaniu elektroneurofizjologicznym

Watpliwe - objawy
nietypowe,
zmniejszajace
prawdopodobienstwo

rozpoznania GBS

zaznaczona 1 przetrwata asymetria objawow

zaburzenia czynnosci zwieraczy od poczatku choroby

dhugo utrzymujace si¢ zaburzenia funkcji zwieraczy

przeczulica

zaznaczona niewydolnos¢ oddechowa przy niewielkim ostabieniu sity

mig$niowej na poczatku choroby
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powazne zaburzenia czucia przy niewielkim nasileniu niedowtadu na

poczatku choroby

goraczka na poczatku choroby

pleocytoza > 50 komorek/mcl w PMR,

komorki wielojadrzaste w PMR

W 2011 r. przedstawiono uaktualnione kryteria diagnostyczne wedlug Brighton
Collaboration (tab. 2). Uznano, ze dla postawienia prawdopodobnej diagnozy GBS (>90%
pewnosci) nalezy stwierdzi¢ typowe zmiany w badaniu przedmiotowym: niedowtad konczyn,
hipo- lub arefleksje, obserwowaé charakterystyczng ewolucje kliniczng oraz wykluczy¢
ewentualne inne stany odpowiadajace za prezentowane objawy. Zwigkszenie pewnosci
diagnostycznej  umozliwiaja  badania  dodatkowe: analiza PMR i  badanie
elektroneurofizjologiczne. Diagnoza GBS jest pewna, jezeli zostang wykonane oba powyzsze
badania i wykaza one charakterystyczne zmiany: rozszczepienie biatkowo-komorkowe w

PMR i typowy zapis czynnosci bioelektrycznej nerwéw i miesni (17).
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Tabela 2. Kryteria rozpoznania GBS wedlug Brighton Collaboration (17)

Kryterium

Rozpoznanie

pewne

Rozpoznanie

prawie pewne

Rozpoznanie

prawdopodobne

wiotki 1 symetryczny niedowtad

konczyn

+

+

ostabienie lub brak odruchoéw
Sciggnistych w konczynach objetych

niedowladem

jednofazowy przebieg choroby oraz
czas od czas od wystgpienia
pierwszych objawow do ich
maksymalnego nate¢zenia trwajacy od
12 godzin do 28 dni oraz

wystepujaca po nim faza plateau

rozszczepienie biatkowo-komoérkowe

w PMR

liczba leukocytow < 50 komorek/mcl
w PMR

odchylenia w badaniach
neurofizjologicznych typowe dla
GBS

jezeli nie pobrano PMR - odchylenia
w badaniach
elektorneurofizjologicznych typowe
dla GBS

brak innej zidentyfikowanej

przyczyny niedowladu
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1.4. Epidemiologia

Czestos¢ GBS wzrasta wraz z wiekiem (1,3,6). Bardziej narazona jest pte¢ meska
(1,3,6). Stosunek mezczyzn do kobiet wynosi 3:2 (21,22). Liczba rozpoznan w ciggu roku na
$wiecie jest, zdaniem wigkszos$ci autoréw, rownomierna (6,23). Niektorzy podkreslaja jednak
zalezno$¢ sezonowego wystgpowania zespotu od zwigkszonej zachorowalnosci na choroby
infekcyjne. GBS moze dotkna¢ kilku cztonkéw rodziny. Wigzano to z narazeniem na te same

czynniki infekcyjne, lecz takze z niewyjasniong dotad predyspozycja genetyczng (6).
1.5. Etiologia

Etiologia zespotu nadal pozostaje przedmiotem badan. W 1949 r. Webb Haymaker i
James Kernohan przeprowadzili badania histopatologiczne pigédziesigciu pacjentow z
rozpoznanym GBS. Na tej podstawie przedstawili obraz choroby, ktéra miata rozpoczynac sig¢
od obrzgku korzeni nerwow, nastepowego rozpadu mieliny, co skutkowalo naciekiem
zapalnym (5). Byron H. Waksman i Raymond D. Adams w 1955 r. przeprowadzili
eksperyment na krolikach dokonujac ich immunizacji tkanka nerwowa osobnikow z
objawami ostro postepujacego niedowladu wiotkiego. U badanych zwierzat obserwowali
podobne objawy, ktére samoistnie ustepowaly. W ich nerwach obwodowych stwierdzili
demielinizacj¢ z  zachowanymi  prawidlowymi  aksonami. Zjawisko  nazwali
eksperymentalnym alergicznym zapaleniem nerwow (z ang. experimental allergic neuritis,
EAN). Gléwna role odgrywata w nim odpornos¢ komorkowa. Zauwazyli podobiefistwo do
GBS, wobec czego uznali, ze choroba ta ma podtoze autoimmunologiczne. Obecnie wiadomo,
ze w patogenezie GBS ma udzial zarowno mechanizm odpornosci komorkowej jak 1
humoralnej, przewaza jednak ten drugi (6). Od lat 70-tych XX wieku w leczeniu GBS stosuje
si¢ z powodzeniem plazmaferez¢ (PE). Jest to metoda polegajgca w uproszczeniu na
oczyszczaniu krwi z duzych czasteczek, np. komplekséw immunologicznych. Wobec
znacznej skuteczno$ci tej metody uznano, ze musi istnie¢ mechanizm humoralny
odpowiedzialny za wystgpienie choroby. W 1988 r. po raz pierwszy wykryto przeciwciata
przeciwko sktadowym neuronéw w surowicy chorych w ostrej fazie GBS (18). Byly to
przeciwciala przeciwko gangliozydom, ktére sg lipidami obecnymi w btonie wielu komorek,
zwlaszcza nerwowych. W efekcie dziatania tych immunoglobulin dochodzi do uszkodzenia
neuronow. W przypadku ostrej zapalnej polineuropatii demielinizacyjnej (z ang. acute
inflammatory demyelinating polyneuropathy, AIDP) uszkodzeniu ulega ostonka mielinowa, a
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wtornie do niej aksony. W ostrej ruchowej neuropatii aksonalnej (z ang. acute motor axonal
neuropaty, AMAN) to aksony sg pierwotnym celem uktadu odporno$ciowego, gdyz
autoprzeciwciata wiazg si¢ z gangliozydami zlokalizowanymi na powierzchni ich btony
komorkowej (6). U chorych na GBS wykrywano réwniez inne przeciwciata poza tymi
skierowanymi przeciwko gangliozydom, m.in. przeciwko gliomedynie, kontaktynie,
moezynie, galaktocerebrozydom, glikolipidom LM1 (6). Dowiedziono, ze zakazenie
poprzedzajace GBS powoduje aktywacje limfocytow T, ktoére tacza si¢ z antygenami na
powierzchni komoérek. Powoduje to migracje makrofagdéw i uwolnienie mediatorow stanu
zapalnego, co skutkuje uszkodzeniem komorek. Z kolei limfocyty B wytwarzaja przeciwciata,
ktére wigza si¢ z antygenami na powierzchni komoérek nerwowych i glejowych. W efekcie
dochodzi do demielinizacji i uszkodzenia neurondéw poprzez aktywacj¢ uktadu dopetniacza,
zalezng od przeciwcial cytotoksyczno$¢ komorkowa i blokowanie epitopoéw zwigzanych z
przewodzeniem impulsu nerwowego. Wytworzone przeciwciala maja powinowactwo
szczegolnie do tych miejsc ukladu nerwowego, gdzie bariera krew-mézgu jest
niewystarczajaca, np. zakonczen nerwowych (24). Wiazac si¢ z receptorami w przewezeniach
Ranviera powoduja rozpad cytoszkieletu i kanaléw jonowych, ktorych w tych miejscach jest
szczegolnie duzo. Powoduje to destabilizacj¢ blony komodrkowej i zaburzenia czynnoS$ci
kanatow jonowych, co skutkuje blokadg transmisji nerwowo-mig$niowej (25,8).
Mechanizmem odpowiedzialnym za wzbudzenie reakcji autoimmunologicznej po przebytej
infekcji jest tzw. mimikra molekularna. Zjawisko to polega na podobienstwie antygenow
mikroorganizmoéw 1 antygendw wlasnych komorek cztowieka. Przyczyna podatno$ci
niektoérych os6b na wystepowanie schorzen autoimmunologicznych, w tym GBS, pozostaje
niejasna. Wiadomo, ze ponad 99% osob, ktore ma kontakt z patogenami powigzanymi z
rozwojem tego typu choréb nie rozwija ich. Jedynie 1 na 3000 os6b zachoruje na GBS po
infekcji Campylobacter jejuni (C. jejuni) (5). Z pewnoscig czynniki genetyczne odgrywaja
tutaj wazna role, lecz doktadne przyczyny wymagaja dalszych badan (6).

1.6. Czynniki spustowe
1.6.1. Infekcje

Zgodnie z dostepng literaturg, nawet 90% przypadkow GBS jest poprzedzonych
infekcja, zwykle zotadkowo-jelitowa lub drog oddechowych (3). Objawy neurologiczne
pojawiajg si¢ zwykle w ciggu 2-4 tygodni od choroby (10). Najwigcej opisow poinfekcyjnego
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GBS dotyczy zakazenia C. jejuni. Wedtug niektorych autorow stanowi az 25-50% wszystkich
przypadkow. Wigkszo$¢ doniesien pochodzi z Azji. Inne czynniki zakazne to Mycoplasma
pneumoniae (M. pneumoniae), wirus cytomegalii (CMV), Epsteina-Barr (EBV), zapalenia
watroby typu A i B ( z ang. hepatitis A virus, HAV; z ang. hepatitis B virus, HBV), ospy
wietrznej i potpasca (z ang. varicella zoster virus, VZV), grypy typu A czy enterowirusy. W
ostatnim czasie duzg uwage skupia si¢ na ryzyku wystapienia GBS po zakazeniu wirusem
Zika, chikungunya czy koronawirusem cig¢zkiego ostrego zespolu oddechowego 2 (z ang.
severe acute respiratory syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2). Donoszono réwniez o
zwigzku wirusa zapalenia watroby typu E (z ang. hepatitis E virus, HEV) z GBS. W
niektorych przypadkach typ zakazenia wplywa na przebieg choroby, np. posta¢ AMAN
typowo wystepuje po infekcji C. jejuni i wirusem Zika (6).

Literatura zawiera rOwniez opisy GBS zwigzanego z COVID-19 (z ang. coronavirus
disease 2019). W pierwszym poétroczu 2020 r. odnotowano 42 przypadki, gtdéwnie we
Wtoszech. Chorzy mieli érednio 50 lat i byli to gtéwnie mezczyzni (65%). Sredni czas od
rozpoznania COVID-19 do pojawienia si¢ objawow neurologicznych wynosit ok. 11 dni.
GBS objawial si¢: zmniejszeniem sity migsniowej konczyn (76,2%), ostabieniem odruchow
sciggnistych (80,9%), zaburzeniami czucia (66,6%), porazeniem nerwu twarzowego (38,1%).
Zaburzenia uktadu autonomicznego rozpoznano u 19%. U jednej trzeciej chorych rozwingta
si¢ niewydolno$¢ oddechowa. 40,5% wymagato hospitalizacji w oddziale intensywnej terapii.
W badaniu PMR rozszczepienie biatkowo-komorkowe wykryto u ok. 77% pacjentow, u
zadnego nie stwierdzono obecnos$ci materiatu genetycznego SARS-CoV-2 w PMR. Badanie
elektroneurofizjologiczne wykazato demielinizacj¢ u 50-80,5% o0sob. Stosowano typowe
leczenie w oparciu o dozylny wlew immunoglobulin (z ang. intravenous immunoglobulin,
IVIG) i plazmafereze (PE) obserwujac poprawe. Jedna osoba zmarta. Autorzy podsumowali
swoja analiz¢ stwierdzeniem, iz GBS po COVID-19 ma klasyczny przebieg i1 cechuje si¢
dobra odpowiedzig na leczenie (26,27).

1.6.2. Szczepienia

GBS jest rzadkim powiklaniem niektorych szczepien. Chorobg rozpoznawano po
immunizacji przeciwko wsciekliznie, ospie wietrznej, blonicy, t¢zcowi, krztuscowi, rozyczce
I grypie (3). Zespot jest najczesciej przywotywany w kontekscie szczepien przeciwko grypie

typu A, jakie przeprowadzono w 1976 r. w Stanach Zjednoczonych. GBS rozpoznano

24



wowcezas u 1 na 100 000 zaszczepionych osob. Wykazano, ze podawany preparat stymulowat
powstawanie przeciwcial przeciwko gangliozydom GMI1 (23). W kolejnych latach nie
obserwowano juz podobnego zjawiska. Po szczepieniach przeciwko wirusowi grypy A HIN1
w 2009 r. w USA zesp6t stwierdzono jedynie u 0,16 oséb na 100 000 zaszczepionych (6).
Wspotczesne badania naukowe dowodzg, ze szczepienie przeciw grypie moze nawet
zmniejszy¢ ryzyko zachorowania. S. Hawken i wsp. wyliczyli, Ze po immunizacji wynosi 0N0
od 0,36 do 0,45 na 1000000 szczepien. Jest to wigc odsetek nizszy niz ogoélna
zachorowalno$¢ (4). W zwigzku z tym nawet u pacjentow, ktorzy przebyli GBS zaleca si¢ te
forme profilaktyki grypy. Wyjatek stanowig osoby, ktore zachorowaty po szczepieniu — wtedy
nalezy rozwazy¢ dyskwalifikacj¢ z podania danego preparatu, ale rowniez nie bezwzglednie i

po przeprowadzeniu rachunku zyskow i strat zwigzanych z niepelnym kalendarzem szczepien

(6).

Analiza zwigzku szczepienia przeciwko odrze, $wince i1 rézyczce z GBS nie wykazala
korelacji. Zapadalno$¢ w grupie szczepionej byta nizsza niz ogdlna w populacji (0,79 na
100 000 w poréwnaniu do 0,93 na 100 000) (28). W stosunku do szczepionki przeciwko
wsciekliznie ustalono, ze GBS byt zwigzany z technika jej wytwarzania. Preparaty te byty
otrzymywane w oparciu o komorki pochodzace z mozgow zwierzat zainfekowanych tym
wirusem. Organizm osoby szczepionej generowal odpowiedz immunologiczng skierowang
przeciwko podanym bialkom neuronéw, ale takze przeciw wlasnym komoérkom nerwowym.
Zmiana sposobu wytwarzania szczepionek 1 wykorzystanie zarodkéw kurzych spowodowata,
ze czestos¢ GBS radykalnie spadta (23). Zdaniem niektorych naukowcow, zespdt nie jest

efektem szczepienia, a jedynie jest z nim czasowo zwigzany jako koincydencja (23).

1.6.3. Inne czynniki

Odnotowano zwigzek GBS z czynnikami niezakaznymi jak zabiegi operacyjne,
transfuzje, leczenie gangliozydami (np. w stwardnieniu zanikowym bocznym) (5). Objawy
zespolu moga wystapi¢ rowniez w przebiegu nowotwordow, najczesciej pluc, chloniakow, a

takze sarkoidozy (14).
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1.7. Diagnostyka GBS

1.7.1. Badanie plynu mézgowo-rdzeniowego

Badaniem dodatkowym niezbg¢dnym do postawienia pewnego rozpoznania GBS jest
analiza PMR. Charakterystyczne jest rozszczepienie biatkowo-komorkowe, czyli wysokie
stezenie biatka przy niskiej cytozie. Co wazne, test wykonany w pierwszym tygodniu choroby
moze da¢ wynik prawidlowy. W takim wypadku zaleca si¢ powtdrzenie go po kilku dniach,
poniewaz najwigksze nieprawidtowosci obserwuje si¢ pomigdzy 4 a 6 tygodniem jej trwania.

Rzadziej stwierdza si¢ niewielkg cytoze jednojadrzasta do 50 komorek/mcl. (2).

Wzrost poziomu biatka w PMR wynika ze zwigkszonej dyfuzji immunoglobulin z
krwi. Proces zapalny toczy si¢ w nerwach obwodowych i w konsekwencji obserwuje si¢ U
pacjenta prawidtowy indeks IgG, czyli stosunek ilorazu st¢zenia IgG w PMR i surowicy do

ilorazu poziomu albumin w PMR 1 surowicy. Przedstawia to ponizszy wzor:
Indeks IgG = [IgG (PMR) / IgG (surowica)] / [albumina (PMR) / albumina (surowica)]
Prawidlowa warto$¢ wynosi ponizej 0,72 (29,30).

Badaniem réznicujgcym GBS m.in. ze stwardnieniem rozsianym (z tac. sclerosis
multiplex, SM) jest wykrywanie prazkoéw oligoklonalnych w PMR. Polega ono na rozdziale
elektroforetycznym biatek w PMR 1 surowicy, a nastgpnie ich porownanie. Wykrycie
dodatkowych prazkow IgG w PMR, ktorych nie ma w surowicy $wiadczy o ich syntezie
wewnatrzoponowej. Taki wynik badania jest obecny o ponad 90% chorych na SM. W
przypadku GBS prazki sa identyczne w obu materiatach, co dowodzi przenikaniu przeciwcial

z surowicy do PMR (29,31).

Istnieje roéwniez mozliwo$¢ wykrywania w PMR specyficznych biomarkerow, ktore
droga dyfuzji przedostaja si¢ z krwi. Naleza do nich substancje zwigzane z ostonka mielinowa
(przeciwciata przeciw zasadowemu biatku mieliny MBP), markery uszkodzenia aksonalnego
(przeciwciata antygangliozydowe, biatko tau oraz biatko szkieletu aksonalnego NfH),
neuronalne i glejowe (swoista enolaza neuronalna NSE, biatko 14-3-3, biatko astrogleju
wigzace wapn S100B, hipokretyna-1), immunologiczne (chemokiny, sktadniki uktadu
dopetiacza, TNF-q, interleukiny) (29).
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1.7.2. Badania elektroneurofizjologiczne

Badania elektroneurofizjologiczne stuza do diagnostyki neuropatii obwodowych i
obejmujg wykonanie dwoch rodzajow testow: elektroneurografii (ENG) i elektromiografii
(EMG). Pierwszy z nich ocenia funkcj¢ nerwéw obwodowych, splotow nerwowych i korzeni

rdzeniowych. Drugi bada czynnos¢ bioelektryczng migsni.

ENG umozliwia rozpoznanie poziomu uszkodzenia neuronu 1 jego typu:
demielinizacyjnego lub aksonalnego. Polega na stymulacji nerwow bodzcem elektrycznym o
supramaksymalnym natezeniu, a nastgpnie analizie odpowiedzi mig$niowe] nazywanej
odpowiedzig M. Oblicza si¢ jej szybkos¢ przewodzenia, latencje koncowa 1 amplitude. W celu
oceny funkcji korzeni nerwowych wykorzystuje si¢ falg F. Powstaje ona w efekcie
antydromowego pobudzenia motoneuronéw w rogach przednich rdzenia kr¢gowego. Po
okresie refrakcji impuls wraca ortodromowo nerwem ruchowym do mig¢snia wywolujac tzw.
falg F. Odruch H (Hoffmana) polega na pobudzeniu nerwu czuciowego impulsem elektryczny
o stopniowo zwickszanym natgzeniu, ktory biegnie tukiem odruchowym poprzez witokna

aferentne do motoneuronu o i nastgpnie wioknami eferentnymi do mig¢snia (32).

EMG ocenia funkcje elektryczng migsni pozwalajagc rdznicowaé pomiedzy
uszkodzeniem miogennym a neurogennym. Do ocenianych parametrow naleza: potencjat
wklucia powstajacy, gdy elektroda jest wprowadzana w migsief, zapis spoczynkowy
rozluznionego migsnia, potencjal pojedynczych jednostek ruchowych, generowany przy
lekkim skurczu mig$nia 1 zapis wysitkowy, ktory powstaje gdy migsien jest poddany

maksymalnemu skurczowi (32).

W GBS dochodzi do uszkodzenia demielinizacyjnego i/lub aksonalnego neuronéw.
Dystrybucja zmian stwierdzanych w nerwach jest r6znorodna. Dominujg cechy uszkodzen
dystalnych, czyli samych wiokien nerwowych lub proksymalnych czyli korzeni nerwowych.
Czesto oba typy ze sobg wspotistniejg (2). Charakterystyczne jest zwolnienie szybkos$ci
przewodzenia, wydluzenie latencji koncowej, wydluzenie latencji lub brak fali F 1 blok
przewodzenia, ponadto stwierdza si¢ niska amplitude odpowiedzi M 1 odpowiedzi
czuciowych. Zespot najwczes$niej objawia si¢ nieprawidlowosciami fali F. Zwolnienie
szybkos$ci przewodzenia dotyczy calych nerwow, jednak czesto jest obserwowane dopiero po
dluzszym czasie trwania choroby. Zmiany elektrofizjologiczne moga utrzymywac si¢ przez
dhugi okres po przebyciu GBS (5,20).
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Neuropati¢ demielinizacyjng cechujg nastepujace nieprawidtowosci:

- zwolnienie szybko$ci przewodzenia w co najmniej dwoch nerwach ponizej 80% dolnej

granicy normy (dgn), gdy amplituda odpowiedzi M jest ponizej 50% dgn;

- blok przewodzenia w co najmniej jednym nerwie ruchowym (strzatkowym, tokciowym,

posrodkowym);

- wydluzenie latencji koncowej w co najmniej dwoch nerwach powyzej 115-125% gorne;j

granicy normy (ggn);

- brak fali F lub wydhuzenie jej latencji powyzej 125% ggn w co najmniej dwoch nerwach

ruchowych;

- desynchronizacja odpowiedzi M i obnizenie jej amplitudy (2,20).
Neuropati¢ aksonalng charakteryzuja:

- prawidtowa lub nieznacznie zwolniona szybko$¢ przewodzenia;
- prawidlowa latencja koncowa nerwow;

- duze obnizenie amplitudy odpowiedzi ruchowych 1 czuciowych;
- nieprawidtowosci w EMG pod postacig denerwacji 1 reinerwacji.

Przeprowadzenie badan elektrofizjologicznych ulatwia postawienie rozpoznania GBS.
Pozwala na rozr6znienie typow zespotu: demelinizacyjnego AIDP i aksonalnego AMAN (5).
Niestety, sa one trudne do zastosowania w pediatrii. Majg charakter inwazyjny i sg
nieprzyjemne dla chorych. Dzieci czgsto w przebiegu GBS maja dolegliwosci bolowe
kofczyn, a tego typu badanie réwniez jest bolesne. Wymaga pozostania w bezruchu przez
kilkadziesigt minut oraz spetniania polecen badajacego przez pacjenta. Ponadto czgsciowo
brak jest standaryzowanych norm dostosowanych do pacjentow pediatrycznych (2,12).
Badania elektroneurofizjologiczne w GBS, podobnie jak analiza PMR, na poczatkowym
etapie czesto daja wynik prawidtowy. W zwigzku z tym zaleca si¢ ich wykonywanie
optymalnie po 7-14 dniach trwania choroby.
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1.7.3. Badania obrazowe

Badania obrazowe nie sg niezbedne do postawienia rozpoznania GBS, jednakze
umozliwiajg diagnostyke réznicowa w przypadkach watpliwych. Badanie rdzenia kregowego
metoda rezonansu magnetycznego (MR) ujawnia pogrubienie i wzmocnienie sygnatlu po
podaniu kontrastu w obrebie stozka rdzeniowego i korzeni nerwowych ogona konskiego
nawet u 83% pacjentow dorostych i az 95% dzieci (19,33). Najczgsciej wzmocnienie
kontrastowe dotyczy korzeni przednich, rzadziej tylnych (34). W przypadku objawow z
zakresu nerwow czaszkowych badanie glowy metoda MR moze wykaza¢ ich pogrubienie i
wzmocnienie sygnatu po kontrascie. Badania wykazujg, ze najczesciej zajety jest nerw
twarzowy, nastgpnie okoruchowy i odwodzacy (19). Obrazy przed podaniem kontrastu sa
prawidtowe. Wzmocnienie sygnatu po podaniu kontrastu jest mozliwe dzigki przerwaniu
bariery krew-mozgu/krew-nerw w miejscu toczacego si¢ stanu zapalnego. Wynik ten nie jest
specyficzny dla GBS, poniewaz wystepuje réwniez m.in. w procesach nowotworowych

jednak w potaczeniu z obrazem klinicznym utatwia postawienie diagnozy (19,34).

1.7.4. Biopsja nerwu

Biopsja nerwu ujawnia demielinizacj¢ z naciekiem zapalnym ztozonym z makrofagow
1 limfocytéw oraz obrzekiem neuroendotelium, jednocze$nie demielinizacj¢ 1 uszkodzenie
aksonu albo tez wylacznie zwyrodnienie aksonalne. Badanie to nie ma jednak aktualnie
znaczenia diagnostycznego. Po pierwsze dlatego, ze pobiera si¢ fragment dystalny, a proces
chorobowy jest najbardziej nasilony w odcinkach proksymalnych i moze wywolywaé
zwyrodnienie aksonalne w czgséci dalszej. Po drugie, czas opracowania wyniku jest dtugi i

uniemozliwia wprowadzenie leczenia w odpowiednim czasie (5).

1.8. Podzial GBS

1.8.1. Podzial na podstawie typu zmian w nerwach

Przez lata GBS byl uwazany za chorobe demielinizacyjng z wtornym uszkodzeniem
aksonow. Po raz pierwszy czysto aksonalng posta¢ zespotu przedstawil w 1986 r. Thomas E.
Feasby. Kolejne opisy tego typu GBS pochodza z roku 1990 z Chin, gdzie powigzano go z
przebyciem infekcji C. jejuni (19). Na podstawie badania elektroneurofizjologicznego
mozemy podzieli¢ GBS na ostrg zapalng poliradikulopati¢ demielinizacyjna, ostra ruchowa
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neuropati¢ aksonalng i ostrg ruchowo-czuciowa neuropati¢ aksonalng (z ang. acute motor-

sensory axonal neuropaty, AMSAN).
1.8.1.1. Ostra zapalna poliradikulopatia demielinizacyjna

AIDP wystepuje najczesciej w Europie i Ameryce Potnocnej, gdzie stanowi
75-90% wszystkich postaci (3,10). Bywa nazywany formg ,,klasyczng”. Jej patogeneza oparta
jest na dzialaniu limfocytow T 1 B wytwarzajacych przeciwciala, ktore niszcza ostonke
mielinowg nerwow. Rzadko jednak udaje si¢ wykry¢ specyficzne przeciwciata (10). Jesli
badania serologiczne wykaza ich obecno$¢ to najczgéciej sa one skierowane przeciwko
gangliozydom GM1. Naukowcy opisali rowniez przeciwciata przeciwko moezynie, biatku
uczestniczagcemu w potaczeniu blony komoérkowej z cytoszkieletem obecnemu w rzgskach
komorek, a takze w przewezeniach Ranviera. Tego typu immunoglobuliny zostaty wykryte u
chorych, u ktorych zespot wystapit po infekcji CMV (6). W AIDP uszkodzenie aksonalne jest
wtorne do demielinizacji i jest obserwowane po dtuzszym okresie trwania choroby, gdy jej
przebieg jest cigzki. Zwyrodnienie aksonalne pogarsza rokowanie. AIDP zwykle poprzedzona
jest infekcja drég oddechowych. Czesciej niz w AMAN wystepuje porazenie nerwow
czaszkowych (35). Choroba postepuje wolniej niz w przypadku AMAN. Od poczatku
objawow do zgloszenia si¢ do lekarza mija ok. 5 dni, natomiast w AMAN 4 dni. Czas do

wystgpienia najwickszego nasilenia dolegliwosci wynosi 18 dni, a w AMAN 11,5 dnia (36).
1.8.1.2. Ostra ruchowa neuropatia aksonalna

AMAN w Europie i Ameryce Potnocnej obejmuje jedynie 3-7% wszystkich
przypadkéw GBS (36). Proporcje odwracaja si¢ w Azji — w Chinach stanowi 65%, a w
Japonii 40% (35). Z tego powodu byta w przesztosci znana pod nazwa ,,chinski paraliz”. W
tych krajach jest czesciej rozpoznawana u dzieci zwlaszcza w okresie letnim 1 jest zwigzana z
zakazeniem bakterig C. jejuni. W surowicy pacjentow mozna wykry¢ przeciwciata przeciwko
gangliozydom GM1, GMla, GD1la, GD1b, GalNacGDla z czestotliwoscig wahajgca si¢ od
25% do 80% (5,7,10,37,38). U dorostych rokowanie jest gorsze niz w AIDP (3). Powr6t do
petnej sprawnosci trwa dhuzej (39). Badacze donosza jednak o lepszym rokowaniu w

przypadku pacjentow pediatrycznych niz dorostych (35).
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1.8.1.3. Ostra ruchowo-czuciowa neuropatia aksonalna

AMSAN jest uznawana za form¢ AMAN z zajgeciem nerwOw czuciowych.
Rowniez jest zwigzana z infekcjg C. jejuni. Choroba postepuje gwaltownie, objawy szybko
narastaja, doprowadzajagc nawet w ciaggu 1-4 dni do porazenia 4-konczynowego i
niewydolnosci oddechowej. Rokowanie jest zle, a powrdt do zdrowia opdzniony. Rzadko
wystepuje u dzieci (8,33,37). W badaniach elektrofizjologicznych stwierdza si¢ cechy
uszkodzenia aksonalnego, cho¢ badanie patofizjologiczne wykazaty uszkodzenie pierwotnie
demielinizacyjne. Prawdopodobnie przebieg jest tak gwattowny i ciezki, ze nie pozwala na
wykrycie zmian typowo demielinizacyjnych w ENG (2). Najczgéciej wymieniane
autoprzeciwciata to: GM1, GM1b, GD1a (38).

1.8.2. Podzial GBS na podstawie objawow klinicznych

GBS jest chorobg bardzo zrdéznicowana pod wzglgdem objawdéw. Juz w 1938 r. G.
Guillain zaprezentowal podzial zespotu na cztery grupy. Pierwsza obejmowata zaburzenia
ograniczone do konczyn, druga — konczyn i nerwdw czaszkowych, trzecia — jedynie nerwow
czaszkowych, a czwarta poliradikulopati¢ z towarzyszacymi zaburzeniami §wiadomosci (40).
W 2014 r. zespdt naukowcoéw pod przewodnictwem angielskiego neurologa Benjamina
Wakerleya opracowal nowy podziatl zespotu (ryc. 2). Dzieli on schorzenie na dwie grupy:
klasycznego GBS oraz zespotu Millera Fishera (z ang. Miller Fisher syndrome, MFS).
Klasycznym GBS jest choroba charakteryzujaca si¢ ostrym niedowladem wiotkim 4-
konczynowym, a jego podtypy to formy, ktérych objawy maja zasigg regionalny. Z kolei
klasyczny MFS cechuje ataksja, oftalmoplegia i arefleksja, a jego warianty to choroby
zarowno posiadajgce dodatkowe cechy, np. zaburzenia swiadomosci, jak i formy niepelne,
miejscowe (41). Wymienione zespoly moga si¢ na siebie naklada¢ i przechodzi¢ jedne w
drugie (41). Niektorzy autorzy kwalifikujg tutaj rowniez ostrg neuropati¢ autonomiczng

(pandysautonomi¢) oraz ostrag czuciowa neuropati¢ (16).
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Zespot Guillain—Barré

v | y

grupa zespotu Guillain- Barré grupa zespotu Millera Fishera
—>
klasyczny GBS: klasyczny MFS BBE

- AIDP y

- AMAN |5 | ostry niedowlad migsni

- AMSAN gatkoruchowych ostra ataksja i

z nadmierng

— | ostra neuropatia z ataksja senno$cia

niedowtad gardtowo-szyjno-ramienny

opadanie powiek
GBS z paraparezg 0 ostrym poczatku

— | poszerzenie zrenic

obustronne obwodowe porazenie 0 ostrym poczatku
nerwu twarzowego z parastezjami

Rycina 2. Podzial GBS na podstawie objawoéw klinicznych.

Legenda: BBE — z ang. Bickerstaff brainstem encephalitis, zapalenie pnia mézgu Bickerstaffa

1.8.2.1. Niedowlad gardlowo-szyjno-ramienny (z ang. pharyngeal-cervical-

brachial weakness, PCB)

PCB stanowi ok. 3% przypadkéw GBS (42). Objawia si¢ szybko postepujacym
symetrycznym ostabieniem mig$ni gardla, szyi, ramion i konczyn gérnych. Czgsto zaburzenia
sity mie$niowej sg uogolnione i dotyczg tez konczyn dolnych, lecz majg mniejsze nasilenie.
Badanie elektroneurofizjologiczne wykazuje uszkodzenie pierwotnie aksonalne obejmujace
wylacznie nerwy ruchowe (43). U polowy chorych stwierdza si¢ przeciwciata przeciw
gangliozydom GT1la, GQ1b i GD1la w klasie 19G (42,44). U pacjentow dorostych rokowanie
nie jest dobre — proces zdrowienia jest powolny i czesto nieckompletny. U dzieci wystepuje
rzadko, lecz w ich przypadku prognozy sg lepsze, z pelnym powrotem funkcji ruchowych

(43,45). Wariant ten nalezy r6znicowac z botulizmem, miastenig i udarem pnia mézgu (42).
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Formg niekompletng tej postaci jest ostry niedowtad migsni gardta (z ang. acute pharynegal
weakness) (46).

1.8.2.2. GBS z parapareza

Forma ta stanowi 1-8% przypadkow GBS (47,48). U pacjentéw stwierdza si¢
niedowlad wiotki konczyn dolnych, lecz o mniejszym nasileniu niz w klasycznym GBS.
Rozwija si¢ rowniez nieco wolniej (48). Nerwy czaszkowe, mig¢$nie oddechowe i zwieracze
nie sg dotkni¢te choroba (47). Badania eleftroneurofizjologiczne ujawniajg zmiany o typie
aksonalnym (6,47). We krwi mozna wykry¢ autoprzeciwciata anty-GM1 (48). Rokowanie jest
dobre — 98% pacjentow chodzi samodzielnie po okresie potrocznej obserwacji (47). T¢ postac

GBS nalezy roznicowac przede wszystkim z ostrym uszkodzeniem rdzenia krggowego (26) .

1.8.2.3. Obustronne obwodowe porazenie nerwu twarzowego z

parastezjami (z ang. bifacial weakness with pareasthesias)

Posta¢ ta stanowi ok. 1% zachorowan. Charakteryzuje si¢ porazeniem obu
nerwow twarzowych, parestezjami konczyn oraz ostabieniem lub zniesieniem odruchéw
$ciegnisto-okostnowych konczyn (49). Obwodowe porazenie nerwu VII postgpuje bardzo
szybko, u jednej trzeciej pacjentow oba nerwy zostaja zajete w ciggu jednego dnia. Czegsto
jednak najpierw porazony jest nerw po jednej stronie, a w ciggu kilku dni rowniez po drugie;j.
Parestezje sg typowym objawem choroby i dotycza glownie stop i rgk (50). Ostabienia sity
mig$niowe] nie obserwuje si¢ lub jest minimalne, nie wystgpuje ataksja. Nie wykazano
obecnosci zadnych typowych autoprzeciwciat (50). Badania neurofizjologiczne wykazuja
uszkodzenie o typie demielinizacji (50). Rokowanie jest dobre. Zwykle przebieg jest tagodny,
w wielu przypadkach niewymagajacy leczenia. Rzadko prowadzi do porazenia 4-
konczynowego. Diagnostyka réznicowa obejmuje m.in. proces rozrostowy osrodkowego
uktadu nerwowego, borelioze, gruzlice, kite, sarkoidoze, miastenig, botulizm oraz porazenie

idiopatyczne Bella (50).
1.8.2.4. Zapalenie nerwow czaszkowych (z ang. polyneuritis cranialis)

Charakteryzuje si¢ porazeniem nerwow oka (III, IV, VI) i gardla (IX, X, XI,
XII), dlatego jest nazywany postacig oczno-gardtowa GBS. Objawy moga by¢ jednostronne
badZz obustronne. Nie obserwuje si¢ zaburzen réwnowagi, $wiadomo$ci ani ostabienia
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konczyn. Odruchy S$ciegniste konczyn sg ostabione. Wykrywa si¢ autoprzeciwciala anty-

GQ1b lub anty-GT1a w klasie 1gG (10,51).

1.8.25. Zespol Millera Fishera

MES jest rzadkim schorzeniem wystepujacym u 1-2 osoéb na 1 000 000 (52).
Stanowi ok. 5% przypadkow GBS w Europie i 15-25% w Azji (6,52). Czg¢sciej dotyka
mezcezyzn, sredni wiek zachorowania to 43 lata (52,53). Pierwszy opis zespotu pochodzi z
1932 r. i zostal zaprezentowany przez Jamesa Colliera (54). W 1956 r. amerykanski neurolog
Charles Miller Fisher jako pierwszy skojarzyt go z GBS (52,54). Zespot ten charakteryzuje si¢
typowa triadg objawow: ataksja, oftalmoplegia i arefleksja. Poczatkowo pacjent skarzy sie na
podwojne widzenie oraz zaburzenia réwnowagi. Rozszczepienie biatkowo-komorkowe
stwierdza si¢ u 90% chorych. Badanie MR glowy ujawnia pogrubienie i wzmocnienie
pokontrastowe korzeni nerwow czaszkowych (53). W surowicy 70-90% chorych wykrywa si¢
przeciwciala anty-GQIlb w klasie IgG. Gangliozydy GQ1b sa zlokalizowane gtownie w
obrgbie nerwu III, IV i VI oraz we wrzecionkach nerwowo-mig¢$niowych bedacych
receptorami czucia glebokiego, co thumaczy obecnos$¢ u pacjentow oftalmoplegii i ataksji
(6,41,55). Badania elektroneurofizjologiczne ujawniajg zmiany o typie aksonalnym (56). 25%
chorych ma nieprawidtowy zapis elektroencefalograficzny (EEG) pod postacig fal wolnych
delta i theta nawet pomimo braku zaburzen $§wiadomosci (41). Przebieg moze by¢ powiktany
niewydolnoscig oddechowg lub zachty$nigciem, ale ogdlne rokowanie jest pomyslne (15,55).
Ostatnie badania pokazuja, ze MFS ma wigkszg tendencj¢ do nawrotow niz GBS (54).
Diagnostyka roznicowa obejmuje encefalopatic Wernickiego, miasteni¢, zesp6t Lamberta

Eatona, stwardnienie rozsiane, sarkoidoze, udar mozgu.

1.8.2.6. Zapalenie pnia mozgu Bickerstaffa

BBE jest choroba bardzo rzadka, wystepujaca z czgstoscig 1:1 000 000.
Czesciej chorujg mezczyzni stanowigc 60% pacjentow. Zespot charakteryzuje triada
objawoOw: ataksja, encefalopatia 1 oftalmoplegia, ktore najczesciej poprzedza infekcja drog
oddechowych. Poczatkowo pacjent skarzy si¢ na podwojne widzenie 1 zaburzenia koordynacji
ruchow galek ocznych (57-59). Objawy narastajg szybko — $rednio w ciggu 3 dni. Dolaczaja
do nich zaburzenia §wiadomosci o r6znym nasileniu — od sennosci patologicznej do $pigczki

(53). Badanie przedmiotowe u potowy chorych ujawnia prawidtowe lub wygdérowane odruchy
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Sciegniste, u drugiej potowy — oslabione badz zniesione. Czesto obserwuje si¢ porazenie
nerwu twarzowego (42%) i porazenie opuszkowe (34%) (53,57). Badanie MR glowy
uwidacznia u jednej trzeciej pacjentéw hiperintensywne obszary w obrazach T2-zaleznych w
obrebie pnia mézgu, wzgorza, mézdzku i mozgu (53,57,60). Zapis elektroencefalograficzny
(EEG) jest nieprawidlowy w 57% przypadkow — przewaza rozlana czynno$¢ fal wolnych
theta 1 delta (53,57). Rozszczepienie biatkowo-komoérkowe wykrywa si¢ w ok. 60%
przypadkéw (53,57). Ponadto u jednej trzeciej pacjentdw stwierdza si¢ pleocytoz¢ w PMR
(53). U dwoch trzecich chorych obecne sg przeciwciata anty-GQLb (40,53,57). Rzadziej
wykrywane sg: anty-GM1, anty-GD1a i anty-GDl1a, ktore wystepuja z czgstoscig 10% kazde
(41,57). Az u 34% chorych dochodzi do niewydolnosci oddechowej i koniecznosci
respiratoroterapii (53). Smiertelno$¢ wynosi ok. 5% (53,57). Diagnostyka réznicowa
obejmuje: udar pnia moézgu, encefalopatic Wernickiego; botulizm, miasteni¢, chorobg
rozrostowa osrodkowego ukladu nerwowego, w tym chtoniaka, ostre rozsiane zapalenie
moézgu i rdzenia krggowego (z ang. acute disseminated encephalomyelitis, ADEM), SM;

zapalenie naczyn, w tym chorob¢ Behgeta (57,60).

Forma niepetna BBS, w ktorej nie stwierdza si¢ porazenia mig¢sni okoruchowych

nazywana jest ostrg ataksjg z nadmierng sennos$cig (z ang. acute ataxic hypersomnolence)
(41,61).

Aktualnie uwaza si¢, ze MFS 1 BBE tworza w rzeczywisto$¢ wspolng jednostke
chorobowa o réznym nasileniu objawow. W obu wykrywa si¢ tez przeciwciata anty-GQ1b. Z
tego powodu proponuje si¢ dla nich wspdlng nazwe — zesp6t Fishera-Bickerstaffa lub zespot
przeciwcial anty-GQ1b (z ang. anty-GQlb antibody syndrome). Rokowanie jest dobre.
Najszybciej poprawa zachodzi w zakresie rownowagi, a nastgpnie ruchomosci gatek ocznych.
Znakomita wigkszos$¢ pacjentOw nie ma objawow w badaniu 6 miesigcy od poczatku choroby
(40).

1.9. Leczenie

GBS jest ostrym schorzeniem neurologicznym o przebiegu potencjalnie zagrazajagcym
zyciu. Z tego powodu pacjent musi by¢ uwaznie monitorowany. Nalezy kontrolowaé funkcje
uktadu oddechowego — czg¢sto$¢ oddechéw 1 saturacje, gdyz istnieje ryzyko porazenia migséni
oddechowych 1 niewydolno$ci oddechowej. Niezbedne jest wykrywanie ewentualnych

zaburzen ukladu autonomicznego poprzez badanie ci$nienia tetniczego, pracy Serca, zapisu
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elektrokardiograficznego (EKG) czy funkcji zrenic. Istotne jest monitorowanie czynnoS$ci
zwieraczy, jak i sprawnos$ci polykania. Wazna jest kontrola bolu przy pomocy lekéw o

odpowiedniej sile. Ponadto wskazane jest stosowanie profilaktyki przeciwzakrzepowej (15).

Aktualnie zastosowanie w leczeniu GBS ma plazmafereza (PE) i nieswoiste
immunoglobuliny ludzkie podawane droga dozylng (IVIG). Obie terapie przyspieszaja
zdrowienie i skracajg czas hospitalizacji. Sg one zalecane réwniez u pacjentow, u ktorych
przebieg choroby jest tagodny. Dowiedziono, ze u tych osob samoistne zdrowienie trwa

dhuzej, a leczenie przyspieszato u nich powrot do petnej sprawnosci ruchowe;j (5,15).

1.9.1. Plazmafereza

Zastosowanie PE w leczeniu GBS opisat po raz pierwszy w 1978 r. Ray P. Brettle
(62). Efektywnosc¢ tej terapii potwierdzono w kolejnych latach. W 1985 r. przeprowadzono
badanie na grupie 245 osob. Stwierdzono, ze znaczaco przyspiesza zdrowienie 1 poprawia
odlegle rokowanie. Jest ono najbardziej skuteczne, jesli zastosuje si¢ je na poczatku objawow
oraz u pacjentObw z najcigzszym przebiegiem choroby wymagajacych wentylacji
mechanicznej (63). Wedtug analizy Cochrane z 2017 r. osoby poddane PE znaczaco szybciej
wracaja do zdrowia niz nieleczone, mniejszy odsetek wymaga wentylacji mechanicznej. U
chorych poddanych respiratoroterapii skraca czas jej trwania. Odlegte rokowanie jest lepsze —
czesciej obserwuje si¢ catkowity powrdt pelnej sity migsniowej, ostabienie sity migsniowe;j
badane po roku od zachorowania jest rzadsze (64). Donosi si¢, ze PE zmniejsza rozlegto$é
demielinizacji i uszkodzenia aksonalnego (65). Leczenie zwykle opiera si¢ na pigciu
zabiegach w ciggu 1-2 tygodni. U pacjentéw z objawami o $rednim nasileniu, ktorzy
samodzielnie chodzg zastosowanie juz dwoch PE przyspiesza zdrowienie w porownaniu do
chorych nieleczonych. Zaleta PE jest szybko$¢ dziatania, dlatego wskazana jest w przypadku
ostro postepujacych objawdéw. Powazne powiktania obserwowane sa rzadko. Naleza do nich,
m.in. zaburzenia elektrolitowe, koagulopatia, niestabilno§¢ hemodynamiczna, zakazenia,
reakcje alergiczne na preparaty krwiopochodne, a takze komplikacje zwigzane 2z
koniecznos$cig zatozenia cewnika naczyniowego, co u dzieci odbywa si¢ w znieczuleniu
ogbélnym. Zaburzenia krzepnigcia, niestabilno$¢ sercowo-naczyniowa, aktywna infekcja i
cigza sg wzglednymi przeciwwskazaniami do tej metody. Ponadto dostepnos¢ PE jest
ograniczona, gdyz jej przeprowadzenie jest mozliwe jedynie w osrodkach wyzszej referencji
(64,65).
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1.9.2. Nieswoiste immunoglobuliny ludzkie

Wykorzystanie IVIG w terapii GBS po raz pierwszy opisano w 1988 r. (66). W 1992 r.
Frans van der Meché przeprowadzit badania na grupie 150 chorych. Cz¢$¢ z nich byta leczona
PE, a czg$¢ otrzymywata IVIG. Pacjenci leczeni immunoglobulinami wracali do zdrowia
szybciej, rzadziej rozwijali komplikacje i rzadziej wymagali respiratoroterapii (67). Dane
zebrane w Bazie Cochrane z 2014 r. méwia, iz IVIG przyspiesza zdrowienie w porownaniu
do zastosowania jedynie terapii objawowej. U chorych z cigzkimi objawami IVIG podane w
ciggu pierwszych 2 tygodni trwania objawdéw ma podobng skuteczno$¢ jak PE. Objawy
uboczne s3 obserwowane w obu przypadkach réwnie czesto, jednak podaz IVIG jest
tatwiejsza i bardziej dostgpna (68). Zaleca si¢ jak najszybsze wdrozenie terapii. American
Academy of Neurology zaleca stosowanie IVIG w ciggu 2 tygodni od poczatku objawow,
maksymalnie w ciggu 4 tygodni. Stosuje si¢ dawke 0,4 g/kg/dobe przez 2-5 dni, tacznie
2g/kg. Podanie catosci przez 2 dni jest tak samo efektywne jak jej roztozenie na 5 dni (65).
Pi$miennictwo donosi, ze znaczaco lepsze rokowanie majg pacjenci z wyzszym poziomem
immunoglobulin IgG po zakonczeniu terapii IVIG. Badano poziom IgG 2 tygodnie po cyklu
IVIG i stwierdzono, ze 0S0by, u ktorych przyrost poziomu IgG byt nizszy wracali do zdrowia
wolniej i mniejszy odsetek z nich odzyskal zdolno$¢ chodzenia bez pomocy po 6 miesigcach.
Autorzy sugerowali stosowanie wyzszych dawek immunoglobulin Iub drugi kurs IVIG u tych
pacjentow (69). IVIG zmniejsza rozleglos¢ demielinizacji i uszkodzenia aksonalnego.
Dziatania niepozadane ich stosowania sg rzadkie 1 dotyczg mniej niz 10% chorych z GBS.
Najczesciej wystepuja objawy grypopodobne - bole gtowy, migsni, podwyzszona temperatura
ciata. Umiarkowanie czegsto spotyka sie¢ wysypke, $wiad, wybroczyny, ktére moga
utrzymywaé¢ si¢ do 30 dni oraz aseptyczne zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych.
Sporadycznie wystgpuja powiklania zakrzepowo-zatorowe obejmujace udar mozgu, zawat
serca, zakrzepicg zyt glebokich oraz ostrg martwice kanalikow nerkowych (5). Wzglednymi
przeciwwskazaniami dla tej metody s3: podwyzszony poziom immunoglobulin we krwi,
hipertriglicerydemia oraz zwigkszona lepko§¢ krwi, z uwagi na podwyzszone ryzyko
incydentow zakrzepowo-zatorowych. Duzg ostrozno$¢ nalezy wykaza¢ u pacjentow, ktorzy w
wywiadzie majg chorobe niedokrwienng serca, niewydolno$¢ serca, nerek, zakrzepice zyt
glebokich. Chorzy z wybiorczym niedoborem IgA maja wigksze ryzyko reakcji
anafilaktycznej. Na zwigkszenie bezpieczenstwa ich zastosowania wptywa powolna podaz
dozylna i1 zastosowanie kroplowki ptuczacej po zakonczeniu wlewu. Ponadto nalezy mie¢ na
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uwadze, ze immunoglobuliny nie s3 jednolitym lekiem, a ich skutecznos$¢ zalezy od
producenta i profilu dawcow (65). Donosi si¢ o skutecznosci podawania wigkszych dawek
immunoglobulin u chorych, ktérych stan, pomimo zastosowania IVIG, nie poprawia si¢ lub
pogarsza. Proponuje si¢ wtedy drugi, a nawet trzeci cykl w okresie 8-12 tygodni, do taczne;j

dawki immunoglobulin 6g/kg (70).

1.9.3. Sterydoterapia systemowa

W przesztosci zastosowanie w terapii GBS miata sterydoterapia systemowa. W 1978 r.
Richard Hughes opublikowat na tfamach Lancetu prace, w ktorej stwierdzil, ze stosowanie
prednizolonu nie przynosi korzysci, a nawet moze by¢ szkodliwe. Przebadano wowczas 40
pacjentow 1 wyciggnieto wnioski, iz poprawa funkcji ruchowych byla wigksza u oséb
nieleczonych. Opisano ponadto 3 przypadki nawrotu objawow u osob, u ktoérych stosowano
sterydy. Ograniczeniem badania byta niewielka grupa pacjentéw oraz niewysoka dawka leku
(71). Wigksza ilos¢ chorych leczonych dozylnym metyloprednizolonem (z ang. intavenous
methylprenisolone, IVMP) przebadano w 1993 r. Wykonano podwdjnie $lepg probe na 242
pacjentach z rozpoznaniem GBS. Pacjentéw zbadano neurologicznie po kilku tygodniach od
wypisania ze szpitala 1 nie stwierdzono niemal Zadnej roéznicy pomiedzy grupg leczong i
nieleczona. Autorzy publikacji wyciagneli wniosek, ze leczenie IVMP nie jest efektywne,
gdyz nie wptywa na dlugofalowe rokowanie (72). Dane Bazy Cochrane z 2016 r. pokazuja, iz
sterydy nie przyspieszaja zdrowienia ani nie poprawiajg odleglego rokowania. Zwigkszaja

natomiast ryzyko wystgpienia cukrzycy i, rzadziej, nadcisnienia tetniczego (73).

1.9.4. Inne metody leczenia

Brak poprawy po leczeniu u czgsci pacjentow sklonit badaczy do poszukiwania
alternatywnych terapii. W 1997 r. na tamach Lancetu opublikowano prace poréwnujaca
skuteczno$¢ leczenia samg PE, samg IVIG oraz potaczenia PE z IVIG. Stwierdzono, Ze efekty
sa podobne po zastosowaniu IVIG jak 1 PE oraz Zze podanie IVIG po PE nie poprawia
rokowania (74). Podobne wnioski ptyng z analizy Cochrane z 2014 r. (68). Takze
sterydoterapia zastosowana po PE nie ma wplywu na rokowanie (75). Dowiedziono
natomiast, ze efektywnos¢ tzw. ,,metody zamka” u pacjentow w ciezkim stanie. Polega ona na

wykonaniu PE, w czasie ktorej wymienia si¢ 1,5 obje¢toSci osocza pacjenta i zast¢puje
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preparatem 5% albumin, po czym podaje si¢ 0,4g/kg immunoglobulin. Po dobie powtarza si¢
zabieg z wymiang 1 objetosci osocza i rowniez stosuje IVIG. W sumie wykonuje si¢ 5 takich
cykli. Stwierdzono, ze u pacjentdw z bardzo cigzkim przebiegiem choroby, ktérzy wymagaja
wentylacji mechanicznej skraca ona okres jej stosowania oraz ogdlny czas hospitalizacji (76).
Analizowano roéwniez skuteczno$¢ mykofenolanu mofetylu (MM) w leczeniu GBS. Podczas
hospitalizacji pacjentom podawano IVIG i IVMP. Cz¢$¢ z nich po skonczeniu tej terapii
pobierata MM przez 6 tygodni. Stwierdzono, ze takie postgpowanie nie ma wpltywu na
rokowanie (75). Ponadto trwajg badania nad efektywnoS$cig ekulizumabu w leczeniu GBS.
Jest to przeciwciatlo monoklonalne skierowane przeciwko sktadowej C5 dopetniacza

stosowane m.in. w leczeniu nocnej napadowej hemoglobinurii (77).
1.9.5. Leczenie uzupekiajace

Rehabilitacja ruchowa jest niezbednym elementem terapii GBS. Zaleca si¢ jej
rozpoczecie jeszeze podczas pobytu w szpitalu. Dolegliwos$cia, na ktorg skarzy si¢ nawet 80%
pacjentow po wypisie do domu jest meczliwos¢. Moga jej doswiadcza¢ przez lata po
przebyciu choroby, co wplywa na wystgpowanie zaburzen depresyjnych. Badania wskazuja,
ze regularnie prowadzona fizjoterapia i stopniowo zwiekszany wysitek fizyczny zwigkszaja
wydolno$¢ chorych, a to przektada si¢ na mniejszy odsetek zaburzen nastroju u tych oséb

(5,78,79). W farmakoterapii zespotu przewleklego zmeczenia stosowano amantadyne (5).

W terapii bolu w GBS leczeniem pierwszego rzutu sa niesteroidowe leki
przeciwzapalne i paracetamol, jednak czg¢$¢ chorych nie reaguje na te preparaty. W tych
przypadkach donoszono o dobrym efekcie karbamazepiny, gabapentyny, trojpierscieniowych

lekoéw przeciwdepresyjnych (amitryptylina, imipramina), stosowano réwniez opioidy (5).
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2. CELPRACY

GBS jest ostrym schorzeniem neurologicznym o przebiegu potencjalnie zagrazajagcym
zyciu. U dzieci wystepuje rzadko, ale jest najczestsza przyczyna ostrego niedowladu
wiotkiego. Cechuje go heterogenny obraz kliniczny, lecz nawet u 40% chorych dochodzi do
niewydolnosci oddechowej. Znalezienie czynnikéw wpltywajacych na ciezko$¢ objawow
umozliwitoby wyselekcjonowanie pacjentow, ktorzy  zagrozeni sg najpowazniejszymi
powiktaniami. Pozwolitoby to na wczesne wdrozenie wlasciwego postepowania medycznego,
poniewaz leczenie jest najbardziej skuteczne na poczatku choroby. Z powodu sporadycznego
wystepowania choroby przedstawienie zalecen jest utrudnione. Dla populacji oséb dorostych

opracowano odpowiednie wytyczne, brakuje ich natomiast w odniesieniu do dzieci.

Cele badania:

1. Charakterystyka kliniczna z dzieci z rozpoznaniem GBS.
2. Analiza metod diagnostycznych GBS u dzieci.

3. Ocena wplywu wybranych czynnikow na przebieg GBS.

4. Poszukiwanie markerow cigzkiego przebiegu GBS, w tym ryzyka wystapienia

niewydolnosci oddechowe;.
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3. PACJENCI, MATERIAL, METODY
3.1. Charakterystyka pacjentow

Analizie retrospektywnej poddano dokumentacje medyczng dzieci hospitalizowanych
w Klinice Choréb Zakaznych i Neurologii Dziecigcej Szpitala Klinicznego im. Karola
Jonschera w Poznaniu od dnia 1 stycznia 2004 r. do 28 lutego 2019 r. U wszystkich
pacjentow postawiono rozpoznanie GBS na podstawie kryteriow Asbury’ego z 1990 r. (tab.

1),

Badana grupa liczyta 40 os6b w wieku od 17 miesigcy do 17 lat i 5 miesiecy (ryc. 3).

Srednia wieku wynosita 8 lat 10 miesigcy +/- SD 5 lat 5 miesiecy, mediana 7 lat 5 miesigcy.

o1

SN

w

Liczba pacjentow

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18
Rok zycia

Rycina 3. Liczba pacjentow z rozpoznaniem GBS w poszczegélnych latach zycia (n=40)

Chiopcy stanowili 60% (n=24) badanej grupy, dziewczynki 40% (n=16). Schorzenia
wspolistniejace wystgpowaly u 5% pacjentow (n=2). Bylo to moézgowe porazenie dziecigce i
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wrodzona wada serca pod postacig kardiomiopatii przerostowej z zawezeniem drogi odptywu

z lewej komory i niedomykalnoscia zastawki mitralnej III stopnia.

Klasyczng posta¢ GBS rozpoznano u 87,5% chorych (n=35), MFS u 7,5% dzieci
(n=3), PCB u 2,5% pacjentow (n=1). Jeden chlopiec mial postawiong diagnoze¢ neuropatii

nerwow IX i1 X zwigzanych z obecnoscig przeciwciat anty-GQ1b (2,5%) (ryc. 4).

Choroba byta czesciej diagnozowana w okresie jesienno-zimowym, tj. od wrzesnia do

marca (57,5%, n=23) niz wiosenno-letnim (42,5%, n=17).

50 5% 25%

Bklasyczny GBS
OMFS
OPCB

Oinne

Rycina 4. Rozklad typow GBS wsrod badanych dzieci (n=40)

Wszystkie dzieci byly leczone przyczynowo. Stosowano wlew IVIG w dawce
0,4g/kg/dobe przez 3-5 dni w tacznej dawce 2g/kg lub PE w ilosci 3-6 zbiegdw codziennie
albo co 2 dni, alternatywnie IVMP dozylnie w dawce 20-30mg/kg/dobe w 2 dawkach przez 3-
5 dni. Chorzy byli leczeni plazmafereza w Stacji Dializ Kliniki Nefrologii Dziecigcej i1

Nadcisnienia T¢tniczego Szpitala Klinicznego im. Karola Jonschera w Poznaniu.
3.2. Analizowane parametry

Badania laboratoryjne wykonano w Centralnym Laboratorium Szpitala im. Karola
Jonschera w Poznaniu, Centralnym Laboratorium Szpitala Klinicznego im. Heliodora
Swigcickiego w Poznaniu, Laboratorium Mikrobiologii i Parazytologii Wojewodzkiej Stacji

Sanitarno-Epidemiologicznej w Poznaniu, Zaktadzie Diagnostyki Medycznej w Poznaniu.
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Diagnostyke obrazowsg przeprowadzono w Zakladzie Radiologii Pediatrycznej
Szpitala Klinicznego im. Karola Jonschera w Poznaniu oraz Pracowni Rezonansu
Magnetycznego Centrum Medycznego HCP w Poznaniu. Opisy zostaly sporzadzone przez
specjalistow w dziedzinie radiologii. Badanie glowy metodg tomografii komputerowej (TK)

wykonano u 80% dzieci (n=32), natomiast MR rdzenia kregowego u 70% (n=28).

Badania elektroneurofizjologiczne odbyty si¢ w Pracowni Neurofizjologii Klinicznej
Szpitala Klinicznego im. Heliodora Swiecickiego w Poznaniu i Pracowni EMG i ENG
Ortopedyczno-Rehabilitacyjnego Szpitala Klinicznego im. Wiktora Degi w Poznaniu. Wyniki
zostaty opisane przez specjalistow posiadajacych odpowiedni certyfikat. Przeprowadzono je u
potowy dzieci (n=20). Czg¢$¢ pacjentow miata zmiany o charakterze mieszanym

demielinizacyjno-aksonalny. Dla celow badania wzigto pod uwage komponente dominujaca.

Zaburzenia oddychania byly definiowane jako objawy duszno$ci: przyspieszony
oddech, uruchomienie dodatkowych migéni oddechowych, stgkanie, sinica centralna.
Stwierdzano obnizenie saturacji mierzonej pulsoksymetrycznie ponizej 92%. Wentylacja
mechaniczna respiratorem byla prowadzona w Klinice Anestezjologii i Intensywnej Terapii

Szpitala Klinicznego im. Karola Jonschera w Poznaniu.

Nawrot choroby stwierdzano na podstawie dostgpnej dokumentacji medycznej
pacjentow hospitalizowanych w przypadku powtérnego zachorowania w Klinice Chordb

Zakaznych 1 Neurologii Dziecigcej w okresie prowadzonej obserwacji.
3.3. Analiza danych klinicznych

Szczegdtows analize danych klinicznych badanej grupy przeprowadzono w oparciu 0:
- charakterystyke pacjentow: wiek, pte¢;

- przebieg choroby: infekcje poprzedzajaca wystgpienie GBS, czas narastania
symptomow przed zgloszeniem si¢ do lekarza, stwierdzanych objawow (porazenie

nerwow czaszkowych), wyniki badan laboratoryjnych, typ uszkodzenia neuronow.

Wymienione dane zestawiono z cechami przebiegu klinicznego GBS istotnymi dla ustalenia
rokowania: dlugoscig hospitalizacji, zaburzeniami oddychania, zastosowaniem wentylacji

mechanicznej, rozpoznaniem porazenia 4-konczynowego, nawrotem objawow.

43



3.4. Analiza statystyczna

Obliczenia statystyczne przeprowadzono za pomocag programu Statistica 12 firmy
StatSoft oraz StatXact firmy Cytel. Zgodno$¢ z rozktadem normalnym rozktadu zmiennych
ilosciowych badano testem Shapiro-Wilka. Do poréwnania pomigdzy 2 grupami zmiennych
ilosciowych zgodnych z rozkladem normalnym i majacych rowne wariancje stosowano test t
Studenta. Do poréwnania pomi¢dzy 2 grupami zmiennych ilosciowych nie majgcych
rozktadu zgodnego z normalnym stosowano test nieparametryczny U Manna-Whitney’a.
Zmienne jakosciowe analizowano za pomocg testu niezaleznosci y 2 1 testu dokladnego
Fishera. Do badania korelacji pomi¢dzy zmiennymi ilosciowymi, z powodu braku zgodnosci
z rozkladem normalnym, zastosowano wspotczynnik korelacji rangowej Rs Spearmana. Za

poziom istotnosci statystycznej uznano p<0,05.

3.5. Komisja Bioetyczna

Uzyskano zgod¢ Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu na przeprowadzenie badan (uchwata nr 1168/11 z dnia

07.11.2018 1)
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4. WYNIKI
4.1. Czynnik poprzedzajacy objawy GBS

Czynnik poprzedzajacy GBS objawy wystepowal od 1 dnia do 70 dni wcze$niej,
srednio 17 dni +/- SD 16 dni, mediana 14 dni. W 60% (n=24) byta to infekcja drog
oddechowych, w 17,5% (n=7) niezyt zotgdkowo-jelitowy, w 5% (n=2) gorgczka bez objawow
klinicznych. Jedynie w 5% (n=2) poprzedzalo je szczepienie, w obu przypadkach przeciwko
btonicy i tezcowi (dT) stosowane w 14 roku zycia. Jedno zachorowanie (2,5%) odnotowano
po operacji kardiochirurgicznej. U 10% (n=4) nie zidentyfikowano zadnego czynnika
poprzedzajacego wystgpienie choroby. Rozklad czynnikow poprzedzajacych wystapienie objawow

GBS wsrod badanych dzieci przedstawiono na rycinie 5.

brak
operacja
szczepienie

gorgczka bez objawdw klinicznych

niezyt zotadkowo-jelitowy

infekcja drog oddechowych

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Procent z ogotu

Rycina 5. Rozklad czynnikéw poprzedzajacych wystgpienie objawéw GBS wsrod badanych dzieci (n=40)

4.2. Czas narastania objawow GBS

Przed zgloszeniem si¢ do szpitala objawy narastaty $rednio przez okoto 5 dni (4,725

+/- SD 5,174) - od 1 do 28 dni. Mediana wynosita 3 dni.
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4.3. Pierwsze objawy GBS obserwowane przed zgloszeniem si¢ do lekarza

Pierwszym symptomem choroby obserwowanym przed zgloszeniem si¢ do lekarza
byto zwykle ostabienie konczyn dolnych. Wystepowato ono u 70% (n=28) badanych dzieci.
Ponadto 22,5% (n=9) chorych zglaszalo zmniejszenie sity réwniez konczyn gornych, a 10%
(n=4) szyi. Wigkszos$¢ pacjentow (67,5%, n=27) od poczatku skarzyta si¢ na dolegliwosci
bolowe. 55% (n=22) dzieci zglaszata bol konczyn dolnych, 7,5% (n=3) goérnych, 17,5% (n=7)
kregostupa, 12,5% (n=5) glowy. Prawie potowa (40%, n=16) juz na poczatku choroby miata
objawy z zakresu nerwoéw czaszkowych, ktore u 7,5% (n=3) demonstrowaty si¢ opadaniem
powiek, u 32,5% (n= 13) zaburzeniami mowy i potykania. U 17,5% (n=7) oséb w
poczatkowej fazie choroby wystepowatly wymioty, a u 2,5% (n=1) goraczka. 12,5% (n=5)
miato zaburzenia czynno$ci zwieraczy. 5% (n=2) chorych od poczatku miato zaburzenia
oddechowe, jak splycenie i przyspieszenie oddechu. Objawy w poczatkowej fazie choroby u

badanych dzieci zostatly przedstawione na rycinie 6.

zaburzenia oddychania
zaburzenia czynno$ci zwieraczy

goraczka

wymioty

dysfagia, dyzartria
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ostabienie szyi

ostabienie koné¢zyn gornych

ostabienie konczyn dolnych
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Procent z ogotu

80%

Rycina 6. Objawy w poczatkowej fazie choroby u badanych dzieci (n=40)

46




4.4. Objawy przy przyjeciu do szpitala

Przy przyjeciu do szpitala stan jednej czwartej dzieci okreslono jako ciezki (n=10).
Przy przyjeciu brak odruchéw kolanowych i skokowych stwierdzono u 60% chorych (n=24),
a u 30% (n=12) byty one ostabione. Odruchy z konczyn gornych: z migénia dwuglowego i
trjglowego ramienia oraz mig¢$nia ramienno-promieniowego byty nieobecne u 22,5% (n=9),
a ostabione u 42,5% (n=17) pacjentow, co oznacza, ze u jednej trzeciej (35%, n=14) byty one
prawidtowe (ryc.7). 30% (n=12) chorych prezentowato objawy oponowe: sztywnos¢ karku,
objaw Brudzinskiego gorny i dolny, Kerniga. Zaburzenia oddychania stwierdzono niemal u

jednej czwartej pacjentow (22,5%, n=9).
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= 50% @brak odruchéw
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A 0% - ‘ : = Oprawidtowe
konczyny konczyny
dolne gorne

Rycina 7. Wynik badania odruchow $ciegnistych u dzieci przy przyjeciu do szpitala (n=40)

4.5. Objawy podczas trwania choroby

Podczas catego trwania choroby bdl konczyn dolnych zgtaszata ponad potowa dzieci
(57,5%, n=23), gornych - jedna pigta (n=8), rowniez niemal jedna pigta - kregostupa (17,5%,
n=7), a 7,5% ogoélu (n=3) - glowy. Dyzartri¢ i dysfagi¢ stwierdzano prawie u polowy
pacjentow (42,5%, n=17). Obwodowe porazenie nerwu twarzowego obserwowano w sumie u
jednej piatej pacjentow — obustronne u 10% dzieci, jednostronne réwniez u 10% o0sob (n=4).
Opadanie obu lub jednej powiek bedace efektem porazenia nerwu okoruchowego stwierdzano
u 15 % (n=6) chorych. W sumie zaburzenia funkcji nerwow czaszkowych rozwingty si¢ u
47,5% (n=19) dzieci. U niemal jednej trzeciej (30%, n=12) odnotowano zaburzenia funkcji

zwieraczy Dysfunkcja uktadu autonomicznego wystgpowaly u jednej czwartej pacjentow
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(25%, n=10). Byly to m.in. zaburzenia rytmu serca i nadci$nienie. Zaburzenia oddychania
prezentowalo 22,5% (n=10) dzieci w badanej grupie. 10% (n=4) pacjentow wymagato
wentylacji mechanicznej z zastosowaniem respiratora. Porazenie 4-konczynowe rozpoznano u

40% (n=16) dzieci. Objawy GBS prezentowane przez badane dzieci zilustrowano na rycinie 8.
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Rycina 8. Objawy GBS prezentowane przez badane dzieci (n=40)

4.6. Czas od przyjecia do rozpoczecia leczenia przyczynowego

Czas od przyjecia do szpitala do wlaczenia leczenia wynosit $rednio okoto 2 dni
(1,641 dnia +/- SD 2,134), mediana 1 dzien. Najszybciej wdrozono terapi¢ w dniu przyjecia,

najp6zniej w 8 dobie hospitalizacji.

4.7. Metody leczenia

Przewazajaca wigkszo$¢ chorych (80%, n=32) otrzymatla IVIG. 45% (n=18) zostato
poddanych plazmaferezie, u 10% (n=4) IVMP. Niektorzy pacjenci byli leczeni dwiema
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metodami. U jednej czwartej zastosowano IVIG w potaczeniu z PE (n=10), u 5% (n=2) IVIG
i sterydy, a u 2,5% (n=1) dzieci wdrozono wszystkie trzy metody (ryc. 9).

Chorzy, u ktorych prowadzono PE byli w cigzszym stanie. 66,67% (n=12) miato
porazenie 4-konczynowe, w poréownaniu z 18,18% (n=4) leczonych inng metoda. 22,22%
(n=4) wymagato wentylacji mechanicznej, a wsrdod osob poddanych innej terapii zadna. Ich
hospitalizacja trwata dluzej - $rednio 22,5 dnia +/- SD 13,6, podczas gdy reszty pacjentow
srednio 16,6 dnia +/-5,5.

80%
70%
60%

&0 50%
S 40%
30%
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ogohu

45%

Procent

10%

IVIG PE IVMP

BIVIG tacznie BIVIG w monoterapii  BIVIG+PE BIVIG+IVMP OIVIG+PE+IVMP

Rycina 9. Rozklad metod leczenia badanych dzieci (n=40)

4.8. Czas od rozpoczecia terapii do wypisania ze szpitala

Czas od rozpoczgcia terapii do wypisania ze szpitala wynosit srednio okoto 18 dni (sr.

17,65 dni +/- SD 10,35), najkrécej 6 dni, najdtuzej 68 dni, mediana 16 dni.
4.9. Dlugos¢ hospitalizacji

Pobyt w szpitalu trwat $rednio okoto 19 dni ($r. 19,25 dnia +/- SD 10,3), najkrocej 10,
najdtuzej 68, mediana 17 dni. Najdtuzsza hospitalizacja dotyczyta chlopca po operacji

kardiochirurgicznej (zabieg Morrow’a w krazeniu pozaustrojowym).
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4.10. Nawrot GBS

Nawr6t objawoéw  stwierdzono u 10% (n=4) pacjentow. U jednego (2,5%)

zdiagnozowano p6zniej CIDP.
411. Badania dodatkowe
4.11.1. Badania krwi

Przeanalizowano wyniki badan pacjentow uzyskane najwczesniej w trakcie
hospitalizacji. Badanie morfologii krwi wraz z oznaczeniem st¢zenia hemoglobiny wykonano
u wszystkich pacjentéw. Rozmaz krwi uzyskano w 70% (n=28) dla wszystkich linii biatych
krwinek i 95% (n=38) dla neutrofili i limfocytow. Srednia objetosé¢ piytki krwi (MPV)
zbadano w 97,5% (n=39) przypadkow. Badanie st¢zenia biatka C-reaktywnego (CRP)
przeprowadzono takze u 97,5% chorych (n=39). Aktywno$¢ aminotransferazy alaninowe;j
(ALT) i asparaginowej (AST) zbadano u 95% (n=38) dzieci, stezenie sodu (Na sur) i potasu w
surowicy (K sur) u 97,5% (n=39) os6b, glukozy (Glu sur) u 65% (n=26) pacjentow.

Srednia liczba leukocytow (WBC), ptytek krwi (PLT) i stezenie hemoglobiny (HGB)
we krwi byly prawidlowe. Badanie CRP wykazato najwyzsze st¢zenie rowne 4,39 mg/dl,
najnizsze 0, $rednie 0,382 mg/dl +/- SD 0,7824, mediang 0,17. Bylo to wigc stezenie
prawidlowe, niepodwyzszone. Na potrzeby statystyki, warto§¢ 0 byta roéwnoznaczna z
warto$cig <0,2 mg/dl podawang przez laboratorium, gdyz byta to granica czuto$ci metody

diagnostycznej.

Analiza wybranych wynikow badan laboratoryjnych zawarta jest w tabeli 3.
4.11.2. Badania plynu mézgowo-rdzeniowego

Naktucie ledzwiowe celem pobrania ptynu mézgowo-rdzeniowego przeprowadzono u
wszystkich pacjentéw. U jednego dziecka nie uzyskano szczegdtowych danych, poniewaz
przeprowadzono je poza Klinikg. W zwigzku z tym analizie zostalty poddane wyniki 97,5%
(n=39) badanej grypy. Srednia liczba leukocytéw w PMR (Le PMR) wynosita 10,897/mcl +/-
SD 20,4177 (min.1, maks.120), mediana 4,0/mcl. Srednie stezenie biatka w PMR (Biat PMR)
wynosito 125,046 mg/dl +/- SD 123,4654 (min.20, maks. 576), mediana 82 mg/dl, natomiast
glukozy (Glu PMR) 68,079 mg/dl +/- SD 15,635 (min. 22, maks. 100), mediana 66,5 mg/dl.
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Tabela 3. Wyniki badan laboratoryjnych wykonanych przy przyjeciu do szpitala u badanych dzieci (n=40
dla WBC, HGB, PLT, RBC; n= 39 dla MPV, CRP, Na sur, K sur, Le PMR, Bial PMR; n= 38 dla neutrofili,
limfocytéw, NLR, TLR, ALT, AST, Glu PMR; n=28 dla eozynofili, bazofili, monocytow, LMR; n=26 dla Glu

sur)

Statystyki opisowe

Zmienna N |Srednia |Mediana |Min. Maks. Dolny |Gémy |SD
Kwartyl | Kwartyl
WBC [XlOS] 40 11,075 9,595 4,29 24,14 7,865 13,695 |4,7439
HGB [g/dI] 40 13,383 |[13,55 7,8 16,3 12,55 14,6 1,8963
PLT [x107] 40 340,85 |3155 |191,0 |527,0 |2755 |3985 |93,2726
RBC [X106] 40 14,933 4,94 4,07 59 4,58 5,315 0,4911
neutrofile [X103] 38 6,756 5,599 1,02 18,77 3,88 8,62 3,9878
eozynofile [X103] 28 10,169 0,105 0,0 0,9 0,035 0,2 0,2114
bazofile [x10°] 28 10,062 0,04 0,01 0,47 0,02 0,06 0,0915
limfocyty [x10°] |38 |2,828 |2,38 0,67 7,49 181 [359 |1,4181
monocyty [x10°] |28 |0.851 |0,735  |0,08 |2,19 054 1,06 |0,4755
NLR 38 13,001 2,155 0,415 15,776 1,442 3,215 2,8415
LMR 28 4,492 3,511 1,912 26,0 2,713 4,499 4,421
TLR 38 145,236 125,021 |52,737 |416,418 |95,718 |177,863 |74,5741
MPV [fl] 39 19,69 9,4 8,3 11,8 9,0 10,3 0,9147
CRP [mg/dl] 39 10,382 0,17 0,0 4,39 0,0 0,4 0,7824
ALT [IU/] 38 17,237 [145 50 56,0 10,0 18,0 10,7915
AST [1U/1] 38 130,316 |[25,0 14,0 118,0 20,0 33,0 20,8315
Na sur [mmol/l] 39 137,692 [138,0 129,0 144.0 135,0 141,0 3,3337
K sur [mmol/I] 39 (4,191 4,2 3,390 4,870 3,940 4,490 0,3577
Glu sur [mg/dl] 26 (98,923 99,0 57,0 126,0 92,0 110,0 16,4971
Leu PMR /mcl 39 110,897 (4,0 1,0 120,0 1,0 12,0 20,4177
Bial PMR [mg/dl] |39 |125,046 [82,0 20,0 576,0 53,0 158,0 123,4654
Glu PMR [mg/dl] |38 |68,079 |66,5 22,0 100,0 58,0 76,0 15,635

Legenda: RBC — erytrocyty, NLR — stosunek liczby neutrofili do limfocytdéw, LMR - stosunek liczby

limfocytéw do monocytéw, TLR — stosunek liczby ptytek krwi do limfocytow.
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4.11.3.Badania majace na celu ustalenie etiologii zakazen poprzedzajacych

zachorowanie na GBS

Czynnik etiologiczny infekcji poprzedzajacych GBS wykryto u 25% (n=10)
pacjentow. U 15% (n=6) stwierdzono $wieze zakazenie dwom patogenami jednoczesnie.
Badanie serologiczne w kierunku infekcji CMV przeprowadzono u 65% (n=26) dzieci, w
kierunku zakazenia wirusem opryszczki pospolitej typu 1 i 2 (z ang. Herpes simplex virus,
HSV) u 60% (n=24), EBV u 57,5% (n=23), M. pneumoniae u 50% (n=20), B. burgdorferi,
Toxoplasma gondii (T. gondii) i enterowirusom u 55% (n=22). Posiew bakteriologiczny stolca
wykonano u 55% (n=22) chorych. Przeciwciata w klasie IgM przeciwko CMV wykryto u
19,23% przebadanych oséb (n=5, 12,5% ogdélu pacjentdw), przeciwko EBV u 13,04%
przebadanych osob (n=3; 7,5% ogotu), przeciwko M. pneumoniae u 20% (n=4; 10% ogotu),
przeciwko B. burgdorferi i T. gondii u 4,55% (n=1, 2,5% ogotu), a przeciwko HSV-1 u 4,17%
(n=1; 2,5% ogdtu). U zadnego chorego nie stwierdzono dodatnich przeciwciat przeciwko
HSV-2 i enterowirusom. C. jejuni wyhodowano w stolcu 9,1% testowanych pacjentéw (n=2;
5% og6hu). Ostre infekcje rozpoznawane u badanych dzieci przed zachorowaniem na GBS

przedstawiono na rycinie 10.
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Rycina 10. Ostre infekcje rozpoznawane u badanych dzieci przed zachorowaniem na GBS (n=40)
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4.11.4. Badania autoprzeciwcial

Badanie obecno$ci przeciwciat przeciwko gangliozydom w surowicy wykonano u
75% (n=30) dzieci. Wykryto je w 17,5% (n=7) przypadkow. Czg¢sto stwierdzano kilka ich
typow u jednego pacjenta. 10% przebadanych pacjentow (n=3; 7,5% ogo6lu), mialo
przeciwciata przeciwko GM2 w klasie IgM. 6,67% pacjentow (n=2, 5% ogotu) przeciwko
GM1 w klasie IgM. Identyczny rezultat uzyskano dla immunoglobulin anty-GD1b IgM i
GQ1b 1gG. W 3,33% przypadkow (n=1, 2,5% og6tu) uzyskano pozytywny wynik dla

przeciwcial anty-GDla.

Przeciwciata onkoneuronalne i antyneuralne wykryto u 7,5% wszystkich pacjentéw
(n=3, 37,5% pacjentow, u ktérych wykonano badanie). Stwierdzono po jednym przypadku
(12,5% przebadanych, 2,5% ogoétu,) przeciwcial przeciw mielinie, przeciw wldknom

bezrdzennym i przeciwko receptorowi NMDA (ryc. 11).
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Rycina 11. Typy przeciwcial przeciwko gangliozydom wsrod badanych dzieci (n=40)

4.12. Diagnostyka obrazowa

4.12.1. Tomografia komputerowa glowy

TK glowy przeprowadzono u wszystkich dzieci. U 30% (n=12) opisano cechy

zapalenia zatok. Poza tym nie stwierdzono zadnych istotnych nieprawidtowosci.
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4.12.2. Rezonans magnetyczny odcinka ledzwiowo-krzyzowego rdzenia

kregowego

MR odcinka ledzwiowo-krzyzowego rdzenia krggowego wykonano u 70% (n=28)
pacjentow. U 32,1% z nich (n=9, 22,5% ogdtu) opisano typowe wzmocnienie widkien ogona

konskiego 1 nici koncowej po podaniu srodka kontrastowego (ryc. 12).

Owzmocnienie nici koncowej Bbrak wzmocnienia nici koncowej Bbrak wyniku

Rycina 12. Rozklad wystepowania wzmocnienia pokontrastowego nici koncowej i ogona konskiego w
badaniu rdzenia kregowego metoda MR u badanych dzieci (n=40)

4.13. Badanie elektroneurofizjologiczne

Potowe (n=20) pacjentow poddano badaniu elektroneurofizjologicznemu.
Demielinizacja byla dominujagcym typem uszkodzenia komorek nerwowych u 55%
przebadanych dzieci (n=11, 27,5% ogo6tu). U 45% (n=9, 22,5% ogoétu) przewazaty

nieprawidtowosci o typie aksonalnym (ryc. 13).
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Duszkodzenie demielinizacyjne Buszkodzenie aksonalne ®brak wyniku

Rycina 13. Wyniki badania elektroneurofizjologicznego wsréd badanych dzieci (n=40)

4.14. Zalezno$¢ miedzy wiekiem a przebiegiem klinicznym GBS
4.14.1. Zaleznos¢ miedzy wiekiem a dlugoscia hospitalizacji

W badanej grupie mtodsze dzieci byly hospitalizowane dtuzej (tab. 4). Analiza
statystyczna metoda korelacji porzadku rang Speramana nie wykazala jednak, aby ta

zalezno$¢ byta istotna statystycznie — p=0,518.

Tabela 4. Zalezno$¢ miedzy wiekiem badanych dzieci a dlugos$cia hospitalizacji (n=40)

Para zmiennych N waznych R Spearman p

Wiek i dtugos$¢ hospitalizacji | 40 -0,105075 0,518751

4.14.2. Zalezno$¢ miedzy wiekiem a wystapieniem zaburzen oddychania

Dzieci, u ktorych obserwowano zaburzenia oddychania byly mtodsze $rednio o 17
miesiecy (§r. 1,426 lat). Srednia ich wieku wynosita okoto 7 lat i 9 miesiecy (§r.7,712 lat),
mediana 6 lat. Pozostali pacjenci mieli $rednio okoto 9 lat i 2 miesigce ($r. 9,138 lat), mediana
8 lat i 6 miesiecy (8,5 lat) (tab. 5). Test Manna-Whitneya wykazat jednak, ze zwigzek ten nie
byt istotny statystycznie — p=0,356.
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Tabela 5. Zalezno$¢ miedzy wiekiem badanych dzieci a wystapieniem u nich zaburzen oddychania (n=40)

Zaburzenia Wiek [lata]
oddychania ]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Goérny SD
Kwartyl | Kwartyl
Tak 9 7,712 6,0 1,750 17,0 35 12,750 5,765
Nie 31 9,138 8,5 1,410 17,410 | 4,920 13,0 4,870

4.14.3. Zaleznos¢ miedzy wiekiem a czestoScia zastosowania wentylacji

mechanicznej

Pacjenci poddani respiratoroterapii byli mtodsi $rednio o 9 miesiecy ($r. 0,769 lat).
Mieli srednio okoto 8 lat i 2 miesigce ($r. 8,125 lat), mediana 6 lat, a pozostali chorzy - 8 lat i
11 miesiecy ($r. 8,894 lat), mediana 8 lat (8,04 lat) (tab. 6). Analiza statystyczna nie wykazata
jednakze istotnosci statystycznej. W tescie Manna-Whitneya p=0,822.

Tabela 6. Zalezno$¢ miedzy wiekiem badanych dzieci a czestoscia zastosowania wentylacji mechanicznej

(n=40)

Wentylacja Wiek [lata]
mechaniczna ]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Tak 4 8,125 6,0 3,5 17,0 4,750 11,5 6,033
Nie 36 | 8,894 8,040 1,410 17,410 | 4,335 13,0 5,015

4.14.4. Zalezno$¢ miedzy wiekiem a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

Osoby, u ktorych postawiono diagnozg porazenia 4-konczynowego byly mtodsze
$rednio o 8 miesigcy (Sr. 0,702 lat). Ich $srednia wieku wynosita okoto 8 lat i 5 miesigcy (Sr.

8,431 lat), mediana 7 lat. Pozostali chorzy mieli $rednio okoto 9 lat i 2 miesigce ($r. 9,133 lat),
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mediana 8 lat (8,04 lat) (tab. 7). Badanie statystyczne metodg Manna-Whitneya ujawnito brak

istotnosci statystycznej obserwowanej zaleznosci — p=0,765.

Tabela 7. Zalezno$¢ miedzy wiekiem badanych dzieci a wystapieniem u nich porazenia 4-konczynowego

(n=40)
Porazenie Wiek [lata]
4-konczy- , i i

N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Goérny SD
nowe

Kwartyl | Kwartyl

Tak 16 | 8,431 7,0 1,75 17,0 55 12,75 4,568
Nie 24 19,133 8,04 1,41 17,41 4,0 15,0 5,486

4.14.5. Zalezno$¢ miedzy wiekiem a nawrotem GBS

Nawrot GBS wystgpowal u pacjentow starszych srednio o okoto 29 miesigcy (r.

2,403 lat). Mieli oni $rednio okoto 11 lat ($r. 10,98 lat), mediana okoto 11 lat 2 miesigce

(11,125 lat). Chorzy, ktoérzy GBS przebyli jednorazowo byli §rednio w wieku okoto 8 lat 7

miesiecy ($r. 8,577 lat), mediana okoto 7 lat 5 miesiecy (7,44 lat) (tab. 8). Test Manna-

Whitneya nie wykazat jednak zalezno$ci istotnej statystycznie — p=0,404.

Tabela 8. Zalezno$¢ miedzy wiekiem badanych dzieci a wystgpieniem nawrotu GBS (n=40)

Nawrot Wiek [lata]
GBS .
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Tak 4 10,980 | 11,125 4,670 17,000 4,960 17,000 6,955
Nie 36 | 8,577 7,440 1,410 17,410 4,000 12,960 4,857
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4.15.

Zalezno$¢ miedzy plciag a przebiegiem klinicznym GBS

4.15.1. Zalezno$¢ miedzy plcig a dlugoscia hospitalizacji

W analizowanej grupie obserwowano, iz chlopcy byli leczeni w szpitalu $rednio o

1,458 dnia dluzej. Spedzili oni w szpitalu $rednio 19,833 dnia, mediana 17. Dziewczynki,

natomiast $rednio 18,375 dni, mediana 16,5 dnia (tab. 9). Roznica ta nie byla jednak istotna

statystycznie — w tescie Manna-Whitneya p=0,803.

Tabela 9. Zalezno$¢ miedzy plcia badanych dzieci a dlugo$cia hospitalizacji (n=40)

Pte¢ Dhugos$¢ hospitalizacji [dni]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Chtopiec 24 119,833 | 17,0 10,0 68,00 | 13,5 19,5 12,489
Dziewczynka | 16 | 18,375 | 16,5 12,0 32,0 13,5 22,0 5,932

4.15.2. Zalezno$¢ miedzy plcia a wystapieniem zaburzen oddychania

W prezentowanej grupie zaburzenia oddychania obserwowano czesciej w przypadku

plci meskiej niz zenskiej — wystepowat u 29,17% chtopcow i 12,5% dziewczynek (tab. 10).

Opracowanie statystyczne pokazato jednak, ze nie jest byta to zaleznos$¢ istotna statystycznie.
Test doktadny Fishera wykazat p=0,272.

Tabela 10. Zalezno$¢ miedzy plciag badanych dzieci a wystapieniem zaburzen oddychania (n=40)

Zaburzenia oddychania

Pte¢ Nie Tak Razem
Chlopiec 17 (70,83%) |7 (29,17%) |24
Dziewczynka 14 (87,50%) |2 (12,50%) |16
Ogot 31 9 40
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4.15.3. Zalezno$¢ miedzy plcig a czestoscia zastosowania wentylacji mechanicznej

Wsrod obserwowanych dzieci jedynie chtopcy wymagali wentylacji mechanicznej
(tab. 11). Jak dowiodta analiza statystyczna nie byt to jednak zwigzek istotny statystycznie,
gdyz w tescie doktadnym Fishera p=0,136.

Tabela 11. Zalezno$¢ miedzy plcia badanych dzieci a czesto$cia zastosowania wentylacji mechanicznej

(n=40)

Wentylacja mechaniczna
Ple¢ Nie Tak Razem
Chiopiec 20 (83,33%) 4 (16,67%) |24
Dziewczynka 16 (100,00%) |0 (0,00%) |16
Ogol 36 4 40

4.15.4. Zalezno$¢ miedzy plcig a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

Wsréd omawianych pacjentdéw porazenie 4-konczynowe rozpoznano u wiekszego
odsetka dziewczynek niz chtopcow - odpowiednio 41,67% (n=10) i 50% (n=8) (tab. 12).
Zaleznos$¢ ta nie byta istotna statystycznie. Za pomoca testu doktadnego Fishera obliczono
p=0,748.

Tabela 12. Zalezno$¢ miedzy plcig badanych dzieci a wystapieniem porazenia 4-konczynowego (n=40)

Porazenie 4-konczynowe
Pte¢ Nie Tak Razem
Chlopiec 14 (58,33%) |10 (41,67%) |24
Dziewczynka 8 (50%) 8 (50%) 16
Ogot 22 18 40

4.15.5. Zalezno$¢ miedzy plcia a nawrotem GBS

W badanej grupie nawrédt opisywano jedynie u chtopcoéw i dotyczyt 16,67% (n=4) z
nich (tab. 13). Jednakze w tescie doktadnym Fishera uzyskano p=0,136, co oznacza brak
istotnosci statystyczne;.
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Tabela 13. Zalezno$¢ miedzy plcia badanych dzieci a wystapieniem nawrotu GBS (n=40)

Nawrot
Pte¢ Nie Tak Razem
Chlopiec 20 (83,33%) |4 (16,67%) |24
Dziewczynka 16 (100,00%) (0 (0,00%) |16
Ogot 36 4 40

4.16. Zalezno$¢ miedzy infekcjg drog oddechowych poprzedzajaca objawy GBS

a jego przebiegiem klinicznym

4.16.1. Zaleznos$¢ miedzy infekcja drég oddechowych poprzedzajaca objawy GBS

a dlugoscia hospitalizacji

Dzieci, ktore przebyly infekcje drog oddechowych spedzity w szpitalu srednio 18,667
dni, mediana 16,5, podczas gdy pozostali pacjenci $rednio 20,125 dni, mediana 17. Byty wigc
hospitalizowane $rednio o 1,458 dnia krocej (tab. 14). Wykazano, ze roznica ta nie byta

istotna statystycznie. W tescie Manna-Whitneya p=0,945.

Tabela 14. Zalezno$¢ miedzy infekcja drog oddechowych poprzedzajacg objawy GBS u badanych dzieci a
dlugoscia hospitalizacji (n=40)

Infekcja drog Dtugos$¢ hospitalizacji [dni]
oddechowych

N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl

Nie 16 | 20,125 | 17,0 12,0 68,0 14,0 20,5 13,217

Tak 24 | 18,667 | 16,5 10,0 | 46,0 13,0 21,5 7,982

4.16.2. Zalezno$¢ miedzy infekcjq drog oddechowych poprzedzajaca objawy GBS

a wystgpieniem zaburzen oddychania

W badanej grupie dzieci, ktore przeszyt infekcje drég oddechowych przed

zachorowaniem na GBS rzadziej mialy zaburzenia oddychania. Obserwowano je u 16,67%
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(n=4) z nich, podczas gdy pacjenci, ktorzy jej nie przebyli mieli problemy z oddychaniem w

31,25% (n=5) przypadkoéw (tab. 15). Analiza statystyczna nie potwierdzita jednak istotnosci

obserwowanej zalezno$ci. W tescie doktadnym Fishera p=0,441.

Tabela 15. Zalezno$¢ miedzy infekcja drog oddechowych poprzedzajaca objawy GBS u badanych dzieci a

wystgpieniem zaburzen oddychania (n=40)

Infekcja drog Zaburzenia oddychania
oddechowych Nie Tak Razem
Nie 11 (68,75%) |5 (31,25%) |16
Tak 20 (83,33%) |4 (16,67%) |24
Ogot 31 9 40

4.16.3. Zaleznos$¢ miedzy infekcja drég oddechowych poprzedzajaca objawy GBS

a czestoscia zastosowania wentylacji mechanicznej

Wentylacje mechaniczng wykorzystywano nieco rzadziej u pacjentow, ktdrzy przeszli

infekcje drég oddechowych. 8,33% (n=2) chorych, ktérzy mieli tego typu zakazenie bylo

poddanych respiratoroterapii i 12,5% (n=2) pozostatych oséb (tab. 16). Badanie testem

doktadnym Fishera wykazato jednak brak istotnosci statystycznej - p=1,0.

Tabela 16. Zaleznos¢ miedzy infekcja drog oddechowych poprzedzajaca objawy GBS u badanych dzieci a

czesto$cig zastosowania wentylacji mechanicznej (n=40)

Infekcja drog Wentylacja mechaniczna
oddechowych Nie Tak Razem
Nie 14 (87,50%) |2 (12,50%) |16
Tak 22 (91,67%) |2(8,33%) |24
Ogot 36 4 40

4.16.4. Zaleznos$¢ miedzy infekcja drég oddechowych poprzedzajaca objawy GBS

a wystgpieniem porazenia 4-konczynowego

Wsréd badanych pacjentow porazenie 4-konczynowe rozpoznawano rzadziej u

chorych, ktorzy tego typu zakazenie przeszli. W grupie dzieci, ktore przebyty te infekcje
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37,5% (n=9) miato porazenie 4-konczynowe, a w tej, ktore jej nie miaty — 56,25% (n=9) (tab.
17). Zaobserwowany zwigzek nie byl istotny statystycznie. Test doktadny Fishera ujawnit
p=0,335.

Tabela 17. Zalezno$¢ mig¢dzy infekcjg drog oddechowych poprzedzajaca objawy GBS u badanych dzieci a

wystgpieniem porazenia 4-konczynowego (n=40)

Infekcja drog Porazenie 4-konczynowe
oddechowych Nie Tak Razem
Nie 7 (43,75%) 9 (56,25%) |16
Tak 15 (62,5%) 9(37,5%) |24
Ogot 22 18 40

4.16.5. Zalezno$¢ miedzy infekcja dréog oddechowych poprzedzajaca objawy GBS
a nawrotem GBS

Nawrot GBS rozpoznawano nieco rzadziej u dzieci, ktore przebyly infekcje drog
oddechowych. Stwierdzono go u 8,33% (n=2) pacjentow, ktorzy mieli wczesniej tego typu
zakazenie 1 12,5% (n=2), ktorzy go nie przeszli (tab. 18). Nie dowiedziono jednak istotnosci
statystycznej tej obserwacji. W tescie doktadnym Fishera p=1,0.

Tabela 18. Zalezno$¢ migedzy infekcjga drog oddechowych poprzedzajaca objawy GBS u badanych dzieci a

wystapieniem nawrotu choroby (n=40)

Infekcja drog Nawrot
oddechowych Nie Tak Razem
Nie 14 (87,50%) |2 (12,50%) |16
Tak 22 (91,67%) |2(8,33%) |24
Ogot 36 4 40
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4.17.

objawy GBS a jego przebiegiem klinicznym GBS

Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem zoladkowo-jelitowym poprzedzajacym

4.17.1. Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem zoladkowo-jelitowym poprzedzajacym

objawy GBS a dlugoscia hospitalizacji

Dzieci, u ktorych niezyt zotadkowo-jelitowy poprzedzat objawy neurologiczne byly

hospitalizowane $rednio o 1,688 dnia krdcej. Ich pobyt w szpitalu trwat §rednio 17,857 dni,

mediana 18 dni. U pozostalych pacjentow te wartosci wynosity 19,545 dni, mediana 16 dni

(tab. 19). Wyniki te byly jednak nieistotne statystycznie. Test Manna-Whitneya ujawnit

p=0,844.

Tabela 19. Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem Zzoladkowo-jelitowym poprzedzajacym objawy GBS u

badanych dzieci a dlugos$cia hospitalizacji (n=40)

Niezyt Dhugos¢ hospitalizacji [dni]
zotadkowo- , i i
o N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
jelitowy

Kwartyl | Kwartyl
Nie 33 19,545 | 16,0 10,0 68,0 |14, 21,0 11,158
Tak 7 17,857 | 18,0 12,0 250 |120 21,0 4,741

4.17.2. Zaleznos$¢ miedzy ostrym niezytem zZoladkowo-jelitowym poprzedzajacym

objawy GBS a wystapieniem zaburzen oddychania

Zaburzenia oddychania obserwowano czgsciej u chorych, ktorzy przeszli niezyt

zotadkowo-jelitowy. Stwierdzano je u 28,57% (n=2) dzieci, ktore mialy objawy z zakresu

przewodu pokarmowego i u 21,21% (n=7) pacjentdw, ktorzy ich nie prezentowali (tab. 20).

Byly to wyniki nieistotne statystycznie, poniewaz w tescie doktadnym Fishera p=0,645.
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Tabela 20. Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem zoladkowo-jelitowym poprzedzajacym objawy GBS u

badanych dzieci a wystapieniem zaburzen oddychania (n=40)

Niezyt zotadkowo- Zaburzenia oddychania
jelitowy Nie Tak Razem
Nie 26 (78,79%) |7 (21,21%) |33
Tak 5(71,43%) |2 (28,57%) |7
Ogot 31 9 40

4.17.3. Zalezno$¢ miedzy infekcja ostrym niezytem zoladkowo-jelitowym
poprzedzajaca objawy GBS a czestoscia zastosowania wentylacji

mechanicznej

W badanej grupie respiratoroterapi¢ stosowano czesciej u dzieci, ktore przeszty niezyt
zotadkowo-jelitowy. Osoby, ktore go przebyly wymagaly wentylacji mechanicznej w 14,29%
(n=1) przypadkow, a te, ktore go nie przeszty w 9,09% (n=3) (tab. 21). Analiza statystyczna
nie potwierdzita istotnoSci statystycznej tych obliczen. Test doktadny Fishera wykazat

p=0,552.

Tabela 21. Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem Zoladkowo-jelitowym poprzedzajacym objawy GBS u

badanych dzieci a czestosciag zastosowania wentylacji mechanicznej (n=40)

Niezyt zotadkowo- Wentylacja mechaniczna
jelitowy Nie Tak Razem
Nie 30 (90,91%) |3(9,09%) |33
Tak 6 (85,71%) 1(14,29%) |7
Ogot 36 4 40

4.17.4. Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem zolgdkowo-jelitowym poprzedzajacym

objawy GBS a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

W badanej populacji porazenie 4-konczynowe stwierdzano czesciej, u osob, ktore

przebyly ostry niezyt zotadkowo-jelitowy. Tego typu objawy wystapity u 57,14% (n=4)
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pacjentow, ktorzy go przeszli i 42,42% (n=14), ktorzy go nie przebyli (tab. 22). Badania
wykazaty brak istotnosci statystycznej. W tescie doktadnym Fishera uzyskano p=0,68.

Tabela 22. Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem zoladkowo-jelitowym poprzedzajacym objawy GBS u

badanych dzieci a wystapieniem porazenia 4-konczynowego (n=40)

Niezyt zotadkowo- Porazenie 4-konczynowe
jelitowy Nie Tak Razem
Nie 19 (57,58%) |14 (42,42%) |33
Tak 3(42,86%) |4 (57,14%) |7
Ogot 22 18 40

4.17.5. Zalezno$¢ miedzy infekcja ostrym niezytem zoladkowo-jelitowym
poprzedzajaca objawy GBS a nawrotem GBS

Wsréd opisywanych pacjentow GBS nawracal czgsciej u osob, ktore przebyly ostry
niezyt zolagdkowo-jelitowym przed wystgpieniem objawow zespotu. W grupie, ktora przeszta
niezyt GBS rozpoznawano ponownie u 14,29% (n=1) oséb, a w zbiorze, w ktérym dzieci, go
nie mialty — w 9,09% (n=3) (tab. 23). Zalezno$¢ ta nie byta istotna statystycznie. Za pomocg
testu doktadnego Fishera wyliczono p=0,552.

Tabela 23. Zalezno$¢ miedzy ostrym niezytem zoladkowo-jelitowym poprzedzajacym objawy GBS u
badanych dzieci a nawrotem GBS (n=40)

Niezyt zoladkowo- Nawrot

jelitowy Nie Tak Razem
Nie 30 (90,91%) |3 (9,09%) 33
Tak 6 (85,71%) |1(14,29%) |7
Ogot 36 4 40
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4.18. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawow przed zgloszeniem do
szpitala a przebiegiem klinicznym GBS
4.18.1. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawéw przed zgloszeniem do

szpitala a dlugoscia hospitalizacji

Stwierdzono, ze w badanej grupie im krétszy czas narastania objawow, czyli szybszy
postep choroby, tym dluzszy czas hospitalizacji (tab. 24). Analiza wykazata, ze istotno$c¢

statystyczna tej zaleznos$ci miata warto$¢ graniczng - p=0,071.

Tabela 24. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawow przed zgloszeniem do szpitala badanych dzieci a

dlugoscia hospitalizacji (n=40)

Para zmiennych N waznych R Spearman p
Czas narastania objawow 1 | 40 -0,288 0,071
dhugo$¢ hospitalizacji

4.18.2. Zaleznos¢ miedzy czasem narastania objawéw przed zgloszeniem do

szpitala a wystapieniem zaburzen oddychania

W badanej populacji choroba postgpowata szybciej u dzieci, ktore rozwijaly objawy
pod postacig zaburzen oddychania. U tych pacjentow czas narastania dolegliwosci przed
zgloszeniem do szpitala byt krotszy $rednio o 2,799 dnia i wynosit $rednio 2,556 dnia,
mediana 2 dni. U pozostatych chorych czas ten wynosit srednio 5,355 dni, mediana 3 dni (tab.
25). Sredni czas narastania objawow przed zgloszeniem si¢ do szpitala byt 2 razy krotszy u
dzieci, ktore rozwijaty zaburzenia oddychania. Jak dowiodla analiza zaleznos$¢ ta nie byla

istotna statystycznie. Test Manna-Whitneya wykazat p=0,114.
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Tabela 25. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawow przed zgloszeniem do szpitala badanych dzieci a

wystapieniem zaburzen oddychania (n=40)

Zaburzenia Czas narastania objawow przed zgloszeniem si¢ do szpitala[dni]

oddychania

N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl

Nie 31 |5,355 3,0 1,0 280 (20 6,0 5,719

Tak 9 2,556 2,0 1,0 4,0 2,0 3,0 1,014

4.18.3. Zaleznos¢ miedzy czasem narastania objawéw przed zgloszeniem do

szpitala a czestoscia zastosowania wentylacji mechanicznej

W badanej grupie u pacjentow, u ktorych byta konieczno$¢ wentylacji mechanicznej
postep choroby byt szybszy. U dzieci, ktére wymagatly respiratoroterapii objawy narastaly
srednio o 2,75 dnia krécej. Czas ten w ich przypadku wynosit §rednio 2,25 dni, mediana 2 dni,
a u pozostatych chorych $rednio 5 dni, mediana 3 dni (tab. 26). Zalezno$¢ nie byta jednak

istotna statystycznie. Test Manna-Whitneya oznaczyt p=0,143

Tabela 26. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawéw przed zgloszeniem do szpitala badanych dzieci a

czestoScig zastosowania wentylacji mechanicznej (n=40)

Wentylacja Czas narastania objawow przed zgloszeniem si¢ do szpitala[dni]

mechaniczna

N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl

Nie 36 |50 3,0 1,0 28,0 |20 6,0 5,377

Tak 4 2,250 2,0 1,0 4,0 1,500 3,0 1,258

4.18.4. Zaleznos¢ miedzy czasem narastania objawéw przed zgloszeniem do

szpitala a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

Wsrdod badanych dzieci porazenie 4-konczynowe czesciej obserwowano, gdy postep

choroby byl szybszy. U o0sob, ktore rozwinely tak nasilone objawy neurologiczne czas
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narastania objawow byl krotszy srednio o 2,564 dnia i wynosit $rednio 3,33 dni, mediana 3
dni. U pozostatych dzieci objawy rozwijaty si¢ $rednio przez 5,894 dni, mediana 3 dni (tab.

27). Zaleznos¢ ta nie byta istotna statystycznie. Test Manna-Whitneya wykazat p=0,4.

Tabela 27. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawow przed zgloszeniem do szpitala badanych dzieci a

wystgpieniem porazenia 4-konczynowego (n=40)

Porazenie 4- Czas narastania objawow przed zgloszeniem si¢ do szpitala[dni]
konczynowe ,
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Goérny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 24 | 5,894 3,0 1,0 28,0 2,0 6,0 6,635
Tak 16 | 3,333 3,0 1,0 7,0 2,0 50 1,815

4.18.5. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawow przed zgloszeniem do

szpitala a nawrotem GBS

W badanej grupie objawy narastaty dtuzej u dzieci, u ktérych wystapil p6zniej nawrot
choroby — érednio o 6,139 dnia. W tej grupie pacjentow wynosit on $rednio 10,25 dni,
mediana 6 dni, natomiast u reszty chorych odpowiednio 4,111 dni i 3 dni (tab. 28). Test

Manna-Whitneya ujawnit, Ze nie byta to korelacja istotna statystycznie - p=0,963.

Tabela 28. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawéw przed zgloszeniem do szpitala badanych dzieci a
nawrotem GBS (n=40)

Nawrot Czas narastania objawow przed zgloszeniem si¢ do szpitala[dni]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny | SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 36 |4,111 3,0 1,0 200 |20 50 3,471
Tak 4 10,250 | 6,0 1,0 280 |10 19,50 12,738
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4.19.

klinicznym GBS

Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwoéw czaszkowych a przebiegiem

4.19.1. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwow czaszkowych a dlugoscia

hospitalizacji

Dzieci, ktore mialy zaburzong funkcje nerwoéw czaszkowych byty hospitalizowane

srednio o 4,436 dnia dhuzej. Spedzily w szpitalu $rednio 21,579 dnia, mediana 17 dni.

Pozostali pacjenci odpowiednio 17,143 dni, 17 dni (tab. 29). Test Manna-Whitneya wykazat

jednak brak istotnosci statystycznej tej zaleznosci — p=0,684.

Tabela 29. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwow czaszkowych u badanych dzieci a dlugoscia
hospitalizacji (n=40)

Porazenie Dtugosc¢ hospitalizacji [dni]
nerwow . i i
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
czaszkowych
Kwartyl | Kwartyl
Nie 21 | 17,143 17,0 10,0 |27,0 |14,0 20,0 4,498
Tak 19 | 21,579 17,0 12,0 |68,0 |13,0 24,0 14,013

4.19.2. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwdéw czaszkowych a wystapieniem

zaburzen oddychania

Test doktadny Fishera wykazat istotng statystycznie zalezno$¢ miedzy nieprawidiowsg

funkcja nerwoéw czaszkowych a zaburzeniami oddychania — p=0,00034. Problemy z

oddychaniem obserwowano wylacznie u dzieci z porazeniem nerwow czaszkowych i
dotyczyty 47,37% (n=9) z nich (tab. 30, ryc. 14).
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Tabela 30. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwéw czaszkowych u badanych dzieci a wystapieniem

zaburzen oddychania (n=40)

Porazenie Zaburzenia oddychania
nerwow Nie Tak Razem
czaszkowych
Nie 21 (100,00%) |0 (0,00%) |21
Tak 10 (52,63%) |9 (47,37%) |19
Ogot 31 9 40
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Rycina 14. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwow czaszkowych u badanych dzieci a zaburzeniami
oddychania (n=40)

4.19.3. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwéw czaszkowych a czestoScig
zastosowania wentylacji mechanicznej

Analiza wykazata istotng statystycznie korelacje miedzy nieprawidtowa funkcja

nerwow czaszkowych a respiratoroterapiag. W tescie doktadnym Fishera wyliczono p=0,0424.
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Wentylacje mechaniczng zastosowano wytacznie u dzieci, ktore prezentowaly porazenie

nerwow czaszkowych i dotyczylto to 21,05% (n=4) z nich (tab. 31, ryc. 15).

Tabela 31. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwéw czaszkowych u badanych dzieci a czestoscig
zastosowania wentylacji mechanicznej (n=40)

Porazenie Wentylacja mechaniczna
nerwow Nie Tak Razem
czaszkowych

Nie 21 (100,00%) [0 (0,00%) |21
Tak 15 (78,95%) |4 (21,05%) |19
Ogot 36 4 40

liczba dzieci

Rycina 15. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwéw czaszkowych u badanych dzieci a czestoscia
zastosowania wentylacji mechanicznej (n=40)
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4.19.4. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwéw czaszkowych a wystapieniem
porazenia 4-konczynowego

Badanie wykazalo, iz zalezno$¢ migdzy zaburzeniami nerwdéw czaszkowych a

porazeniem 4-konczynowym znajduje si¢ na granicy istotnosci statystycznej. W teScie

doktadnym Fishera uzyskano p=0,055. W badanej grupie porazenie 4-konczynowe rozwingto

si¢ u wiekszosci — 63,16% (n=12) dzieci z porazeniem nerwdéw czaszkowych i1 u 28,57%

(n=6) z prawidlowg funkcja nerwoéw czaszkowych (tab. 32, ryc. 16).

Tabela 32. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwéw czaszkowych u badanych dzieci a wystapieniem

porazenia 4-konczynowego (n=40)

Porazenie Porazenie 4-konczynowe
nerwow Nie Tak Razem
czaszkowych

Nie 15 (71,43%) |6 (28,57%) |21
Tak 7(36,84%) |12 (63,16%) |19
Ogol 22 18 40
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Rycina 16. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwow czaszkowych u badanych dzieci a wystapieniem

porazenia 4-koriczynowego (N=40)
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4.19.5. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwow czaszkowych a nawrotem GBS

W analizowanej grupie nawrdt stwierdzano czg$ciej u chorych z prawidlowa funkcja

nerwow czaszkowych i wystgpit on u 14,29% (n=3) z nich. Wsrod dzieci z porazeniem tych

nerwoéw ponowne zachorowanie stwierdzono u 5,26% (n=1) (tab. 33). W tescie doktadnym

Fishera wykazano brak istotnosci statystycznej tej zaleznosci - p=0,607.

Tabela 33. Zalezno$¢ miedzy porazeniem

nerwéw czaszkowych u badanych dzieci a nawrotem GBS

(n=40)
Porazenie Nawrot
nerwow Nie Tak Razem
czaszkowych
Nie 18 (85,71%) |3 (14,29%) |21
Tak 18 (94,74%) |1 (5,26%) |19
Ogot 36 4 40

4.20. Zalezno$¢ miedzy stosunkiem liczby neutrofili do limfocytow we krwi

obwodowej (NLR) a przebiegiem klinicznym GBS

4.20.1. Zalezno$¢ miedzy NLR a dlugos$cia hospitalizacji

Korelacja porzadku rang Spearmana wykazata brak zwigzku NLR z dlugosciag

hospitalizacji (tab. 34).

Tabela 34. Zalezno$¢ miedzy NLR badanych dzieci a dlugos$cia hospitalizacji (n=38)

Para zmiennych

N waznych

R Spearman

P

NLR 1 dtugos¢ hospitalizacji

38

-0,118

0,479

4.20.2. Zaleznos$¢ miedzy NLR a wystapieniem zaburzen oddychania

Wsréd dzieci, u ktorych obserwowano zaburzenia oddychania wykryto nizszg Srednig

warto$¢ 1 mediang wspotczynnika NLR wynoszace odpowiednio 2,082 1 2,073. U pozostatych
dzieci $rednie NLR wynosito 3,246, mediana 2,244 (tab. 35). Analiza dowiodla braku

istotno$ci statystycznej tej korelacji — p=0,420 w tescie Manna-Whitneya.
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Tabela 35. Zalezno$¢ miedzy NLR badanych dzieci a wystapieniem zaburzen oddychania (n=38)

Zaburzenia NLR
oddychania ]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Goérny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 30 | 3,246 2,244 0,484 15,776 | 1,516 4,261 3,112
Tak 8 2,083 2,073 0,415 | 4,269 1,292 2,625 1,162

4.20.3. Zaleznos$¢ miedzy NLR a czestoScia zastosowania wentylacji mechanicznej

Pacjenci, u ktéorych zastosowano wentylacje mechaniczng mieli $rednig warto$é
omawianego ilorazu nizszag o 1,348 - dokladnie 1,76, mediana 1,427. Pozostali chorzy
odpowiednio 3,108 i 2,171 (tab. 36). Badanie statystyczne wykluczylo istotnos¢ tej
obserwacji. W tescie Manna-Whitneya p=0,357

Tabela 36. Zaleznos¢ miedzy NLR badanych dzieci a czesto$cia zastosowania wentylacji mechanicznej

(n=38)

Wentylacja NLR
mechani- ;

N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
cena Kwartyl | Kwartyl
Nie 35 |3,108 2,171 0,415 | 15,776 | 1,516 4,261 2,933
Tak 3 |176 1,427 1,158 | 2,696 1,158 2,696 0,821

4.20.4. Zaleznos$¢ miedzy NLR a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

Srednia warto$é NLR byla wyzsza érednio o 1,174 u badanych dzieci, ktore rozwinety
porazenie 4-konczynowe 1 wynosila 3,65, mediana 2,317. W pozostatej grupie chorych
srednie NLR bylo na poziomie 2,476, mediana 2,139 (tab. 37). Zwiazek ten nie byt istotny
statystycznie. W tescie Manna-Whitneya p=0,66
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Tabela 37. Zalezno$¢ miedzy NLR badanych dzieci a wystapieniem porazenia 4-konczynowego (n=38)

Porazenie 4- NLR
konczynowe ,
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Goérny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 21 | 2,476 2,139 0,484 | 6,23 1,516 2,554 1,488
Tak 17 | 3,65 2,317 0,415 | 15,776 | 1,426 4,269 3,885

4.20.5. Zalezno$¢ miedzy NLR a nawrotem GBS

Srednia warto$¢ NLR u osob, u ktérych obserwowano nawrot wynosita 2,935, a

mediana 2,84, u pozostatych chorych 3,009 i 2,155 (tab. 38) Wartos$ci te byty wigc zblizone.

Test Manna-Whitneya wykazat, Zze wyniki nie sg istotne statystycznie, poniewaz p=0,943.

Tabela 38. Zalezno$¢ miedzy NLR badanych dzieci a nawrotem GBS (n=38)

Nawrot NLR
N Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny | SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 34 3,009 2,155 0,415 15,776 | 1,516 4,0 2,935
Tak 4 2,935 2,844 0,651 5,402 1,039 4,832 2,261
4.21. Zalezno$¢ miedzy wartoscia stosunku liczby limfocytéow do monocytow

(LMR) a przebiegiem klinicznym GBS

4.21.1. Zalezno$¢ miedzy wartoscia LMR a dlugoscig hospitalizacji

Analiza statystyczna wykazata, ze im wyzszy LMR tym dluzszy byt czas pobytu w

szpitalu, jednakze otrzymane wyniki nie byly istotne statystycznie (tab. 39).
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Tabela 39. Zalezno$¢ miedzy wartoscia LMR badanych dzieci a dlugos$cia hospitalizacji (n=28)

Para zmiennych N waznych R Spearman p

LMR 1 dtugos¢ hospitalizacji | 28 0,082 0,679

4.21.2. Zalezno$¢ miedzy wartoscia LMR a wystapieniem zaburzen oddychania

W analizowanej grupie LMR byl wyzszy u chorych z zaburzeniami oddychania.
Srednia warto$¢ badanego wskaznika wynosita u nich 8,088, a u pozostatych dzieci 3,71.
Mediana wynosita odpowiednio 4,268 i 3,273 (tab. 40). Analiza statystyczna nie potwierdzita,
aby ta zalezno$¢ byt istotna. Test Manna-Whitneya wykazat p=0,401.

Tabela 40. Zalezno$¢ miedzy warto$cia LMR badanych dzieci a wystapieniem zaburzen oddychania
(n=28)

Zaburzenia LMR
oddychania ]
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl Kwartyl
Nie 23 | 3,71 3,273 1,912 6,526 |2,516 4,577 1,424
Tak 5 8,088 | 4,268 2,097 | 26,0 |3,602 4,473 10,056

4.21.3. Zalezno$¢ miedzy wartoscia LMR a czesto$cia zastosowania wentylacji
mechanicznej
Z uwagi na zbyt matg liczebno$¢ grupy (n=2) nie wykonano obliczen dla zaleznosci

migdzy LMR a czgstoscia zastosowania wentylacji mechaniczne;j.

4.21.4. Zalezno$¢ miedzy wartoscia LMR a wystapieniem porazenia 4-
konczynowego
U dzieci, u ktérych rozpoznano porazenie 4-konczynowe srednia warto§¢ LMR byta
wyzsza niz u pozostalych pacjentoéw i wynosita 5,687, mediana 3,712. U 0s6b bez porazenia
4-konczynowego s$rednie LMR bylo rowne 3,596, mediana 3,346 (tab. 41). Po analizie
statystycznej danych stwierdzono, ze nie byla to zalezno$¢ istotna statystycznie. W tescie
Manna-Whitneya p=0,593.
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Tabela 41. Zalezno$¢ miedzy wartoscia LMR badanych dzieci a wystapieniem porazenia 4-konczynowego
(n=28)

Porazenie 4- LMR
konczynowe ,
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Goérny SD
Kwartyl Kwartyl
Nie 16 | 3,596 3,346 2,097 | 6,519 | 2,648 4,234 1,255
Tak 12 | 5,687 3,712 1,912 | 26,0 |2,692 5,625 6,565

4.21.5. Zalezno$¢ miedzy wartoscia LMR a nawrotem GBS

Nie wykonano obliczen dla zalezno$ci migdzy LMR nawrotem GBS z powodu zbyt

matej liczebno$¢ grupy (n=2).

4.22. Zalezno$¢ miedzy wartoscia stosunku liczby plytek krwi (trombocytow) do
limfocytow (TLR) a przebiegiem klinicznym GBS

4.22.1. Zalezno$¢ miedzy wartoscia TLR a dlugos$cia hospitalizacji

Korelacja porzadku rang Spearmana wykazata brak zaleznosci TLR z dhlugoscia

hospitalizacji (tab. 42).

Tabela 42. Zalezno$¢ miedzy wartoscia TLR badanych dzieci a dlugos$cia hospitalizacji (n=38)

Para zmiennych N waznych R Spearman p

TLR i dlugos¢ hospitalizacji | 38 -0,073 0,664

4.22.2. Zaleznos¢ miedzy wartoscia TLR a wystgpieniem zaburzen oddychania

Wsrdd badanych dzieci TLR byl nizszy u 0séb z zaburzeniami oddychania. Pacjenci, u
ktérych obserwowano trudnosci z oddychaniem mieli $rednig warto$¢ omawianego parametru
rowng 138,444, mediang 118,602. Pozostali odpowiednio 147,047 i 125,021 (tab. 43). Byty
wiec to zblizone wartosci. Badanie wedtug Manna-Whitneya wykazato p=0,761, co oznacza

brak istotnos$ci statystycznej omawianej zaleznosci.
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Tabela 43. Zalezno$¢ miedzy warto$cia TLR badanych dzieci a wystapieniem zaburzen oddychania (n=38)

Zaburzenia TLR
oddychania ]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. Dolny Goérny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 30 | 147,047 | 125,021 |52,737 | 416,418 | 95,718 199,398 | 77,165
Tak 8 138,444 | 118,602 | 83,596 | 287,222 | 90,388 159,375 | 68,265

4.22.3. Zalezno$¢ miedzy wartoscia TLR a czestoScia zastosowania wentylacji
mechanicznej
W badanej grupie TLR byl nizszy u pacjentéw, u ktorych stosowano respiratoroterapi¢
srednio o 38,152. Dzieci, ktore byly poddane wentylacji mechanicznej mialy omawiany
wskaznik rowny $rednio 110,095, mediang 96,691, a pozostale odpowiednio 148,247 i
130,165 (tab. 44). Test Manna-Whitneya ujawnit jednak, ze ta zalezno$ci nie byla istotna
statystycznie - p=0,384.

Tabela 44. Zalezno$¢ miedzy wartoscig TLR badanych dzieci a czesto$cig zastosowania wentylacji
mechanicznej (n=38)

Wentylacja TLR
mechani- ]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
czna Kwartyl | Kwartyl
Nie 35 | 148,248 | 130,165 |52,737 | 416,41 | 95,718 199,398 | 76,557
8
Tak 3 110,096 | 96,691 83,596 | 150,0 83,596 150,0 35,173

4.22.4. Zalezno$¢ miedzy wartoscia TLR a wystapieniem porazenia 4-
konczynowego

Test Manna-Whitneya ujawnit istotng statystycznie zalezno$¢ miedzy TLR a
wystapieniem porazenia 4-konczynowego - p=0,003. Srednia warto$é omawianego parametru

wynosita 187,126 u dzieci z wymienionymi objawami i byla 1,681 razy wyzsza niz u reszty
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pacjentow, mediana natomiast wynosita 177,863. U dzieci, ktore mial mniej nasilone

niedowtady $rednie TLR miato warto$¢ 111,324, a mediana 105,505 (tab. 45, ryc.17,18).

Tabela 45. Zaleino$¢ miedzy wartoscia TLR badanych pacjentéw a wystapieniem porazenia 4-
konczynowego (n=38)

Porazenie TLR
4-konczy- . i i
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. Dolny Gorny SD
nowe
Kwartyl | Kwartyl

Nie 21 | 111,324 | 105,505 |52,74 213,481 | 83,481 130,165 41,065
Tak 17 | 187,126 |177,863 | 65,806 | 416,418 | 150,0 226,282 85,9

200

150 111,324

Srednia warto$¢ TLR
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Rycina 17. Srednia warto$¢ TLR badanych dzieci w zalezno$ci od wystapienia porazenia 4-koniczynowego

(n=38)
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Rycina 18. Warto$¢ TLR w zaleznosci od wystapienia porazenia 4-konczynowego (n=38)

4.22.5. Zalezno$¢ miedzy wartoscia TLR a nawrotem GBS

W badanej grupie w przypadku nawrotu choroby TLR wynosit $rednio 131,77,

mediana 108,283. Jedli zachorowanie bylo jednorazowe wskaznik byt wyzszy - $rednio

146,819, mediana 135,339 (tab.46). Test Manna-Whitneya ujawnit, Ze obserwacje te nie byty

istotne statystycznie, poniewaz p=0,757.

Tabela 46. Zalezno$¢ miedzy wartoscia TLR badanych dzieci a nawrotem GBS (n=38)

Nawrot TLR
N Srednia | Mediana | Min. Maks. Dolny Gorny | SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 34 146,819 | 135,339 | 52,737 | 416,418 | 95,718 177,863 | 76,051
Tak 4 131,770 | 108,283 | 79,032 | 231,481 | 87,862 175,679 | 68,546
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4.23. Zalezno$¢ miedzy wartoscia Sredniej objetosci plytki krwi (MPV) a
przebiegiem klinicznym GBS

4.23.1. Zalezno$¢ miedzy wartoscia MPV a dlugos$cia hospitalizacji

U badanych dzieci MPV miala wyzszag warto§¢ u osob, ktéore byt dhuzej
hospitalizowane (tab. 47). Analiza wykazala jednak, Ze ta zalezno$¢ nie bylta istotna

statystycznie.

Tabela 47. Zalezno$¢ miedzy warto$cia MPV badanych dzieci a dlugo$cia hospitalizacji (n=39)

Para zmiennych N waznych R Spearman p

MPV i dtugos$¢ hospitalizacji | 39 0,172 0,295

4.23.2. Zaleznos$¢ miedzy wartoscia MPV a wystapieniem zaburzen oddychania

U dzieci, ktére prezentowaly zaburzenia oddychania stwierdzano MPV réwng $rednio
9,789 fl, mediana 9,9 fl, a u pozostatych pacjentow 9,66 fl, mediana 9,3 fl (tab. 48) W obu
przypadkach byty to wigc bardzo podobne warto$ci. Istotno$¢ statystyczna wyliczona w tescie
Manna-Whitneya wynosita p=0,64.

Tabela 48. Zalezno$¢ miedzy wartoscia MPV badanych dzieci a wystapieniem zaburzen oddychania
(n=39)

Zaburzenia MPV [fl]
oddychania ]
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 30 | 9,66 9,3 8,3 11,8 |90 10,3 0,96
Tak 9 19,789 |99 8,6 11,0 |91 10,1 0,787

4.23.3. Zalezno$¢ miedzy wartoscia MPV a czesto$cia zastosowania wentylacji

mechanicznej

Nie badano zaleznosci MPV z respiratoroterapig z powodu zbyt matej liczebnosci grup

(n=4).
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4.23.4. Zalezno$¢ miedzy wartoscia MPV a wystapieniem porazenia 4-
konczynowego

W badanej grupie $rednia MPV byta rowna 9,75 fl u dzieci, ktére mialy powyzsze

objawy 1 9,638 fl u pozostatych chorych, natomiast mediana miata warto$¢ odpowiednio 9,8 fl

i 9,2 fl (tab. 49). Byto to wiec wartoSci bardzo zblizone do siecbie. W te$cie Manna-Whitneya

otrzymano wynik p=0,414.

Tabela 49. Zalezno$¢ miedzy warto$cia MPV badanych dzieci a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

(n=39)
Porazenie 4- MPV [fl]
konczynowe , i i
N | Srednia | Mediana | Min. Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 21 |9,638 9,2 8,5 118 |88 10,7 1,05
Tak 18 | 9,75 9,8 8,3 110 |93 10,2 0,752
4.23.5. Zalezno$¢ miedzy wartoscia MPV a nawrotem GBS
Z uwagi na zbyt malg liczebno$¢ grup (n=4) nie przeprowadzono analizy

statystycznej.

4.24.

Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a przebiegiem klinicznym GBS

4.24.1. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a dlugos$cia hospitalizacji

Test porzadku rang Spearmana ujawnit korelacje miedzy CRP a dlugoscia

hospitalizacji - p=0,026, R=0,355 (tab. 50, ryc. 19). Oznacza to, ze im wyzsze st¢zenie CRP

tym dtuzszy czas pobytu w szpitalu.
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Tabela 50. Zalezno$¢é miedzy stezeniem CRP badanych dzieci a dlugoscia hospitalizacji (n=39)

Para zmiennych N waznych R Spearman p
CRP i dtugos¢ hospitalizacji | 39 0,355 0,026
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Rycina 19. Korelacja stezenia CRP z dlugoscig hospitalizacji wsrod badanych dzieci (n=39)

4.24.2. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a wystgpieniem zaburzen oddychania

Test Manna-Whitneya wykazal istotng statystycznie zalezno$¢ stezenia CRP w
surowicy krwi z wystapieniem zaburzen oddychania - p=0,002. Srednie stezenie CRP u 0séb,
u ktorych obserwowano zaburzenia wentylacji wynosito 0,693 mg/dl, mediana 0,39 mg/dl, a u
tych z prawidlowg funkcjg oddechowg $rednio 0,289 mg/dl, mediana 0 (tab. 51, ryc. 20,21)
Na tej podstawie mozna przyjac, iz zaburzen oddychania mozna si¢ spodziewac u pacjentéw z

wyzszym CRP.
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Tabela 51. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP badanych dzieci a zaburzeniami oddychania (n=39)

Zaburzenia CRP [mg/dl]
oddychania ]
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 30 | 0,289 0,0 0,0 439 |00 0,32 0,806
Tak 9 10,693 0,39 0,2 1,84 (0,31 0,6 0,640
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Rycina 20. Srednie stezenie CRP badanych dzieci w zaleznosci od wystapienia zaburzen oddychania
(n=39)
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Rycina 21. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP badanych dzieci a wystapieniem zaburzen oddychania
(n=39)

4.24.3. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a czestoscia zastosowania wentylacji
mechanicznej

W tescie Manna-Whitneya na granicy istotnosci statystycznej znalazla si¢ zalezno$¢

stezenia CRP w surowicy i respiratoroterapii — p=0,088. Chorzy poddani wentylacji

mechanicznej mieli CRP rowne $rednio 0,718 mg/dl, mediana 0,45 mg/dl. Pozostali natomiast

odpowiednio 0,344 mg/dl, mediana 0 (tab. 52, ryc. 22). Oznacza to, ze pacjenci, ktory

wymagali wsparcia oddechowego mieli wyzsze $rednie stezenie CRP, znajdujace si¢ powyzej

granicy normy laboratoryjnej.
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Tabela 52. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP badanych dzieci a czestoscia zastosowania wentylacji
mechanicznej (n=39)

Wentylacja CRP [mg/dl]
mechani- ]

N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Goérny SD
e Kwartyl | Kwartyl
Nie 35 |0,344 0,0 0,0 439 |00 0,39 0,789
Tak 4 0,718 0,45 0,2 1,77 0,25 1,185 0,722
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Rycina 22. Srednie stezenie CRP badanych dzieci w zaleznosci od czesto$cia zastosowania wentylacji
mechanicznej (n=39)

4.24.4. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a wystapieniem porazenia 4-
konczynowego
Analiza statystyczna dowiodla, Ze na granicy istotnosci statystycznej znalazta sie
zalezno$¢ stezenia CRP z wystgpieniem porazenia 4-konczynowego. Test Manna-Whitneya
wykazal p=0,064. W badanej grupie $rednie stezenie CRP u dzieci z omawianymi objawami
wynosito 0,644 mg/dl, mediana 0,3 mg/dl, a u pozostatych odpowiednio 0,158 mg/dl i 0 (tab.
53, ryc. 23). Wéréd analizowanych pacjentow wigksze ryzyko porazenia 4-konczynowego

mieli chorzy z wyzszym CRP.
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Tabela 53. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP badanych dzieci a wystapieniem porazenia 4-konczynowego
(n=39)

Porazenie 4- CRP [mg/dl]

konczynowe

N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl

Nie 21 |0,158 0,0 00 |0,74 0,0 0,36 0,201
Tak 18 | 0,644 0,3 00 (439 |00 0,6 1,082
=07 0,644
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Rycina 23. Srednie stezenie CRP badanych dzieci w zaleznosci od wystapienia u nich porazenia 4-
konczynowego (N=39)

4.24.5. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a nawrotem GBS

Srednie stezenie CRP u dzieci, u ktérych obserwowano ponowne wystapienie
objawow wynosito 0,15 mg/dl, mediana 0,2 mg/dl. U osdb, u ktorych choroba wystapita
jednorazowo - $rednio 0,409 mg/dl i 0,2 mg/dl (tab. 54). Badany parametr byt wigc nizszy u
dzieci, ktore miaty nawrot choroby, natomiast w obu przypadkach byly to wartosci
pozostajace w zakresie norm referencyjnych. Ponadto analiza pokazata, ze wyniki te nie byty

istotne statystycznie. Za pomocg testu Manna-Whitneya wyliczono p=0,407.
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Tabela 54. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP badanych dzieci a nawrotem GBS (n=39)

Nawrot CRP [mg/dl]
N Srednia | Mediana | Min. Maks. Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 35 0,409 0,2 0,0 4,39 0,0 0,4 0,818
Tak 4 0,15 0,0 0,0 0,6 0,0 0,3 0,3
4.25. Zalezno$¢ miedzy stezeniem biatka w PMR a przebiegiem klinicznym GBS

4.25.1. Zalezno$¢ miedzy stezeniem biatka w PMR a dlugoscia hospitalizacji

Korelacja porzadku rang Spearmana ujawnita graniczng istotno$¢ statystyczng

zaleznos$ci migdzy st¢zeniem biatka w PMR a dlugos$cig hospitalizacji — p=0,051 (tab. 55, ryc.

24). W badanej grupie im wyzsza warto$¢ wspomnianego parametru tym dluzszy pobyt w

szpitalu — R=0,315.

Tabela 55. Zalezno$¢ miedzy stezeniem bialka w PMR badanych dzieci a dlugos$cia hospitalizacji (n=39)

Para zmiennych

N waznych

R Spearman

P

Stezenie biatkka w PMR 1

dhugos¢ hospitalizacji

39

0,315

0,051
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Rycina 24. Zalezno$¢ miedzy stezeniem bialka w PMR badanych dzieci a dlugos$cia hospitalizacji (n=39)

4.25.2. Zalezno$¢ miedzy stezeniem biatka w PMR a wystapieniem zaburzen
oddychania

Dzieci, ktore prezentowaly zaburzenia oddychania miaty wyzsze stezenie biatka w

PMR $rednio o 43,563 mg/dl. Jego poziom wynosit §rednio 158,556 mg/dl, mediana 112

mg/dl. U pacjentéw z prawidlowa funkcja oddechowg wartosci te wynosity odpowiednio

114,993 mg/dl, mediana 80 mg/dl (tab. 56). Obserwacja ta poddana analizie okazata si¢ nie

by¢ istotna pod wzgledem statystycznym. Test Manna-Whitneya wykazat p=0,138.

Tabela 56. Zalezno$¢ miedzy stezeniem bialka w PMR badanych dzieci a wystapieniem zaburzen
oddychania (n=39)

Zaburzenia Stezenie biatka w PMR [mg/dl]
oddychania ]
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Goérny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 30 | 114,993 | 80,0 20,0 |576,0 | 49,0 158,0 112,253
Tak 9 158,556 | 112,0 38,0 |570,0 |85,0 139,0 158,392
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4.25.3. Zalezno$¢ miedzy stezeniem bialka w PMR a czestoscig zastosowania
wentylacji mechanicznej

Wykazano istotny statystyczne zwigzek migdzy stezeniem biatka w PMR a

zastosowaniem respiratoroterapii. W teScie Manna-Whitneya p=0,049. Chorzy, ktorzy

wymagali wentylacji mechanicznej mieli Srednie stezenie biatka wynoszgce 243,25 mg/dl,

mediana 145,5 mg/dl. Pacjenci, ktorzy chorowali tagodniej mieli to st¢zenie ponad 2 razy
nizsze (doktadnie 2,199) — srednio 111,537 mg/dl, mediana 81 mg/dl (tab. 57, ryc. 25, 26). Im

wyzsze stezenie biatka w PMR tym wyzsze prawdopodobienstwo niewydolnosci oddechowe;.

Tabela 57. Zalezno$¢é miedzy stezeniem bialka w PMR badanych dzieci a czesto$cia zastosowania
wentylacji mechanicznej (n=39)

Wentylacja Stezenie biatka w PMR [mg/dl]
mechani- . i :
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
czna
Kwartyl | Kwartyl
Nie 35 | 111,537 |81,0 20,0 |576,0 | 49,0 139,0 104,813
Tak 4 | 243,25 145,5 112,0 |570,0 |122,0 364,5 218,683
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Rycina 25. Srednie stezenie biatka w PMR u dzieci poddawanych i niepoddawanych wentylacji

mechanicznej (n=39)
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Rycina 26. Zalezno$¢ miedzy stezeniem bialka w PMR badanych dzieci a czestoscig zastosowania
wentylacji mechanicznej (n=39)

4.25.4. Zaleznos¢ miedzy stezeniem bialka w PMR a wystapieniem porazenia 4-
konczynowego

Dzieci, ktore rozwingly porazenie 4-konczynowe miaty stezenie biatka w PMR

wyzsze Srednio o 21,561 mg/dl. Wynosito ono $rednio 136,656 mg/dl, mediana 106,5 mg/dl.

U pozostatych pacjentow miato warto$¢ srednig 115,095 mg/dl, a mediang 75 mg/dl (tab. 58).

Po przeanalizowaniu stwierdzono, iz zalezno$¢ ta nie byla istotna statystycznie - w teScie

Manna-Whitneya p=0,21.
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Tabela 58. Zalezno$¢ miedzy stezeniem biatka w PMR badanych dzieci a wystapieniem porazenia 4-

konczynowego (n=39)

Porazenie 4- Stezenie biatka w PMR [mg/dl]
konczynowe ,
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Goérny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 21 | 115,095 | 75,0 25,0 | 576,0 | 49,0 119,0 124,267
Tak 18 | 136,656 | 106,5 20,0 | 570,0 | 80,0 159,5 125,067

4.25.5. Zalezno$¢ miedzy stezeniem biatka w PMR a nawrotem GBS

U os6b, u ktorych obserwowano nawrét stezenie biatka w PMR bylo nizsze $rednio o

42,661 mg/dl 1 wynosito 85,667 md/dl, mediana 62 mg/dl. Pacjenci chorujacy jednorazowo

mieli to st¢zenie rownie $rednio 128,328 mg/dl, median¢ 83,5 mg/dl (tab. 59). Test Manna-

Whineya wykazat p=0,579, co oznacza brak istotnosci statystycznej tej obserwacji.

Tabela 59. Zalezno$¢ miedzy poziomem bialka w PMR badanych dzieci a nawrotem GBS (n=39)

Nawrot Stezenie biatka w PMR [mg/dl]
N Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
Kwartyl | Kwartyl
Nie 36 128,328 | 83,5 20,0 576,0 | 53,0 148,5 127,146
Tak 3 85,667 62,0 36,0 159,0 | 36,0 159,0 64,825
4.26. Zalezno$¢ miedzy obecnos$cig przeciwcial przeciwko wirusowi cytomegalii

(anty-CMV) a przebiegiem klinicznym GBS

4.26.1. Zalezno$¢ miedzy obecno$cia przeciwcial anty-CMV w klasie 1IgM w
surowicy a dlugoscia hospitalizacji

Pobyt w szpitalu trwat $rednio 18,6 dnia, mediana 19,0 dni, gdy omawiane

przeciwciata byly obecne w surowicy. W przypadku ich braku — 19,048 dnia i 16 dnia (tab.

60). W populacji badanej dtugos¢ hospitalizacji byta wigc porownywalna w obu grupach.
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Badania wykazaty, ze wyniki te nie byly istotne statystycznie - w te$cie Manna- Whitneya
p=0,378.

Tabela 60. Zalezno$¢ miedzy obecnoscia przeciwcial anty-CMV w klasie IgM w surowicy a dlugoscia
hospitalizacji (n=26)

Miano Dhugo$¢ hospitalizacji [dni]

przeciwcial . i i

M N Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD

: Kwartyl | Kwartyl
anty-CMV

Dodatnie 5 18,6 19,0 120 |240 |[17,0 21,0 4,506
Ujemne 21 19,048 16,0 10,0 |68,0 |[13,0 19,0 12,241

4.26.2. Zale_:inoéé miedzy obecnos$cia przeciwcial anty-CMV w klasie IgM w
surowicy a wystapieniem zaburzen oddychania
W badanej grupie zaburzenia oddychania prezentowato 20% pacjentow (n=1) ze
$wiezg infekcja CMV oraz 19,05% bez niej (n=4) (tab. 61). Byly to zatem zblizone wyniki.
Po przeanalizowaniu wyciggnig¢to wnioski, ze nie ma istotnej statystycznie zaleznosci - p=1,0
w tescie doktadnym Fishera.

Tabela 61. Zalezno$¢ miedzy obecno$cia przeciwcial anty-CMV w klasie IgM w surowicy a wystapieniem
zaburzen oddychania (n=26)

Miano przeciwciat Zaburzenia oddychania

IgM anty-CMV Nie Tak Razem
Ujemne 17 (80,95%) |4 (19,05%) |21
Dodatnie 4 (80,00%) |1 (20,00%) |5
Ogot 21 5 26
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4.26.3. Zalezno$¢ miedzy obecno$cig przeciwcial anty-CMV w klasie IgM w
surowicy a czestoscig zastosowania wentylacji mechanicznej
W badanej grupie zadne dziecko, u ktérego wykazano obecnos¢ omawianych
przeciwcial nic wymagalto respiratoroterapii (tab. 62). Obserwacja ta nie byta jednak istotna
statystycznie, gdyz w tescie doktadnym Fishera uzyskano p=1,0.

Tabela 62. Zalezno$¢ miedzy obecnos$cia przeciwcial anty-CMV w klasie 1gM w surowicy a czesto$cia
zastosowania wentylacji mechanicznej (n=26)

Miano przeciwciat Wentylacja mechaniczna
IgM anty-CMV Nie Tak Razem
Ujemne 20 (95,24%) |1(4,76%) |21
Dodatnie 5(100,00%) |0 (0,00%) |5
Ogot 25 1 26

4.26.4. Zalezno$¢ miedzy obecno$cia przeciwcial anty-CMV w klasie 1IgM w
surowicy a wystapieniem porazenia 4-konczynowego
Porazenie 4-konczynowe prezentowato 60% (n=3) dzieci, u ktérych wykryto
przeciwciala anty-CMV 1 38,1% (n=8), u ktorych ich nie stwierdzono(tab. 63). Test doktadny
Fishera 2-stronny nie ujawnit w tym przypadku istotnej statystycznie zaleznosci — p=0,62.

Tabela 63. Zalezno$¢ miedzy obecnoscig przeciwcial anty-CMV w klasie IgM w surowicy a wystapieniem
porazenia 4-konczynowego (n=26)

Miano przeciwciat Porazenie 4-kofczynowe
IgM anty-CMV Nie Tak Razem
Ujemne 13 (61,90%) |8 (38,10%) |21
Dodatnie 2 (40,00%) 3 (60,00%) |5
Ogot 15 11 26

4.26.5. Zalezno$¢ miedzy obecnoscia przeciwcial anty-CMV w klasie IgM w
surowicy a nawrotem GBS

W omawianej grupie zadna osoba, u ktorej ujawniono przeciwciala nie miata nawrotu

choroby, lecz nie wykazano, aby byla to zalezno$¢ istotna statystycznie (tab. 64). Test

doktadny Fishera wykazat p=1,0.
94



Tabela 64. Zalezno$¢ miedzy obecnos$cia przeciwcial anty-CMV w klasie IgM w surowicy a nawrotem
GBS (n=26)

Miano przeciwcial Nawrot
IgM anty-CMV Nie Tak Razem
Ujemne 19 (90,48%) |2 (9,52%) |21
Dodatnie 5(100,00%) |0 (0,00%) |5
Ogot 24 2 26
4.27. Zalezno$¢ miedzy obecnoscia przeciwcial przeciwko EBV, HSV-1, HSV-2,

B. burgdorferi, M. pneumoniae w klasie IgM w surowicy oraz C. jejuni w kale a
przebiegiem klinicznym GBS

Z uwagi na zbyt matg liczebnos$¢ grup nie badano wymienionych zaleznosci.

4.28. Zalezno$¢ miedzy obecnoscia przeciwcial przeciw gangliozydom w
surowicy a przebiegiem klinicznym GBS

4.28.1. Zalezno$¢ miedzy obecnoScia przeciwcial przeciw gangliozydom w
surowicy a dlugoscia hospitalizacji
Czas pobytu w szpitalu osob, u ktérych stwierdzono przeciwciala przeciw
gangliozydom byl krotszy srednio o 1,429 dnia. Wynosit on $rednio 18,571 dnia, mediana 15
dni. Pozostali pacjenci spedzili w szpitalu $rednio 20 dni, mediana 18 dni (tab. 65). Testy
statystyczne nie wykazaty istotnosci tej obserwacji - wedtug Manna-Whitneya p=0,268.

Tabela 65. Zalezno$¢ miedzy obecnoscig przeciwcial przeciw gangliozydom w surowicy a dlugoscia
hospitalizacji (n=30)

Przeciwciata Dtugos$¢ hospitalizacji [dni]

przeciwko , i i
N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD

angliozydom
Jangiozy Kwartyl | Kwartyl

Dodatnie 7 18,571 | 15,0 10,0 | 46,0 12,0 19,0 12,421

Ujemne 23 | 20,0 18,0 10,0 68,0 13,0 22,0 11,611
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4.28.2. Zalezno$¢ miedzy obecnoscia przeciwcial przeciw gangliozydom w
surowicy a wystapieniem zaburzen oddychania
U 14,29% dzieci (n=1), u ktéorych wykryto przeciwciala obserwowano zaburzenia
oddychania. U chorych seronegatywnych odsetek ten byt wyzszy — 30,43% (n=7) (tab. 66).
Jak dowiodta analiza statystyczna zalezno$¢ ta nie byla istotna, gdyz w tescie doktadnym
Fishera stwierdzono p=0,638.

Tabela 66. Zalezno$¢ miedzy obecnos$cia przeciwcial przeciw gangliozydom w surowicy wystapieniem
zaburzen oddychania (n=30)

Przeciwciata Zaburzenia oddychania
przeciwko Nie Tak Razem
gangliozydom

Ujemne 16 (69,57%) |7 (30,43%) |23
Dodatnie 6 (85,71%) 1(14,29%) |7
Ogot 22 8 30

4.28.3. Zaleznos¢ miedzy obecnoscia przeciwcial przeciw gangliozydom w
surowicy a czestoscig zastosowania wentylacji mechanicznej
Pacjenci seropozytywni czes$ciej] wymagali wentylacji mechanicznej (14,29%, n=1) w
poréwnaniu z seronegatywnymi (8,7%, n=2) (tab. 67). Zalezno$¢ ta nie byta istotna
statystycznie. W te$cie doktadnym Fishera uzyskano p=1,0.

Tabela 67. Zalezno$¢ miedzy obecno$cia przeciwcial przeciw gangliozydom w surowicy a czesto$cig
zastosowania wentylacji mechanicznej (n=30)

Przeciwciala Wentylacja mechaniczna
przeciwko Nie Tak Razem
gangliozydom

Ujemne 21 (91,30%) |2 (8,70%) |23
Dodatnie 6 (85,71%) |1 (14,29%) |7
Ogot 27 3 30
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4.28.4. Zalezno$¢ miedzy obecnoscia przeciwcial przeciw gangliozydom w

surowicy a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

Na granicy istotnosci statystycznej znalazta si¢ zalezno$¢ z wystapieniem tetraplegii.

W tescie doktadnym Fishera stwierdzono p=0,08. W badanej populacji omawiane zaburzenia

wstepowaty rzadziej u osob, u ktorych wykryto powyzsze przeciwciala. Dotyczylty 14,29%

(n=1) 0sdb seropozytywnych i 60,87% (n=14) seronegatywnych (tab. 68, ryc. 27).

Tabela 68. Zalezno$¢ migdzy obecnoscig przeciwcial przeciw gangliozydom w surowicy a wystapieniem

porazenia 4-konczynowego (n=30)

Przeciwciata Porazenie 4-konczynowe
przeciwko Nie Tak Razem
gangliozydom

Ujemne 9(39,13%) |14 (60,87%) |23
Dodatnie 6 (85,71%) |1 (14,29%) |7
Ogot 15 15 30

liczba dzieci

Rycina 27. Zalezno$¢ miedzy obecnoscig przeciwcial przeciw gangliozydom w surowicy a wystapieniem

porazenia 4-konczynowego (n=30)
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4.28.5. Zaleznos¢ miedzy obecnoscia przeciwcial przeciw gangliozydom w
surowicy a nawrotem GBS

Test doktadny Fishera wykazal zalezno§¢ miedzy obecnos$cia przeciwcial przeciw

gangliozydom a wystapieniem nawrotu GBS — p=0,048. Ponad jedna czwarta dzieci (28,57%,

n=2), u ktérych wykryto przeciwciala przeciwko gangliozydom ponownie zachorowala.

Nawrotu nie stwierdzono u zadnej 0s0by bez tych przeciwcial w surowicy (tab. 69, ryc. 28).

Tabela 69. Zalezno$¢ migdzy obecnoscig przeciwcial przeciw gangliozydom w surowicy a nawrotem GBS

(n=30)

Przeciwciata
przeciwko

gangliozydom

Nawrot

Nie

Tak Razem

Ujemne

23 (100,00%)

0(0,00%) |23

Dodatnie

5 (71,43%)

2 (2857%) |7

Ogot

28

2 30

[SE 2 ]
[ ST SN
Sl oz

liczba dzieci

—
o

o s oo

Dawres,

nje

Rycina 28. Zalezno$¢ migedzy obecno$cia przeciwcial przeciw gangliozydom w surowicy a nawrotem GBS (n=30)
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4.29. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w badaniu
elektroneurofizjologicznym a przebiegiem klinicznym GBS

4.29.1. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w badaniu
elektroneurofizjologicznym a dlugoscia hospitalizacji
W badanej grupie wigcej czasu w szpitalu spedzaty dzieci z uszkodzeniem
aksonalnym nerwow - §rednio 23,222 dnia, czyli o 6,04 dnia dtuzej. Pacjenci, u ktorych
dominowato uszkodzenie demielinizacyjne byli hospitalizowani $rednio przez 17,181 dnia,
mediana 16 dni (tab. 70). Przeprowadzona analiza ujawnita, Zze zalezno$¢ ta nie byla istotna

statystycznie. W te$cie Manna-Whitneya stwierdzono p=0,879.

Tabela 70. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w  badaniu
elektroneurofizjologicznym a dlugos$cia hospitalizacji (n=20)
Typ Dhugos¢ hospitalizacji [dni]
uszkodzenia . : i

) N | Srednia | Mediana | Min. | Maks. | Dolny Gorny SD
nerwow

Kwartyl | Kwartyl

Demielini- 11 | 17,182 | 16,0 10,0 25,0 14,0 21,0 4,579
zacyjny
Aksonalny 9 23,222 | 17,0 12,0 68,0 14,0 21,0 17,88

4.29.2. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w badaniu
elektroneurofizjologicznym a wystapieniem zaburzen oddychania
Wsrdod badanych dzieci zaburzenia oddychania czg$ciej prezentowaty te, u ktorych
wykryto aksonalne uszkodzenia nerwoéw — obserwowano je u 22,22% z nich (n=2). Pacjenci,
u ktorych dominujgce byto uszkodzenie demielinizacyjne mieli zaburzenia oddychania w
9,09% (n=1) (tab. 71). Wyniki nie byly istotne statystycznie, gdyz test doktadny Fishera
wykazat p=0,566.
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Tabela 71. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w  badaniu
elektroneurofizjologicznym a wystapieniem zaburzen oddychania (n=20)

Typ uszkodzenia Zaburzenia oddychania
nerwow Nie Tak Razem
Aksonalny 7 (77,78%) 2 (22,22%) |9

Demielinizacyjny 10 (90,91%) |1(9,09%) |11
Ogot 17 3 20

4.29.3. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w badaniu
elektroneurofizjologicznym a  czestoScia  zastosowania  wentylacji
mechanicznej

W badanej grupie wentylacje mechaniczng stosowano nieznacznie czg¢sciej u dzieci z

aksonalnym uszkodzeniem nerwow. Wykorzystano ja u 11,11% z nich (n=1) i 9,09% (n=1)
0s0b z demielinizacja (tab. 72). Za pomoca testu doktadnego Fishera wyliczono p=1,0, co
oznacza brak istotnos$ci statystycznej.

Tabela 72. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w  badaniu
elektroneurofizjologicznym a czestoscia zastosowania wentylacji mechanicznej (n=20)

Typ uszkodzenia Wentylacja mechaniczna
nerwow Nie Tak Razem
Aksonalny 8 (88,89%) 1(11,11%) |9

Demielinizacyjny 10 (90,91%) |1 (9,09%) |11

Ogot 18 2 20

4.29.4. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéow w badaniu
elektroneurofizjologicznym a wystapieniem porazenia 4-konczynowego

Porazenie 4-konczynowe rozpoznano u jednej trzeciej (n=3) chorych z uszkodzeniem

aksonalnym. Byt to odsetek wickszy niz w przypadku demielinizacji — 27,27% (n=3) (tab.

73). Analiza z zastosowaniem testu doktadnego Fishera 2-stronnego nie wykazata istotnosci

statystycznej omawianej obserwacji — p=1,0.
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Tabela 73. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwéw w  badaniu
elektroneurofizjologicznym a wystapieniem porazenia 4-konczynowego (n=20)

Typ uszkodzenia Porazenie 4-konczynowe
nerwow Nie Tak Razem
Aksonalny 6 (66,67%) 3(33,33%) |9

Demielinizacyjny 8 (72,73%) 3(27,27%) |11

Ogot 14 6 20

4.29.5. Zalezno$¢ miedzy dominujacy typem uszkodzenia nerwow w badaniu
elektroneurofizjologicznym a nawrotem GBS
W prezentowanej grupie GBS rozpoznawano ponownie tylko w przypadku uszkodzen
demielinizacyjnych i wystepowal on u 36,36% (n=4) pacjentow (tab. 74). Badania
wykluczyly istotno$¢ statystyczng tej zaleznosci. W tescie doktadnym Fishera uzyskano
p=0,094.

Tabela 74. Zalezno$¢ miedzy dominujgcy typem uszkodzenia nerwéow w  badaniu
elektroneurofizjologicznym a nawrotem GBS (n=20)

Typ uszkodzenia Nawrot
nerwow Nie Tak Razem
Aksonalny 9 (100,00%) |0 (0,00%) |9

Demielinizacyjny 7 (63,64%) 4 (36,36%) |11

Ogot 16 4 20

4.30. Ograniczenia pracy

Ograniczenia ponizszej pracy sa zwigzane z jej retrospektywnym charakterem. Z uwagi na to,
iz GBS jest rzadka chorobg grupa badawcza jest niewielka. Ponadto nie wszyscy chorzy mieli
wykonane te same badania, przez co analiz¢ wybranych parametréw przeprowadzono w
mniejszych grupach. Z powodu dlugiego okresu obserwacji wynoszacego az 15 lat nie byto

mozliwosci, aby chorych zbada¢ osobi$cie w tym samym czasie po wypisaniu ze szpitala.
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5. DYSKUSJA

5.1. Przebieg kliniczny GBS u dzieci i r6znice w porownaniu z dorostymi

Przebieg GBS rozni si¢ w zaleznosci od wieku pacjenta. Zgodnie z dostepna literatura,
u dzieci wystgpienie zespotu czesto poprzedza labilnos¢ emocjonalna, bole glowy, wymioty
(3). Wsrod pacjentow badanych w niniejszej rozprawie stwierdzano przypadki wymiotéw u
17,5% z nich. Nie odnotowano zaburzen nastroju, co moglo by¢ zwigzane z tym, ze rodzice

nie wigzali ich z choroba, wigc nie mowili o nich lekarzom.

Wedle danych naukowych ok. potowa chorych zglasza bdl konczyn dolnych i
kregostupa w odcinku ledzwiowo-krzyzowym, czesto o charakterze drgtwien, mrowien czy
parestezji (10,12). W ponizszej pracy az 67,5% dzieci prezentowalo dolegliwosci bolowe, a
wiec byl to wyzszy odsetek. Ich lokalizacja byta natomiast podobna i obejmowata u ponad

polowy konczyny dolne.

Badania innych autorow wykazaty, ze dysfunkcja nerwoéw czaszkowych wystepuje w
populacji pediatrycznej z GBS w 46% do nawet 76%, podczas gdy u dorostych w ok. 50%
(7,9,11,12,80). U dzieci, czesciej niz u dorostych stwierdzano porazenie opuszkowe (ok.
jednej pigtej mtodszych pacjentéw, w porownaniu do ok. 14% dorostych), natomiast rzadziej
zajety byt nerw twarzowy (12% vs. 31%) (13). Wyniki przedstawione w niniejszej analizie
rowniez ukazaly, ze byt to bardzo czgsty objaw, ktéry rozwingta prawie potowa dzieci.
Porazenie opuszkowe manifestujace si¢ dyzartria 1 dysfagia rozpoznano u ponad 40%
chorych, a wigc znacznie czesciej niz w przytoczonej literaturze. Z wigkszg czgstotliwoscia
obserwowano tez obwodowe porazenie nerwu VII, ktore ujawnito si¢ u jednej piatej
pacjentow, przy czym u polowy z nich obustronnie. Powyzsze dane wskazuja, ze w obrazie
klinicznym GBS u dzieci objawy wynikajace z porazen nerwdéw czaszkowych nalezg do
podstawowych. Z uwagi na ich kluczowe znaczenie dla Zzycia chorego niezbedne jest wczesne
rozpoznanie, pozwalajace uniknag¢ powaznych komplikacji, np. zachty$niecia,
niewystarczajacego pobierania pokarmu czy uszkodzenia spojowki oka wynikajacego z
niedomykania powieki.

Jak wynika z dostepnych publikacji nieprawidtowa funkcja uktadu autonomicznego
pod postaciag wahan cisnienia tgtniczego, tachykardii, pocenia, zaburzen czynno$ci zrenic
rozwija si¢ u 20-51% dzieci, czyli nieco czgsciej niz u starszych osob (ok. 33%) (5,11,12,80).
Wsrod pacjentow opisywanych w prezentowanej pracy ujawnita je jedna czwarta. Obserwacja
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pacjenta pediatrycznego pod katem tego typu objawdéw jest szczegoOlnie skomplikowana,
poniewaz mlodsze dzieci nie potrafig opisa¢ swoich dolegliwo$ci. Trudno$ci sprawia ponadto
wiarygodny pomiar cis$nienia tetniczego z powodu niepokoju chorego lub niewtasciwe
dobranego mankietu. Jak jednak wynika z przytoczonych danych zaburzenia te sg na tyle
czeste, ze chory powinien by¢ uwaznie monitorowany, a zespot terapeutyczny szczeg6lnie

wyczulony na ich obserwacje.

Badania dowiodly, ze dzieci rzadziej niz dorosli rozwijajg porazenie 4-konczynowe
(60% vs. 80%) 1 niewydolno$¢ oddechowa wymagajaca wentylacji mechanicznej (10,5 - 40%
vs. 14,8 - 40%). Choroba w tej grupie wiekowej trwa krocej, cho¢ jej przebieg jest bardziej
gwattowny (1,5,6,9-14). Czas od pierwszych objawow do przyjecia do szpitala jest u dzieci
krotszy (6,5 dnia vs. 5,9 dnia), podobnie jak okres, w ktérym nastepuje najwigksze nasilenie
porazen (6,3 dni vs. 7,3 dnia) (13). Okoto 80% dzieci rozwija tetraparez¢ w ciggu tygodnia
(1,5,6,9-14). W grupie poddanej niniejszej analizie przebieg choroby byl tagodniejszy.
Mniejszy odsetek chorych mial porazenie 4-konczynowe (40%) i niewydolno$¢ oddechowa
(10%). Prawdopodobnie przyczyna bylo szybkie wiaczenie efektywnego leczenia. Niestety
przytoczone publikacje naukowe nie zawieraja informacji kiedy rozpoczg¢to terapig, nie jest
wigc mozliwe pewne porownanie. Rozwoj objawow byt rownie gwattowny — do hospitalizacji

dochodzito w ciggu 5 dni od poczatku dolegliwos$ci

Przebieg kliniczny GBS rozni si¢ takze w zaleznos$ci 0d jego postaci. Jak wspomniano,
na podstawie objawow klinicznych wyrdzniono 2 gléwne typy: klasyczny GBS i MFS. W
obrebie tych form wydzielono kilka podtypdéw. Zagadnienie to doktorantka analizowata
szczegblowo w publikacji, ktora ukazata si¢ w 2017 r. na tamach ,,Standardow Medycznych”
(81). Podkreslono, ze GBS ma heterogenny obraz kliniczny. Réznorodno$é symptoméow
utrudnia rozpoznanie, co moze op6zni¢ wdrozenie celowanego leczenia.

W przesztos$ci badacze probowali odpowiedzie¢ na pytanie co wptywa na przebieg
kliniczny GBS 1 od czego zalezy rokowanie. Opracowano dwie skale prognozujace rokowanie
u dorostych. Pierwsza z nich byta stworzona w 2007 r. Erasmus GBS Outcome Score (EGOS)
(82). Po 4 latach zostala ona zmodyfikowana (MEGOS). Pozwala ona na selekcj¢ pacjentow,
ktorzy beda chodzi¢ samodzielnie pot roku po zachorowaniu, a takze tych, ktorzy maja
wigksze ryzyko niepelnosprawnosci (83,84). W ustalaniu rokowania brano pod uwage:

- wiek pacjenta,

- obecnos¢ ostrego niezytu zotadkowo-jelitowego,
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- sprawnos¢ pacjenta oceniong przy przyjeciu lub w 7 dniu hospitalizacji.
W badaniach wykazano, ze na przebieg choroby nie maja wptywu: ple¢, porazenie nerwow

czaszkowych, zaburzenia czucia i dolegliwos$ci bolowe.

Istnieje niewiele publikacji na temat czynnikow wptywajacych na przebieg GBS u
dzieci. Wickszo$¢ autorow skupia si¢ na opisie pojedynczych przypadkow, zbiorcze analizy
sg nieliczne. Okreslenie takich markeréw pozwoliloby na szybkie podjecie wiasciwych

decyzji terapeutycznych.
5.2. Zalezno$¢ miedzy wiekiem a przebiegiem klinicznym

Badania naukowe dowodza, ze ryzyko zachorowania na GBS zwigksza si¢ 0 20% z
kazda dekadg zycia (85). W Europie i Ameryce Potnocnej zachorowalno$¢ wynosi mniej niz
1 na 100 000 osob w wieku ponizej 30 lat i az 4 na 100 000 powyzej 75 lat. Z kolei w
Chinach nie wykazano zwiazku z wiekiem - we wszystkich grupach wiekowych jest rowna
ok. 0,6 0s6b na 100 000 (22). Ryzyko, ze dana osoba zachoruje przez cate swoje zycie wynosi
mniej niz 1:1000 (6,22). Uwaza si¢, ze wsrod dzieci czestosé wystepowania GBS jest wigksza
u mtodszych z nich, a wiec odwrotnie niz u dorostych (12). Potwierdzaja to wyniki uzyskane
W niniejszej pracy - w badanej grupie $rednia wieku wynosita 8 lat 10 miesigcy, mediana 7 lat

5 miesigcy. Wigkszos$¢ pacjentow byta w pierwszej dekadzie zycia (62,5%, n=25).

Cigzszy przebieg choroby odnotowano u starszych osob. Analizy wykazaty, ze
powyzej 40 roku zycia jego ryzyko zauwazalnie wzrasta, natomiast ponizej tego wieku nie
stwierdzono réznic (82,83,86). Wyniki badan przeprowadzonych w populacji pediatrycznej
byty niejednoznaczne. Analiza 50 przypadkow dzieci z Arabii Saudyjskiej ujawnita, Zze gorsze
rokowanie mialy dzieci starsze. Pacjentow badano 60 dni po wypisaniu ze szpitala i
stwierdzono, ze osoby w wieku 8-14 lat miaty 3,6 razy wigeksze ryzyko niedowtadow w tym
okresie niz dzieci mlodsze. Rozpoznano je u 65,2% pacjentdw, natomiast wsrdd dzieci
mtodszych u 30,8% z nich. Z kolei analizy pakistanskie i chinskie wskazaty, ze wiek nie
wptywatl na rokowanie (87,88). Badanie ponad 300 dzieci w Iranie autorstwa Barzegara i wsp.
wykazato, iz pacjenci ponizej 5 roku zycia czgsciej prezentowali zaburzenia oddychania i

niemal 2 razy cze$ciej wymagali wentylacji mechanicznej (89).

Wsrod dzieci badanych w niniejszej rozprawie powazniejsze dolegliwosci

prezentowaly mtodsze z nich. Czgéciej mialy one zaburzenia oddychania i wymagaty
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respiratoroterapii, jak roOwniez doznawaly porazenia 4-konczynowego, a ich hospitalizacja
trwala dtuzej. Chociaz wyniki te nie sg istotne statystycznie to pokrywaja si¢ z wnioskami

najwigkszej, wspomnianej wyzej analizy iranskiej (89).

5.3. Zalezno$¢ miedzy plcia a przebiegiem klinicznym GBS

GBS czgsciej rozwija si¢ u mgzezyzn (1,3,6). Stanowig oni ok. 60% chorych (21,22).

Taki sam odsetek przedstawiono w ponizszej analizie.

W badanej grupie pte¢ miata niejednoznaczny wptyw na przebieg GBS. U chiopcow
cz¢sciej dochodzito do niewydolnos$ci oddechowej, natomiast u dziewczynek do porazenia 4-
konczynowego. Naukowcy rowniez nie sa jednoglosni. Sufiyyah i wsp. obserwowali szybsza
progresj¢ choroby wsrdd dzieci plei meskiej, ktore byly ok. 5,5-razy bardziej narazone na
szybki postep choroby (90). Inni badacze dowiedli, ze mezczyzni czesciej (16%) wymagali
wentylacji mechanicznej niz kobiety (9%) (86). Z kolei z badan przeprowadzonych przez
Onura i wsp. wynikaty odmienne wnioski - kobiety czg$ciej trafiaty na oddzial intensywne;j
terapii (38%) niz me¢zczyzni (19%) mimo, ze ogolnie chorowaty rzadziej (91). Czg$¢ autorow
nie wykazata, aby pte¢ me¢ska byla czynnikiem ryzyka wentylacji mechanicznej 1 zgonu w
przebiegu GBS (92,93). Lou i wsp. na podstawie badania ponad 100 dzieci w Chinach
stwierdzili, ze ple¢ nie miala zwigzku z niewydolno$ci oddechowg 1 zastosowaniem
respiratoroterapii (88). Wobec zaprezentowanych wynikow nalezy zaznaczyC, ze przebieg
GBS moze by¢ rownie cigzki u obu pici. Dziewczynki wymagaja rownie starannego procesu

diagnostyczno-terapeutycznego co chtopcy.

5.4. Zalezno$¢ miedzy czynnikiem poprzedzajacym zachorowanie a przebiegiem

klinicznym GBS

Zauwazono, ze w niektorych rejonach $wiata wystepowanie GBS ma charakter
sezonowy. W Europie i Ameryce Podinocnej zapadalno$¢ jest wigksza w zimie, gdy
powszechne sg infekcje drog oddechowych (94). Znalazto to potwierdzenie w niniejszej
pracy, gdzie 57,5% przypadkow rozpoznano od wrze$nia do marca. W Azji natomiast GBS
wystepuje czesciej w lecie, co jest zwigzane z zakazeniem C. jejuni (22). Zwraca si¢ uwage
takze na zwigkszong zachorowalno$¢ w niektdrych regionach geograficznych, co zostato

powigzane z epidemicznym wystgpowaniem pewnych zakazen (6). Przyktadem sg Stany
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Zjednoczone i Meksyk, gdzie w 2011 r. doszto do skazenia wody pitnej C. jejuni, a nast¢pnie
rozpoznano ponad 20 przypadkéw GBS (95).

W badanej bazie 60% przypadkow GBS bylo poprzedzonych infekcja drog
oddechowych, a 17,5% niezytem zotadkowo-jelitowy. Po 5% mialo goraczke bez objawow
klinicznych lub szczepienie, 2,5% operacje i w zwigzku z malg liczebnosciag tych grup nie
przeprowadzono analizy ich wptywu na ewolucje kliniczng GBS. Wykazano natomiast, ze
ciezsze objawy prezentowaly dzieci, ktore przed zachorowaniem przebyty infekcje przewodu
pokarmowego niz te, u ktérych rozpoznano chorobe uktadu oddechowego. Czgséciej miaty one
porazenie 4-konczynowe (57,14% vs. 37,5%) i wymagaly wentylacji mechanicznej (14,29%
vs. 8,33%). Wyniki te nie byly jednak istotne statystycznie. Badacze w swoich pracach nie sg
zgodni co do korelacji czynnika poprzedzajacego GBS z ciezkoscia jego przebiegu. Czgs¢ z
nich wcale nie wykazata takiego zwigzku (84,96). Na uwage zastuguje jednak fakt, ze
naukowcy opracowujacy wspominang skale mEGOS przebadali prawie 400 pacjentow i
wskazali, ze ostry niezyt-zoladkowo jelitowy jednoznacznie jest czynnikiem, ktory pogarsza
rokowanie chorego z GBS. Zmniejsza on szanse na szybki powrdt sprawnosci fizycznej.
Arami i wsp. donosili takze, ze zwigksza ryzyko niewydolnosci oddechowej, natomiast
Rajbally i wsp. podkreslili, ze jest on zwigzany z wyzsza Smiertelnoscig (97,98). Wedle
danych literaturowych nawet brak objawow infekcji oddechowych w ciagu 4 tygodni przed
zachorowaniem wigze si¢ z gorsza sprawnoscig przy wypisie ze szpitala i zwicksza ryzyko
dhugotrwatej niepetnosprawnosci ruchowej (83,99,100). Jedynie badania tureckie ujawnity
odwrotne wyniki, w ktorych pacjenci wymagajacy hospitalizacji na oddziale intensywnej
terapii czgsciej mieli ostrg infekcje gornych droég oddechowych (50%) niz niezyt zotadkowo-
jelitowy (91).

5.5. Zalezno$¢ miedzy czasem narastania objawow przed zgloszeniem do szpitala a
przebiegiem klinicznym GBS
Analiza dostepnej literatury wykazata, ze szybkie narastanie objawow jest czynnikiem
niekorzystnego przebiegu GBS. W badaniu przeprowadzonym zar6wno wsrdd dzieci jak 1
dorostych we wszystkich przypadkach, gdy byla konieczno$¢ wentylacji mechanicznej
progresja choroby byta szybsza (83,90,100-102). Sharshar i wsp. ujawnili, ze ryzyko
respiratoroterapii rosnie, gdy czas od poczatku objawow do przyjecia do szpitala jest krotszy
niz 7 dni (103). Kalita i wsp. na podstawie obserwacji ponad 300 pacjentow dorostych

ujawnita, ze u chorych, ktérzy wymagali zastosowania respiratora GBS rozwijal si¢ od
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poczatku objawdéw do ich najwiekszego nasilenia szybciej srednio o 2 dni (5 w poroOwnaniu
do 7 dni) (101). W innych badaniach respiratoroterapi¢ stosowano 2 razy czgsciej u osob, u
ktérych czas od poczatku objawow do najwiekszego nasilenia dolegliwosci byt krotszy niz 5
dni (86,104). Wedlug Netto i wsp. chorzy wentylowani mechanicznie, u ktorych choroba
szybciej postepowata tzn. osiggala maksymalne objawy w czasie krotszym niz 3 dni,
prezentowali gorsza sprawnos$¢ ruchowsg przy wypisie ze szpitala (92). Podobne wyniki
otrzymano w niniejszej rozprawie, chociaz nie byly istotne statystycznie. Dzieci, u ktoérych
postep choroby byt gwaltowny czesciej miaty zaburzenia oddychania, wymagaly
respiratoroterapii, rozwijaly porazenie 4-konczynowe, a finalnic ich hospitalizacja byta
dluzsza. Powyzsze dane wskazuja, ze u dzieci u ktorych GBS rozwija si¢ szybko nalezy
spodziewa¢ si¢ niewydolnosci oddechowej i wezesnie rozwazy¢ przekazanie ich do osrodka
wyzszej referencji z dostgpem do oddziatu intensywnej terapii. Gwattowny postep choroby
moze by¢ tez wskazaniem do zastosowania plazmaferezy, ktora szybko hamuje rozwdj

objawoOw.

5.6. Zalezno$¢ miedzy porazeniem nerwow czaszkowych a przebiegiem Kklinicznym
GBS
Opracowania naukowe wykazatly, ze obecno$¢ porazenia nerwdéw czaszkowych ma
niekorzystny wpltyw na przebieg GBS (86,92,96,100-102,105,106). Z badania Netto i wsp.
wynika, ze pacjenci poddawani respiratoroterapii, ktorzy prezentowali zaburzenia funkcji
nerwow czaszkowych mieli gorszg sprawnos¢ ruchowa w momencie wypisu ze szpitala (92).
Co cickawe, inni badacze dowodzili, ze chociaz chorzy z tego typu objawami czeSciej
wymagali wentylacji mechanicznej to ostateczne rokowanie co do sprawnosci fizycznej nie
byto u nich gorsze (107). Takie wnioski wyciggnigto rowniez podczas opracowywania skali
mEGOS, gdzie nie stwierdzono korelacji migdzy omawianym porazeniem a

niepetnosprawnoscia ruchowg prezentowang przez pacjentdw 6 miesigcy po przechorowaniu

GBS (82,33).

Badania dotyczace dzieci sg nieliczne. Wspominane juz opracowanie saudyjskie
autorstwa Asiri 1 wsp. ujawnito jednak mniej pozytywne wyniki. Dzieci z porazeniem nerwu
twarzowego (75%) lub nerwéw gatkoruchowych (71%) cze$ciej mialy niedowtady 60 dni po
wypisaniu ze szpitala (90). Inni badacze skupili si¢ na odpowiedzi na pytanie czy porazenie
nerwoéw czaszkowych wplywato na zastosowanie wentylacji mechanicznej. W tym celu

przebadano ponad 300 dzieci w Iranie 1 stwierdzono, ze 20,4% pacjentow prezentujacych
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dysfunkcj¢ w zakresie nerwoéw czaszkowych wymagalo zastosowania respiratoroterapii,
podczas gdy u chorych z prawidlowa czynnos$cig tych nerwow odsetek ten wynosit tylko
2,5% (89). Réwniez analiza litewska autorstwa Giingdra i wsp. oraz chinska Lou i wsp.
potwierdzity, iz tego typu porazenie niekorzystnie wptywa na rokowanie u dzieci jaki i u
dorostych (88,108). Postep choroby byt w tym przypadku szybszy, niedowtady byty bardziej
nasilone oraz cz¢sciej dochodzito do niewydolnosci oddechowej (108). Przeprowadzona w
niniejszej pracy analiza wykazata, ze porazenie nerwow czaszkowych jednoznacznie
pogarszato przebieg GBS. Stwierdzono, ze istotnie zwigksza ono ryzyko niewydolnosci
oddechowej 1 porazenia 4-konczynowego. Pozwala to na sformulowanie zalecenia, ze
pacjenci z GBS, u ktorych obserwuje si¢ porazenie nerwdéw czaszkowych wymagaja
szczegolnie intensywnego nadzoru, poniewaz rokowanie co do przebiegu choroby i odlegltych

nastepstw jest niepewne.

5.7. Zalezno$¢ miedzy NLR a przebiegiem klinicznym GBS

Zgodnie z najnowszymi badaniami stosunek liczby neutrofili do limfocytow we krwi
obwodowej jest markerem nasilenia reakcji zapalnej i cigzkoSci przebiegu choroby. Jego
warto§¢ moze by¢ podwyzszona w procesach zapalnych nawet bez znacznego wzrostu
catkowitej wartos$ci leukocytozy we krwi (109). Opisano jego znaczenie u pacjentow w
cigzkim stanie klinicznym, jak réwniez wykorzystanie go jako czynnika prognostycznego
leczenia  nowotworé6w i  S$miertelnoSci  pacjentow  poddawanych  zabiegom
kardiochirurgicznym (110-116). NLR jest fatwo dostepnym wskaznikiem, poniewaz do jego
oznaczenia wystarczy znajomo$¢ morfologii krwi z rozmazem. Literatura zawiera rdwniez
opisy szerokiego zastosowania tego wskaznika w grupie pacjentéow pediatrycznych (117—
121). Uzyto go miedzy innymi do diagnozowania ostrego zapalenia wyrostka robaczkowego
u dzieci z bolem brzucha. Ujawniono, ze jego warto$¢ byta wyzsza u oséb z tym
rozpoznaniem (122). Znalazt on réwniez zastosowanie w okreslaniu etiologii zapalenia pluc —
w przypadku infekcji bakteryjnej byt wyzszy niz w wirusowej (122). W chorobie
Kawasakiego NLR wicksze Iub rowne 5 wskazuje na ryzyko opornosci na terapie IVIG (123).
NLR jest nowym wskaznikiem, wigc brakuje mu norm referencyjnych. W Danii przebadano
krew prawie 32 tysigcy 0sob i okreslono nastepujace wartosci norm: dla wieku 0 - 17 lat —
0,30 do 3,76, 18 - 75 lat — 0,74 — 4,94, powyzej 76 lat — 0,89 — 8,80 (124). Z kolei naukowcy
z Seulu na podstawie badan ponad 12 tysiecy probek krwi osob zdrowych okreslili §rednie
NLR na poziomie 1,65, przy czym dla kobiet wynosito 1,66, a dla me¢zczyzn 1,63 (125).
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Naukowcy nie sg zgodni co do zwigzku tego parametru z przebiegiem GBS. Huang i
wsp. dowiedli, ze wartos¢ NLR byta wyzsza u dorostych z cigzkim przebiegiem choroby —
wynosil on co najmniej 3,05 (126) Czegs¢ badaczy nie wykazala jednak takiej zaleznoSci
(127,128). Jego warto$¢ byla jedynie wieksza w przypadku uszkodzenia o charakterze
demielinizacyjnym (128). Inne publikacje naukowe wskazaly na znaczenie NLR jako
wskaznika odleglego rokowania. U chorych, ktorzy dtuzej odzyskiwali sprawnos$¢ ruchowa
stwierdzono utrzymywanie si¢ jego wyzszego poziomu do pdt roku po przechorowaniu
(96,109,129). W grupie pacjentéw pediatrycznych, ktorych funkcja ruchowa byta gorsza NLR

byt podwyzszony jedynie w 3 miesigcu po zakonczeniu hospitalizacji (129).

Wsrod dzieci omawianych w niniejszej pracy parametr ten miat warto$¢ $rednig 3,001.
Byt wyzszy u chorych, u ktérych rozpoznano porazenie 4-konczynowe — S$rednia warto$é
wynosita 3,65. Nizszy natomiast u tych, ktérzy prezentowali objawy niewydolnos$ci
oddechowej. Wyniki nie byly istotne statystycznie. Podobnie jak u czg$ci badaczy nie

stwierdzono jednoznacznego zwiazku NLR z ewolucja kliniczng GBS u dzieci.

5.8. Zalezno$¢ miedzy LMR a przebiegiem klinicznym GBS

Stosunek liczby limfocytéw do monocytéw w surowicy jest biomarkerem stuzacym do
oceny nasilenia procesu zapalnego, podobnie jak NLR. Im wyzszy jego poziom tym lepsze
rokowanie. Literatura donosi 0 jego zastosowaniu w onkologii, m.in. w przypadku raka
prostaty, zotadka, ptluc, chtoniaka Hodgkina (130-132). Dowiedziono roéwniez, ze stan
neurologiczny chorych po krwawieniu $§rédmézgowym byl lepszy przy wyzszej wartosci
LMR (133). Takze pacjenci z bardziej rozlegtym udarem moézgu mieli LMR nizszy niz 2,99
(134). U pacjentéw pediatrycznych omawiany wskaznik stosowano jedynie w diagnostyce

infekcji rotawirusowej i grypy (135,136).

W grupie dzieci analizowanej w ramach niniejszej pracy LMR mialo warto$¢ wyzsza
u chorych z zaburzeniami oddychania i niedowladem 4-konczynowym. Wyniki byly wigc
odwrotne niz w przytoczonej literaturze, lecz nie byly one istotne statystycznie. Uzyskane

dane pozwalajag wnioskowac¢, iz LMR nie jest parametrem znaczacym dla oceny dynamiki
GBS.
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5.9. Zalezno$¢ miedzy TLR a przebiegiem klinicznym GBS

Stosunek liczny ptytek krwi do limfocytow we krwi jest kolejnym markerem
zapalenia. Ma on zastosowanie m.in. w chorobach reumatologicznych, np. w diagnostyce
stanow przebiegajacych z zapaleniem naczyn. Jego warto$¢ rosnie wraz z nasileniem reakcji
zapalnej wskazujgc niekorzystny przebieg choroby. Skuteczne zastosowanie lekow
przeciwzapalnych zmniejsza jego poziom (137). Podobnie jak wczesniej omawiane wskazniki
jest on uzyteczny w onkologii. Ujawniono, iz jego wysoka warto$¢ jest czynnikiem
niekorzystnego rokowania w raku szyki macicy, jajnika, piersi, okreznicy, pecherza

moczowego czy watroby (114,138).

Badania dotyczace zalezno$ci wartosci TLR z GBS sa nieliczne, tym bardziej te
dotyczace dzieci. Jedna analiza 27 dzieci w Turcji nie ujawnita korelacji wartosci TLR z
ciezkoscig objawow ani z dlugoscig utrzymywania si¢ zaburzen neurologicznych (127).
Badania os6b dorostych dowiodly, ze bylo ono wyzsze w AIDP. Nie znaleziono jednak
zwigzku z nasileniem niedowladow (128). Ethemoglu i wsp. poroéwnali wartos¢ TLR u
dorostych 1 dzieci z GBS. Stwierdzili oni, Ze pacjenci pediatryczni mieli nizsza warto$¢
wyktadnikow zapalenia: TLR, NLR i CRP niz dorosli, ale nadal wyzszy niz osoby zdrowe
(129).

Wsroéd ocenianych dzieci warto§¢ TLR byla znamiennie wyzsza u chorych z
porazeniem 4-konczynowym. Nizsza natomiast w przypadku zaburzen oddychania 1
wentylacji mechanicznej, lecz te wyniki nie byly istotne statystycznie. Przeprowadzona
analiza jest jedng z niewielu dotyczacych dzieci z GBS, wiec niewatpliwie rola omawianego
wskaznika w ewolucji klinicznej choroby wymaga oceny w dalszych badaniach. Uzyskane
dane pozwalajag na sformulowanie wniosku, ze TLR powinien by¢ brany pod uwage w
procesie terapeutycznym pacjentow z GBS, gdyz jego wyzsza warto$¢ koreluje z nasileniem

niedowladow.

5.10. Zalezno$¢ miedzy wartoscia MPV a przebiegiem klinicznym GBS

Srednia objetos¢ piytek krwi $wiadczy o ich aktywnosci. Jest wiazana ze stanami
prozakrzepowych i zapalnymi. Shizy jako biomarker chordb sercowo-naczyniowych,
nowotworowych 1 przewleklych procesow zapalnych. Podwyzszona warto§¢ MPV jest
opisywana w schorzeniach kardiologicznych, reumatologicznych, przewleklej chorobie nerek,

cukrzycy, udarze mozgu, chorobach uktad oddechowego, pokarmowego 1 wielu
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nowotworach. Obnizona z kolei cechuje wrzodziejgce zapalenie jelita grubego, gruzlice w
fazie zaostrzenia, toczen u dorostych i niektore choroby onkologiczne. Przyktadowo osoby z
rozpoznang cukrzyca i zwigkszonym MPV majg wigksze ryzyko retinopatii, nefropatii i
ogoélnie gorsze rokowanie (139). Podwyzszong wartos$¢ MPV obserwowano rowniez w
przebiegu ostrych infekcji u dzieci. Wykazano, ze przebieg posocznicy byl $miertelny u
dzieci, u ktérych przy przyjeciu stwierdzano wyzsza MPV (140). MPV powyzej normy byta
takze wykrywana u noworodkéw z uogdlniong infekcjg (141). W dostepnej literaturze nie
odnaleziono badan na temat zwigzku tego parametru z chorobami nerwéw obwodowych. W
badanej grupie nie stwierdzono wptywu MPV na przebieg choroby. MPV nie jest wiec
parametrem istotnym dla oceny ewolucji klinicznej GBS.

5.11. Zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a przebiegiem klinicznym GBS

Biatko C-reaktywne jest markerem stanu zapalnego, ktorego stezenie ro$nie
najbardziej w zakazeniach bakteryjnych, mniej w wirusowych. Odgrywa takze role w
procesach autoimmunologicznych. W zaburzeniach wynikajacych z autoagresji CRP wigze
autoprzeciwciata 1 promuje apoptoze limfocytow B, wobec czego jego stezenie w surowicy

ro$nie (129,142).

Nie ma wielu badan oceniajacych zwigzek stezenia CRP z GBS. Z dostepnym
opracowan wynika, ze marker ten jest wyzszy u dzieci 1 dorostych z GBS niZ u osob
zdrowych (129,143). W obu grupach wiekowych chorzy mieli wyzsze stgzenie tego
parametru, jezeli ich stan kliniczny byt cigzki. U dzieci poziom CRP byt jednak nizszy niz u
dorostych (129). Tung i wsp. dowiedli, ze wyzsze CRP bylo zwigzane z gorsza sprawnoscia

ruchowa po miesigcu od rozpoznania choroby, nie korelowato natomiast z nig przy przyjeciu

(96).

W grupie przedstawionej w ponizszej pracy obserwowano zalezno§¢ CRP z
zaburzeniami oddychania — dzieci, u ktorych je stwierdzano mialy istotnie wyzsze stezenie
CRP. Ponadto wymagaty one czesciej zastosowania wentylacji mechanicznej i rozwijaty
porazenie 4-konczynowe, lecz te wyniki nie byly istotne statystycznie. Na uwadze jednak
nalezy mie¢ fakt, ze $redni poziom CRP wynosit 0,038 mg/dl, mediana 0,17 mg/dl, a wigc

byly to warto$ci zawarte w granicach normy.
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5.12. Zalezno$¢ miedzy stezeniem biatka w PMR a przebiegiem klinicznym GBS

Biatko w PMR stanowig przeciwciala, sktadniki dopeiniacza i produkty rozpadu
mieliny (144). Wykazano, ze jego stezenie rosnic w miar¢ postepu GBS (145,146).
Dowiedziono rowniez, ze koreluje ono z nasileniem objawdéw 1 stopniem progresji chordb
demielinizacyjnych, w tym w GBS (145,147,148). U chorych z wyzszym st¢zeniem biatka w
PMR gorzej byla oceniana sita mig$niowa zarowno przy przyjeciu, jak i po pot roku
(96,109,145). Nie wykazano jednak wptywu na odlegte rokowanie, co opisal Kerasnoudis i
wsp. w badaniu pacjentow po 3 latach od zachorowania (149). Nie stwierdzono réwniez
zwigzku z zastosowaniem respiratoroterapii. Chorzy poddani wentylacji mechanicznej mieli
zblizone st¢zenie biatka w PMR do tych, u ktorych nie stosowano tego leczenia ($redni 63,5
mg/dl i 66 mg/dl) (101). Podobne wnioski ptynety z pracy autorstwa Lou i wsp. na grupie
ponad 100 dzieci (88).

W grupie badanej w niniejszej rozprawie stwierdzono istotng statystycznie zaleznosc¢
migdzy stezeniem biatka w PMR a zastosowaniem respiratoroterapii. Dzieci wymagajace
wentylacji mechanicznej mialy ponad 2 razy wyzsze stezenie omawianego parametru -
srednio 243,25 mg/dl, podczas gdy pozostali pacjenci $rednio 111,537 mg/dl. U chorych
prezentujacych zaburzenia oddychania i porazenie 4-konczynowe takze wykazano wigksze
stezenie biatka w PMR. Ponadto dlugos¢ hospitalizacji rosta wraz ze stezeniem tego
parametru. Wymienione wyniki nie byty jednak istotne statystycznie. Analizowane dane
pozwalaja na wyciagniecie wniosku, ze im wyzsze stezenie biatka w PMR tym ciezszy
przebieg kliniczny GBS. Dzieci w wysokim stezeniem omawianego wskaznika powinny by¢
kierowane do osrodka z dostepem do oddzialu intensywnej terapii oraz stacji dializ, gdyz
nalezy u nich rozwazy¢ leczenie w oparciu o plazmafereze, ktora daje szybsze efekty

terapeutyczne niz IVIG.

5.13. Zalezno$¢ miedzy obecnoscig przeciwcial przeciwko CMV w klasie IgM w
surowicy a przebiegiem klinicznym GBS
Etiologi¢ infekcji poprzedzajacych GBS wsrod badanych dzieci wykryto u jednej
czwartej z nich. Jest to duzy odsetek w poréwnaniu z danymi amerykanskimi podajacymi
warto$¢ jedynie 3,5% chorych (150). Najczesciej rozpoznawanym patogenem byt CMV.
Przeciwciat anty-CMV w klasie IgM ujawniono u 12,5% dzieci w omawianej grupie. Jest to

wirus powszechnie wystepujacym w srodowisku. Zakazone jest ok. 50% spoteczenstwa, a w
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grupach o nizszym statusie socjoekonomicznym az do 80%. Najczesciej infekcja przebiega
bezobjawowo. Rzadziej przyjmuje posta¢ zespolu mononukleozopodobnego. Mozliwa jest
infekcja wrodzona (151). Znany jest zwigzek CMV z GBS. Tego typu zakazenie poprzedza
od 8% do 12,5% przypadkow zespotu (152,153) Przeglad literatury dowiodl, ze GBS
zwigzany z CMV byl u dzieci rzadszy niz u dorostych i1 charakteryzowat si¢ ci¢zszym
przebiegiem. Cze$ciej dochodzito do porazenia nerwoéw czaszkowych oraz niewydolno$ci
oddechowej (152-154). Vissera i wsp. podali, ze chorzy ze $wiezg infekcja CMV wymagali
respiratoroterapii w 65%, osoby zakazone C. jejuni w 44%, a pozostali pacjenci w 37% (155).
Ponadto okres zdrowienia byt dluzszy niz w przypadku innych patogenow (152,153).
Walgaard i wsp. oraz Visser i wsp. stwierdzili, ze §wieza infekcja CMV poprzedzajaca
objawy GBS pogarszata rokowanie odnosnie sprawnosci ruchowej (83,156). Odmienne
wyniki przedstawit Kuwabara 1 wsp., wedlug ktorych nie korelowala ona z szybkoS$cig
powrotu do zdrowia (157). Podobnie duze badanie na prawie 400 pacjentach w ramach
Erasmus GBS Outcome Score nie ujawnito zwigzku miedzy zakazeniem CMV a sprawnoscia

pacjenta p6t roku po zachorowaniu (82).

Wsréd dzieci badanych w niniejszej rozprawie przebieg GBS u pacjentow, ktérzy
przebyli infekcje CMV nie réznil si¢ istotnie od pozostatych. Zadne z nich nie wymagato
respiratoroterapii. Wpltyw na uzyskane wyniki miata zapewne mata liczba 0os6b poddanych

analizie, ktora wynosita jednie 5 dzieci.

5.14. Zalezno$¢ miedzy obecnoscig przeciwcial przeciwko gangliozydom w

surowicy a przebiegiem klinicznym GBS

Gangliozydy odgrywaja bardzo wazng role¢ w uktadzie nerwowym. Chemicznie s3 to
glikosfingolipidy zawierajace przynajmniej jedng czasteczke kwasu sjalowego. Zalicza si¢ do
nich prawie 200 zwiazkéw. Sa zaangazowane w tworzenie tratw lipidowych razem z
cholesterolem 1 sfingomieling. W strukturach tych zakotwiczone sg bialka regulujace
najwazniejsze procesy komorkowe, jak wzrost, roznicowanie i przenoszenie sygnalow. Same
gangliozydy takze moga by¢ receptorami m.in. dla wirusow 1 bakterii oraz uczestniczy¢ w
komunikacji miedzykomérkowej. Zmiany profilu gangliozydow skutkujg powaznymi
zaburzeniami wystepujacymi w licznych chorobach ukladu nerwowego. Nazewnictwo
gangliozydow opiera si¢ na oznaczeniu literowym i cyfrowym. Litera G oznacza gangliozyd.
M, D, T sg skrotami od stow mono-, di-, tri- i definiujg liczbe reszt kwasu sjalowego. Cyfra

mowi o kolejno$ci migracji w chromatografii cienkowarstwowej. W ukladzie nerwowym
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dominujg zwiazki GM1, GDla, GD1b, GT1b. Sg one zlokalizowane zar6wno w blonach
komorkowych aksondéw jak i komorek gleju tworzacych ostone mielinowa. Ich najwigksza
liczba wystepuje w przewezeniach Ranviera, ktorych funkcja jest wzmocnienie impulsow
sygnalu nerwowego. Niektore drobnoustroje chorobotworcze w wyniku mimikry
molekularnej wytworzyly na swojej powierzchni lipopolisacharydy wykazujace podobienstwo
do gangliozydéw. Dzigki nim unikaja one ataku uktadu odpornosciowego zakazonej osoby.
Przykladami stanow, ktorych etiologia jest zwigzana z infekcjami sa: cukrzyca typu 1 i
infekcja wirusami Coxsackie, choroba Hashimoto i wirus zapalenia watroby typu C oraz
omawiany GBS (24). Zbadano, ze C. jejuni ma na swej powierzchni lipooligosacharydy
nasladujace gangliozydy GM1 i GDla (19). W konsekwencji wytwarzane sg przeciwciata
przeciwko gangliozydom w klasie IgG, IgM lub obu. Sg one wykrywane nawet u 60%
chorych z GBS, co czyni je waznym markerem tej choroby (158). Wpltyw autoprzeciwciat
przeciwko gangliozydom na rozwdj choroby znalazt potwierdzenie w badaniach na

zwierzetach - podanie przeciwciat anty-GD1b kréolikom wywotato objawy neuropatii (18).

Kuwabara i wsp. opisali pacjentow chorych na GBS z dodatnimi przeciwcialami anty-
GM1 w klasie 1gG (157,159). Jedna czgé¢ z nich zdrowiata znacznie szybciej niz chorzy bez
tych przeciwcial. Druga natomiast duzo wolniej — 5 na 19 os6b nie odzyskata zdolnosci
samodzielnego chodzenia po 6 miesigcach od przechorowania, podczas gdy wszyscy pacjenci
seronegatywni byli juz na tyle sprawni po tym czasie (159). P6zniejsze badania Koga i wsp.
ujawnity, ze przebieg GBS zalezny jest od podklasy 1gG anty-GM1. IgGl pogarsza
rokowanie co do odzyskania sprawnosci ruchowej, natomiast 1gG3 poprawia (160). Inne
badanie autorstwa Dourado i wsp. wskazato, ze obecno$¢ omawianych przeciwciata nie
wplywala na cze¢sto$¢ zastosowania wentylacji mechanicznej, jak 1 na szybko$¢ odzyskiwania
sprawnosci ruchowej (161). Naukowcy holenderscy opracowujacy skale EGOS réwniez nie
znalezli zwiazku migdzy przeciwciatami anty-GM1 i anty-GD1a a samodzielnym chodzeniem
6 miesigcy po przechorowaniu (82). Takze Zhang i wsp. dowodzil, ze obecnos$¢ przeciwciat
anty-GM1 i anty-GQlb nie wplywa na ocen¢ sily migsniowej pacjenta pod koniec
hospitalizacji (99).

Badanie w kierunku przeciwcial przeciwko gangliozydom w surowicy wykonano u
75% dzieci w zebranej bazie. Wykryto je u 23,3% o0s6b przebadanych (n=7, 17,5% ogdtu).
Analiza ich wptywu na przebieg GBS data rozbiezne dane. Na granicy istotnosci statystycznej
znalazla si¢ zalezno$¢ z wystapieniem porazenia 4-konczynowego (p=0,08). Wystepowalo
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ono rzadziej u osob, u ktorych stwierdzono obecno$¢ przeciwcial przeciw gangliozydom.
Sporadycznie obserwowano u nich zaburzenia oddychania, lecz cz¢Sciej wymagaty one
respiratoroterapii. Wyniki te nie byly jednak istotne statystycznie. Mozliwe, ze tak jak
ujawnita wspomniana publikacja autorstwa Koga i1 wsp. uzyskane dane sa zwigzane z
obecno$cig odmiennych podklas przeciwciat (160). Typowanie ich nie jest jednak obecnie
szeroko dostgpne. Czgstsze wykonywanie tego badania umozliwitoby w przysztosci
skuteczniejsza analize wptywu obecnosci omawianych przeciwciat na ewolucje kliniczng

GBS.

5.15. Zalezno$¢ miedzy dominujacym typem uszkodzenia nerwow w badaniu
elektroneurofizjologicznym a przebiegiem klinicznym GBS
Jak dotad naukowcy nie sa zgodni co do zwigzku typu uszkodzenia neuronow z
ewolucja kliniczng i rokowaniem w GBS (98). Literatura dostarcza wielu, czesto sprzecznych
informacji, jednak wydaje si¢, ze nie wplywa on na przebieg GBS. Kalita i wsp.
zarejestrowata cigzszy przebieg dla postaci aksonalnej — respiratoroterapii wymagata potowa
chorych dorostych z AMAN 1 tylko jedna trzecia z AIDP, chociaz rdznica statystyczna nie
byta istotna (101). Podobne dane zawarto w publikacji iranskiej (97). Analiza prowadzona we
Francji przez Duranda i wsp. ujawnita przeciwne wyniki, a mianowicie, ze to forma
demielinizacyjna zwigkszala prawdopodobienstwo wentylacji mechanicznej (162,163).
Kuwabara 1 wsp. stwierdzili, ze w AMAN powr6t do zdrowia mogt by¢ zardwno szybszy jaki
i wolniejszy niz w AIDP (157). Zhang i wsp. dowodzit z kolei, iz typ uszkodzenia neuronow

nie mial wptywu na sprawnos¢ pacjenta pod koniec hospitalizacji (99).

Naukowcy zglebiali omawiane zagadnienie rowniez w populacji pediatrycznej.
Analiza meksykanska na grupie ponad 120 dzieci pokazata, ze w cigzko$¢ objawow przy
przyjeciu i w momencie maksimum nie byla zalezna od typu uszkodzenia neuronéw (164).
Podobne wyniki uzyskano w Pakistanie (87). Naukowcy japonscy rowniez nie wykazali
roéznicy w cigzkosci objawow w tych dwoch typach GBS. Stwierdzili natomiast, iz chorzy z
uszkodzeniem aksonalnym szybciej wracali do zdrowia. Pot roku po przechorowaniu 80%
dzieci z AIDP chodzito samodzielnie, a z AMAN wszystkie. Po 2 latach reszta dzieci z AIDP
odzyskata t¢ umiejetnosé (35). Podobne wnioski plyngty z pracy pakistanskiej Chanda i wsp.,
ktorzy dowiedli, ze w przypadku formy demielinizacyjnej dzieci prezentowaly gorsza
sprawno$¢ ruchowa zaréwno przy wypisie ze szpitala jak 1 3 miesigce pozniej. Jednakze
czestos¢ wentylacji mechanicznej byta jednakowa dla AIDP i AMAN (165). W badaniach
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indyjskich obie postacie nie wykazywaly réznic w zakresie nasilenia objawoéw ani czasu
powrotu do pelnej sprawnosci (166). Z kolei analizy prowadzone w Chinach ujawnity, ze
uszkodzenie aksonalne nerwow zwigkszatlo ryzyko niewydolnosci oddechowej i
respiratoroterapii (88). Ponadto wydtuzato ono okres hospitalizacji i czas powrotu do pelnej

sprawnosci. Mimo to odlegte rokowanie byto zblizone w obu typach (167).

W badanej grupie badanie elektroneurofizjologiczne wykonano u potowy chorych,
poniewaz jest to ono trudne do przeprowadzenia u dzieci ze wzgledu na inwazyjny charakter i
konieczno$¢ wspotpracy. U 45% przebadanych pacjentow dominowalo uszkodzenie
aksonalne, ktore dawalo powazniejsze objawy. Cze¢$ciej dochodzito w jego przypadku do
zaburzen oddychania, wentylacji mechanicznej i porazenia 4-konczynowe, dluzej réwniez
trwala hospitalizacja. Co ciekawe, nawrot GBS wystapit jednak tylko u oséb z dominujgca
demielinizacjg. Uzyskane wyniki nie byly istotne statystycznie. Analiza otrzymanych danych
wykazata, ze badanie elektroneurofizjologiczne nie moze by¢ obecnie narzedziem do
ustalenia ewolucji klinicznej GBS. Jak wspomniano, badanie to jest skomplikowane w tej
grupie wickowej. W zwigzku z tym nalezy rozwazy¢ zasadno$¢ jego stosowania, gdy
diagnoza GBS zostata juz postawiona. Tego typu diagnostyka moze by¢ za to niezbgdna,
kiedy rozpoznanie nie jest pewne, poniewaz objawy nie s3g typowe, co zaprezentowano w

opisie przypadku pacjenta nr 1.

5.16. Rokowanie

GBS jest choroba, ktéra gwattownie postepuje prowadzac do ciezkiego uposledzenia
funkcji ruchowych. Powr6ét do zdrowia jest dlugotrwaly 1 wymaga intensywnej rehabilitaci,
mimo to rokowanie u dzieci jest lepsze niz u dorostych. Okoto 90% zdrowieje catkowicie, bez
zadnych nastepstw (1,168). Po ok. 9 miesigcach 75% osob wraca do stanu sprzed choroby,
21% ma tagodne objawy, ktore nie uposledzaja codziennego funkcjonowania (12). Chiopcy
zdrowiejg dituzej niz dziewczynki (1). Dzieci wymagajace wentylacji mechanicznej 2 razy
czesciej niz dorosli sg w stanie samodzielnie chodzi¢ rok po przechorowaniu (11). Jednakze
od 5 do 12% chorych nie osigga mozliwosci samodzielnego chodzenia (169). Do zgonu
dochodzi w 3-5% przypadkow, najczgsciej wskutek niewydolnosci oddechowej lub

bradykardii bedacej wynikiem zaburzen uktadu autonomicznego (2,5,169).

W niniejszej pracy nie analizowano odleglego rokowania u dzieci z GBS, poniewaz

doktorantka przeprowadzita badania na ten temat, ktére opublikowano w 2012 r. w ,,Pediatrii
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Polskiej”. Opisano 18 pacjentow, ktoérzy odpowiedzieli na pytania zawarte w ankiecie. Kazdy
z nich mogt chodzi¢ samodzielnie w ciggu pot roku od hospitalizacji, a biega¢ po roku. W
ciggu 6 miesiecy sprawno$¢ konczyn gornych odzyskato 83%. Powyzej roku utrzymywaty sie
u 58% dzieci wolniejsze bieganie, u 33% meczliwosé, u 25% konieczno$¢ wsparcia przy
wchodzeniu po schodach, u 8,3% trudnosci z dzwiganiem i u 8,3-16,6% objawy czuciowe
pod postacia mrowienia, przeczulicy i bolu konczyn. GBS powaznie zaburza funkcjonowanie
dotychczas zdrowych osdb, a powrdt do zdrowia trwa ok. roku, co jest dlugim okresem w

rozwoju dziecka (170).

Nawrotu objawow GBS doswiadcza 3-7% dorostych, nawet wiele lat po pierwszym
zachorowaniu - $rednio ok. 7 lat. Czgsciej sa to mezczyzni oraz pacjenci z formg AIDP
(5,16,171). Ponowne wystapienie choroby w pediatrii jest stwierdzane nieco rzadziej — 2,1 —
5,4% (12,172). 5% pacjentow dorostych z GBS rozwija CIDP (15). Jest to neuropatia 0
przebiegu jednofazowym lub nawrotowym, ktorej etiologia pozostaje niejasna. Objawia si¢
niedowtadem wiotkim konczyn i zaburzeniami czucia, ktére postepuja przez co najmniej 8
tygodni. Nie dochodzi do zajecia mig$ni oddechowych. Moze prowadzi¢ do postepujacego
uszkodzenia neurondw skutkujacego istotng niepetnosprawnoscia. U dzieci wystepuje rzadko
—u 1 na 300 000 osob (173,174). Rozpoznawana jest po 3,2% przypadkow GBS w tej grupie
wiekowej (12).

Dane prezentowane w ponizsze] rozprawie sg zblizone do zawartych w
pisSmiennictwie. Ponowne wystapienie objawow GBS mialo miejsce w sumie u 10%
pacjentow (n=4), przy czym u trzech czwartych z nich byt to jedyny nawrot, a jedna czwarta
(n=1) rozwingta CIDP. Stwierdzono je tylko u chtopcow i pacjentéw z postacig AIDP, jednak
te zalezno$ci nie byly istotne statystycznie. Ponadto zauwazono, ze nawrdt objawow byt
zwigzany z obecno$cig przeciwcial przeciw gangliozydom. Ponad jedna czwarta dzieci
(28,57%), u ktorych je wykryto ponownie zachorowata. Wszyscy pacjenci, u ktorych wystapit
nawrot byli seropozytywni. Dostgpna literatura nie badata omawianej zaleznosci ani u
dorostych ani u dzieci. Potrzebne sg wigc dalsze obserwacje, aby wyciaggna¢ wnioski czy ich
wykrycie jest czynnikiem niekorzystnego rokowania. Jesli sytuacje t¢ odnies¢ do innych
chorob immunologicznych, np. celiakii, to w jej przypadku chorzy z dodatnimi
przeciwcialami sg poddawani diagnostyce (gastroskopia z biopsja), monitorowani i leczeni.
By¢ moze omawiani pacjenci po przechorowaniu GBS réwniez skorzystaliby na takim

postepowaniu, a w przysztosci mogliby otrzymac¢ odpowiednie leczenie.
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Zagadnienie wynikéow leczenia GBS w zaleznosci od metod terapeutycznych
doktorantka poruszyla juz w pracy, ktorej jest wspdtautorka opublikowanej na tamach
,Polskiego Przegladu Neurologicznego” w 2012 r. W badanej populacji 81% dzieci, u
ktorych zastosowano PE miato porazenie 4-konczynowe 1 50% tych, ktorym podano IVIG.
Mimo, ze w grupie leczonej w oparciu o PE dzieci mialy powazniejsze objawy to spedzilty w
szpitalu tylko o 3,93 dnia wigcej (24,18 dnia vs. 20,25). Pozwolito to na sformulowanie
wniosku, iz efektywno$¢ PE byla wigksza (175). Podobne obserwacje ptyna z analizy
zawartej w niniejszej rozprawie. Chorzy, u ktorych prowadzono PE 3,7 razy czeSciej
prezentowali porazenie 4-konczynowe (66,7% vs. 18,2%). Takze wszyscy pacjenci, ktorzy
wymagali respiratoroterapii byli leczeni ta metoda i stanowili prawie jedna piata (22,5%) tej
grupy. Pomimo tak zaawansowanych objawow ich hospitalizacja trwata dtuzej jedynie o 5,9
dnia (22,5 dnia vs. 16,6).

5.17. Przypadki kliniczne
5.17.1. Przypadek 1

Chlopiec 3-letni zostat przekazany do Kliniki Chordéb Zakaznych i Neurologii
Dziecigcej z powodu ostrego niedowtadu wiotkiego 4-konczynowego. Dziecko byto
dotychczas zdrowe, z niepowiktanym wywiadem okotoporodowym. W okresie 2-3 miesiecy
przed chorobg pacjent zostat 3-krotnie uktuty przez kleszcza. Kilka dni przed hospitalizacja
prezentowal objawy ostrego niezytu zotadkowo-jelitowego, a 3 tygodnie wczeSniej - 0strej
infekcji goérnych drog oddechowych. 2 dni przed przyjeciem do szpitala rodzice obserwowali
zaburzenia réwnowagi I utykanie na lewa konczyne dolng. W dniu przyjecia wystapito
opadanie powieki oka prawego. Kolejnego dnia dotaczylo si¢ opadanie drugiej powieki, a po
2-3 godzinach zmniejszenie napig¢cia migsni szyi utrudniajace utrzymanie glowy w pozycji

pionowe;.

W chwili przyjecia do Kliniki dziecko bylo w stanie ogélnym ci¢zkim, cierpiace,
skarzylo si¢ na bole konczyn dolnych. Badanie neurologiczne wykazato niedowtad wiotki 4 —
konczynowy, bardziej nasilony po lewej stronie, zniesienie odruchow kolanowych i
skokowych, opadanie obu powiek, asymetri¢ napigcia podniebienia migkkiego, objawy
oponowe byty ujemne. Ponadto stwierdzono mowe nosowa, potykanie pozostawato sprawne.
W wykonanych badaniach laboratoryjnych stezenie CRP bylo nieznacznie powyzej normy
(1,36 mg/dl), parametry morfologii byty prawidtowe. Pobrano PMR drogg naklucia
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ledzwiowego - w badaniu ogolnym nie stwierdzono odchylen od normy: Le 1/mcl, Er 1/mcl,
biatko 18 mg/dl, glukoza 74 mg/dl, ptyn bezbarwny, przejrzysty, odczyn Pandy’ego i Apelta
ujemny. W badaniu mikrobiologicznym krwi, wymazéw z nosa i gardta nie wyhodowano
patologicznej flory bakteryjnej. W surowicy ujawniono material genetyczny EBV. Nie
wykazano obecnosci przeciwcial przeciwko gangliozydom, receptorom dla acetylocholiny,
toksyny botulinowej ani przeciwcial B. burgdorferi. Przeprowadzono badanie moczu na
obecnos$¢ kwasu wanilinomigdalowego i1 dopaminy — metabolitow wykrywanych w
przypadku nerwiaka zarodkowego. Uzyskane wyniki byly prawidlowe. Z powodu
przyspieszonej pracy serca odbyta si¢ konsultacja kardiologiczna. Wykonano EKG, ktore
ujawnito tachykardi¢ i niemiarowos$¢ zatokowg. Z uwagi na niejasny wywiad, co do zatrucia
jadem kietbasianym pobrano surowice pacjenta celem przeprowadzenia proby biologicznej -
wynik byl negatywny. Wysunieto podejrzenie miastenii i wykonano probe z Polstygming

obserwujac przejsciowa poprawe sity migsniowe;.

W 4. dobie hospitalizacji stan pacjenta ulegt pogorszeniu. Chtopiec skarzyt si¢ na
ostabienie wszystkich migséni i ich bolesnos¢. Badanie przedmiotowe wykazato tachykardie i
nasilong potliwo$¢. Sita migsniowa konczyn gornych i dolnych byla znacznie obnizona,
stwierdzono brak odruchéw kolanowych i skokowych, a takze ostabienie odruchéw z migsénia
dwuglowego i trojglowego ramienia oraz z mig$nia ramienno-promieniowego. Odstawiono
blokery acetylocholinoesterazy. Ponownie pobrano PMR, w ktorym stwierdzono: Le 60/mcl,
Er 1/mcl, biatko 92 mg/dl, glukoza 66 mg/dl, ptyn bezbarwny, przejrzysty, odczyn
Pandy’ego i Apelta ujemny.

Przeprowadzono badanie elektroneurofizjologiczne. Opisano §ladowe przewodzenie
ruchowe bez istotnych zaburzen predkosci, natomiast przewodzenie czuciowe bylo
prawidlowe. Proba nuzliwosci nie wykazala zaburzen transmisji nerwowo-mig¢sniowej. W
podsumowaniu badania stwierdzono, iz stan odpowiada najbardziej aksonalnej ostrej

polineuropatii ruchowej jak w MFS.

Kontrolne badanie ptynu moézgowo-rdzeniowego wykonane po 11 dniach wykazato
rozszczepienie biatkowo-komoérkowe: Le 8/mcl, Er 550/mcl, biatko 110 mg/dl, glukoza 75
mg/dl, pltyn bezbarwny, przejrzysty. W badaniu ENG przeprowadzonym po 13 dniach
opisano dyskretng poprawe przewodzenia ruchowego ze spadkami przewodzenia,

przewodzenie czuciowe pozostato prawidtowe.
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W postepowaniu medycznym zastosowano IVIG, antybiotykoterapi¢ (cefotaksym,
penicylina krystaliczna), leki przeciwwirusowe (acyklowir), sterydoterapi¢ systemowg oraz

rehabilitacje ruchowg. Uzyskano poprawe stanu ogolnego.

Pacjent opuscit Klinikg po 20 dniach hospitalizacji. W dniu wypisu byt w stanie
wyroOwnanym, ni¢ zglaszal dolegliwosci bolowych. Nadal utrzymywaly sie niedowlady
konczyn goérnych i dolnych, nie stwierdzato si¢ odruchow kolanowych 1 skokowych,
ostabione byly odruchy z migs$nia dwugltowego i trdjglowego ramienia oraz z migsnia
ramienno-promieniowego. W zakresie nerwow czaszkowych w dalszym ciggu obserwowano
opadanie powiek, ale o mniejszym nasileniu, napigcie podniebienia migkkiego byto
symetryczne, kontrolna glowy ulegta poprawie. Dziecko przekazano do szpitala najblizszego

miejsca zamieszkania celem kontynuacji leczenia i rehabilitacji.
Komentarz:

Przypadek odzwierciedla trudnosci diagnostyczne w rozpoznaniu GBS u dzieci. U
opisanego pacjenta objawy postepowaly gwattownie. Poczatkowo wystapil typowy,
wstepujacy niedowlad wiotki konczyn dolnych i brak odruchow $ciggnisto-okostnowych w
badaniu przedmiotowym. Dotgczyla si¢ ataksja bedaca wynikiem zaburzonej priopriocepcji.
Nastepnie obserwowano opadanie powiek charakterystyczne dla MFS. Chlopiec przejawiat
rowniez cechy porazenia opuszkowego, co jak wspomniano jest do$¢ czeste u dzieci w
poréwnaniu z dorostymi. Zglaszat takze dolegliwosci bolowe konczyn. Podczas hospitalizacji
wystapily ponadto zaburzenia czynnosci uktadu autonomicznego pod postacig tachykardii.
Podejrzewajac neuroinfekcje lub GBS pobrano PMR do analizy. Uzyskano wynik
prawidtowy, co jest czeste w pierwszym tygodniu trwania GBS. Nie wykazano rowniez
obecnosci przeciwciat przeciw gangliozydom, wobec czego kontynuowano diagnostyke
roznicowa. W badaniu moczu nie wykryto obecnosci metabolitow charakterystycznych dla
nerwiaka zarodkowego. Wysuni¢to podejrzenie miastenii i wlaczono do leczenia bloker
acetylocholinoesterazy. Po przejsciowej poprawie obserwowano naglte pogorszenie stanu
ogblnego pacjenta. Wykonano ponownie badanie PMR. Stwierdzono wzrost liczby
leukocytow 1 stezenia biatka. Podejrzewajac neuroinfekcje wilaczono antybiotykoterapie,
leczenie przeciwwirusowe 1 sterydoterapi¢. Diagnostyke poszerzono jednak o badanie ENG,
ktore w tym przypadku bylo rozstrzygajace. Opisano zmiany o typie polineuropatii
aksonalnej. W 11. dobie powtérzono analizg¢ PMR. Badanie to ujawnilo klasyczne
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rozszczepienie biatkowo-komoérkowe. Jak wynika z zaprezentowanego przypadku,
diagnostyka GBS bywa trudna, a ostateczne rozpoznanie wymaga wykonania powtornej

analizy PMR w kolejnych dniach choroby.

5.17.2. Przypadek 2

Chtopiec 6-letni zostat przekazany do Kliniki Choréb Zakaznych 1 Neurologii
Dziecigeej z Kliniki Anestezjologii i Intensywnej Terapii po operacji metoda Morrow'a
przeprowadzonej z powodu kardiomiopatii przerostowej z zawezeniem drogi odptywu z lewej
komory i niedomykalno$cig zastawki mitralnej III stopnia. Przebieg pooperacyjny obcigzony
byl naglym zatrzymaniem krazenia. Pacjent wymagal zastosowania pozaustrojowej
oksygenacji membranowej (z ang. extracorporeal membrane oxygenation, ECMO) przez 2
doby. W 7 dobie po zabiegu u chlopca wystgpily napady drgawek, ktére opanowano
dozylnym wlewem walproinianu sodu. Na podstawie wykonanego badania MR glowy bez
kontrastu wysunig¢to podejrzenie udaru niedokrwiennego w obrgbie pojedynczego zakretu
ptata czotowego. MR rdzenia kregowego w odcinku szyjnym nie wykazat nieprawidtowosci.
Stan dziecka ulegal poprawie. Stopniowo obcigzano pacjenta oddechem i ekstubowano w 13.
dobie po operacji. Stwierdzono wowczas wiotkie porazenie 4-konczynowe, ostabienie mimiki
twarzy, wysitek oddechowy, a w badaniu przedmiotowym brak odruchéw kolanowych,
skokowych, z mig$nia dwuglowego 1 trojgtlowego ramienia oraz z mig¢snia ramienno-
promieniowego. Z powodu narastania zaburzen oddychania chlopiec ponownie wymagal
zastosowania respiratoroterapii w kolejnej dobie. Podejrzewajac neuroinfekcj¢ pobrano PMR.
Badanie ogélne ptynu ujawnilo rozszczepienie biatkowo-komorkowe: Le 2/mcl, Er 15/mcl,
biatko 570 mg/dl, glukoza 95 mg/dl, ptyn bezbarwny, przejrzysty. Rozpoznano GBS i
rozpoczgto PE (wykonano 6 zabiegow). W zwiazku z niewielka poprawa stanu klinicznego
pacjenta w efekcie przeprowadzonych PE, podjeto decyzje o kontynuowaniu terapii GBS z
zastosowaniem [IVIG. Uzyskano poprawg stanu chlopca w postaci ustgpienia zaburzen
oddychania. W 33. dobie od operacji, dziecko rozintubowano. W ramach diagnostyki GBS
wykonano MR odcinka ledzwiowo-krzyzowego rdzenia kregowego, w ktorym uwidoczniono
po podaniu $rodka kontrastowego wzmocnienie wszystkich nici ogona konskiego, bardziej
nasilone w obrebie korzeni przednich (ryc. 29 — 32). Badanie elektroneurofizjologiczne
ujawnilo masywne uszkodzenie aksonalne z komponenta demielinizacyjng w obrebie nerwow
ruchowych konczyn. W wyniku intensywnej rehabilitacji obserwowano stopniows,
systematyczng poprawe stanu ogolnego dziecka wraz z ustgpowaniem objawdéw 4-
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konczynowego porazenia wiotkiego. W dniu wypisu pacjent nie chodzit samodzielnie, ale
siedzial posadzony, poruszal konczynami goérnymi w stawach barkowych i dolnymi w
biodrowych, pozostate stawy konczyn wciaz byty nieaktywne ruchowo. Celem dalszej

intensywnej fizjoterapii zaplanowano pobyt pacjenta w o$rodku rehabilitacyjnym.

Komentarz:

Przypadek dotyczy wystapienia GBS u dziecka po operacji kardiochirurgicznej. Jest to bardzo
rzadkie powiktanie, jednak powinno zosta¢é uwzglednione w diagnostyce roznicowej
niedowtadu wiotkiego. U dziecka opisano charakterystyczne wzmocnienie pokontrastowe nici
ogona konskiego w MR odcinka l¢dzwiowo-krzyzowego rdzenia kregowego. Zdjecia z
badania przedstawiono ponizej (ryc. 29 — 32). Pomimo zastosowania intensywnego leczenia i
fizjoterapii do momentu wypisu ze szpitala pacjent odzyskal sprawno$¢ jedynie w niewielkim

zakresie.
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Rycina 29. MR odcinka ledzwiowo-krzyzowego rdzenia kregowego w sekwencji T1-zaleznej bez
kontrastu, projekcja strzalkowa. Przed podaniem kontrastu widoczna prawidlowa budowa rdzenia
kregowego.
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Rycina 30. MR odcinka ledzwiowo-krzyzowego rdzenia kregowego w sekwencji T1-zaleznej z kontrastem,
projekcja strzalkowa. Po podaniu kontrastu widoczne pogrubienie nici ogona konskiego, ktore wskazano
strzalka.
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Rycina 31. MR odcinka ledzwiowo-krzyZzowego rdzenia kregowego w sekwencji T1-zaleznej bez
kontrastu, projekcja czolowa. Przed podaniem kontrastu widoczna prawidlowa budowa rdzenia
kregowego.
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Rycina 32. MR odcinka ledzwiowo-krzyzowego rdzenia kregowego w sekwencji T1-zaleznej z kontrastem,
projekcja czolowa. Po podaniu kontrastu widoczne pogrubienie nici ogona konskiego, ktére wskazano
strzalka.
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6. PODSUMOWANIE WYNIKOW BADAN

Na podstawie przeprowadzonej analizy ustalono markery przebiegu klinicznego GBS
u dzieci (tab. 74).

Czas hospitalizacji pacjentow byt tym dluzszy, im wyzsze bylo stezenie CRP w

surowicy krwi, biatka w PMR i szybszy postep choroby.

Zaburzenia oddychania stwierdzano czeSciej U dzieci z porazeniem nerwow
czaszkowych (47,37%) oraz u pacjentow z wyzszym stezeniem CRP. Wszyscy chorzy, ktérzy
mieli trudnos$ci z oddychaniem lub/i wymagali respiratoroterapii prezentowali rowniez

porazenie nerwOw czaszkowych.

Dzieci z wyzszym stg¢zeniem CRP w surowicy krwi cze$ciej] wymagaty wentylacji
mechanicznej. Stezenie biatka w PMR bylo u nich réwniez ponad 2 razy wyzsze niz u

chorych nie wymagajacych tej formy leczenia.

Wystapienie porazenia wiotkiego 4-konczynowego miato zwigzek z wartoscig TLR,
ktéra byta 1,29 razy wyzsza u dzieci z tym zaburzeniem w stosunku do pozostatej grupy
pacjentow. Powiktanie powyzsze stwierdzano takze cze$ciej u chorych z porazeniem nerwéw
czaszkowych (63,16%) i wysokim stezeniem CRP. U dzieci z porazeniem 4-konczynowym

rzadko wykrywano przeciwciata przeciw gangliozydom.

Nawrot GBS byl zwigzany z obecnoscig przeciwciat przeciw gangliozydom. U
wszystkich analizowanych pacjentow, u ktorych wystgpit nawr6t choroby potwierdzono

obecnos¢ przeciwciata przeciw gangliozydom w surowicy Krwi.
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Tabela 75. Markery przebiegu klinicznego GBS u dzieci

Markery Parametry przebiegu klinicznego GBS

przebieg i i

Kliniczny GBS Dhugos¢ Zaburzenia | Wentylacja Porazenie Nawrét
hospitalizacji | oddychania | mechaniczna | 4-konczynowe

Czas +

narastania

objawéw

Porazenie ++ ++ +

nerwow

czaszkowych

TLR ++

CRP ++ ++ + +

Bialko w PMR + ++

Przeciwciala + ++

przeciw

gangliozydom

Legenda: ++ - zalezno$¢ istotna statystycznie p<0,05, + - zalezno$¢ na granicy istotno$ci statystycznej p = 0,05 —

0,089.
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7. WNIOSKI

1. Przebieg GBS jest heterogenny pod wzgledem typu objawéw 1 ich ciezkosci. Choroba
postepuje szybko u znacznego odsetka pacjentow prowadzac do porazenia 4-konczynowego i
nerwow czaszkowych, zaburzen oddechowych, rzadziej niewydolnosci oddechowe;j.

2. Porazenie nerwoéw czaszkowych, wysoka wartos¢ TLR, podwyzszone stezenie CRP

surowicy krwi i biatka w PMR stanowig czynniki ryzyka ciezkiego przebiegu GBS u dzieci.
3. Pacjenci z wyzszym stezeniem CRP sg hospitalizowani dtuze;.

4, Zaburzenia oddychania wystepuja czesciej u chorych prezentujacych porazenie

nerwow czaszkowych oraz z wyzszym stezeniem CRP.

5. Wentylacji mechanicznej czg$ciej wymagaja dzieci, u ktorych funkcja nerwow

czaszkowych jest nieprawidlowa oraz z wyzszym stezeniem biatka w PMR.

6. Porazenie 4-konczynowe stwierdzane jest czes$ciej u osob, u ktorych wykazano wyzsza

wartos¢ TLR.
7. Nawrdt GBS jest zwigzany z obecnoscia przeciwcial przeciw gangliozydom.

8. Badanie elektroneurofizjologiczne nie ma zastosowania w ustaleniu ewolucji
klinicznej GBS. Nie jest réwniez niezbgdne do rozpoznania choroby. Jego przeprowadzenie u
dzieci jest trudne. W zwigzku z tym mozna rozwazy¢ zasadno$¢ jego wykonania, gdy

diagnoza GBS jest pewna.

9. GBS jest choroba zagrazajaca zyciu. Dzieci z podejrzeniem zespotu powinny by¢
kierowane do o$rodka dysponujacego oddziatem intensywne;j terapii i dializ, umozliwiajacych

wykonanie PE jako najbardziej efektywnej metody leczenia.
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8. STRESZCZENIE

Wstep: GBS to ostra zapalna poliradikulopatia, ktéra cechuje heterogennos$¢ przebiegu
klinicznego, zard6wno pod wzgledem objawdw, jak i ich cigzkos$ci. Zespot wystepuje u 0,45 -
1,9 na 100000 dzieci. Jego najpowazniejsza manifestacjag jest porazenie wiotkie 4-
konczynowe i niewydolno$¢ oddechowa, ktore w 3-5% prowadza do zgonu (2,5). W leczeniu
wykorzystuje si¢ IVIG oraz PE. Wyselekcjonowanie cech wptywajacych na obraz choroby
pozwolitoby na wdrozenie odpowiedniego postepowania medycznego. \Wczesne
wytypowanie pacjentow zagrozonych cigzkim przebiegiem GBS umozliwitoby szybkie
wlaczenie leczenia, poniewaz jest ono najbardziej skuteczne na poczatku choroby. Dla
populacji 0s6b dorostych stworzono skale prognozujace cigzkos¢ przebiegu zespotu. Brakuje

jednak takich opracowan dla dzieci.

Cele badania:
1. Charakterystyka kliniczna z dzieci z rozpoznaniem GBS.
2. Analiza metod diagnostycznych GBS u dzieci
3. Ocena wplywu wybranych czynnikéw na przebieg GBS.
4. Poszukiwanie markeréw cigzkiego przebiegu GBS, w tym ryzyka wystapienia

niewydolno$ci oddechowe;.

Pacjenci, material i metody: Grup¢ badang stanowito 40 dzieci w wieku od 17 miesiecy do
17 lat 1 5 miesigcy. Analizie retrospektywnej poddano dokumentacje¢ medyczng z
uwzglednieniem wywiadu, badania przedmiotowego, wynikow badan laboratoryjnych i
elektroneurofizjologicznych. Zestawiono je z cechami przebiegu klinicznego GBS istotnymi
dla ustalenia rokowania: dtugoscia hospitalizacji, zaburzeniami oddychania, zastosowaniem
wentylacji mechanicznej, rozpoznaniem porazenia 4-konczynowego, nawrotem objawow.
Analize statystyczng przeprowadzong z uzyciem testu t Studenta dla porownania pomig¢dzy 2
grupami zmiennych ilosciowych zgodnych z rozktadem normalnym, natomiast dla danych
niemajacych rozktadu zgodnego z normalnym wykorzystano test nieparametryczny U Manna-
Whitney’a. Zmienne jakos$ciowe analizowano za pomocg testu niezaleznosci y 2 1 testu
doktadnego Fishera. Do badania zalezno$ci pomigdzy zmiennymi iloSciowymi niezgodnych z
rozkladem normalnym zastosowano wspotczynnik korelacji rangowej Rs Spearmana. Za

poziom istotnos$ci statystycznej uznano p<0,05.
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Wyniki: GBS u dzieci charakteryzuje szybki rozwdj objawdéw neurologicznych. U  40%
pacjentéw stwierdza si¢ porazenie 4-konczynowe, u 22,5% wystepuja zaburzenia oddychania,
a 10% wymaga wentylacji mechanicznej. Markery wptywajace na cigzkos¢ przebiegu
klinicznego GBS to: porazenie nerwoéw czaszkowych, wysoka warto§¢ TLR 1 stezenia CRP w
surowicy krwi oraz biatka w PMR. Dluzej hospitalizowane byly dzieci, u ktorych objawy
GBS postepowaly szybciej, z wyzszym stezeniem CRP w surowicy krwi i1 biatka w PMR.
Chorzy cze¢sciej prezentowali zaburzenia oddychania w przypadku wyzszego stezenia CRP w
surowicy krwi oraz jesli zespotowi towarzyszylo porazenie nerwoéw czaszkowych.
Nieprawidtowa funkcje nerwoéw czaszkowych stwierdzano u kazdego pacjenta, u ktorego
wystepowaly trudnosci z oddychaniem i/lub jezeli wymagal wentylacji mechanicznej.
Respiratoroterapi¢ stosowano czgsciej u dzieci z wyzszym stezeniem CRP we krwi 1 biatka w
PMR. Osoby badane z wyzsza warto$cia TLR, wyzszym st¢zeniem CRP 1 porazeniem
nerwow czaszkowych czgsciej doznawaly porazenia 4-konczynowego. Wykrycie przeciwcial
przeciwko gangliozydom w surowicy krwi wigzato si¢ z rzadszym wystgpowaniem tego
powiktania. Nawrot GBS czesciej stwierdzano u pacjentow, u ktorych wykryto omawiane

przeciwciala.

Whnioski: GBS jest choroba, ktora u dzieci szybko postgpuje prowadzac do cigzkiego
uposledzenia funkcji ruchowych. Charakteryzuje si¢ heterogennoscia pod wzgledem typu
objawow 1 ich nasilenia. Analiza wywiadu 1 wynikdw badan laboratoryjnych umozliwia
okreslenie markeréw przebiegu klinicznego zespotu. Pacjenci, u ktorych stwierdza si¢
porazenie nerwow czaszkowych, wysoka warto$¢ TLR 1 CRP w surowicy krwi oraz biatka w
PMR sa zagrozeni cigzkim przebiegiem GBS. Powinni by¢ oni §ci$§le monitorowani i pilnie
przekazani do o$rodka dysponujacego oddzialem dializ i intensywnej terapii, poniewaz

wczesne wdrozenie terapii jest najbardziej efektywne.
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9. SUMMARY

Introduction: GBS is an acute inflammatory polyradiculopathy characterized by clinical
heterogeneity, both in terms of symptom type and severity. The syndrome affects 0.45 - 1.9
per 100,000 children. The most serious manifestation is tetraplegia and respiratory failure,
which in 3-5% leads to death (2,5). The treatment is based on IVIG and PE. Definition of
factors affecting the course of the disease would allow for the implementation of appropriate
medical procedures. Early selection of patients at risk of severe symptoms would enable
prompt treatment initiation, as the therapy is most effective at the onset of the disease. So far,
scales predicting the severity of the syndrome for the adult population have been created.

However, there are little studies concerning children.
Aim:
1. Clinical characteristics of children diagnosed with GBS.
2. Analysis of diagnostic methods of GBS in children.
3. Evaluation of the impact of selected factors on the course of GBS.

4. Search for new markers allowing to identify patients at risk of a particularly severe

course of GBS including occurrence of respiratory failure.

Patients, material and methods: The study included 40 children aged 17 months to 17 years
and 5 months. The medical documentation was analyzed retrospectively, taking into account
the history, physical examination, results of laboratory and electro-physiological tests. They
were compared with the features of the course of GBS significant for the prognosis: length of
hospitalization, respiratory disorders, use of mechanical ventilation, tetraplegia, recurrence of
syndrome. Statistical analysis was carried out using the Student's t test to compare between 2
groups of quantitative variables consistent with the normal distribution, while for those not
having a normal distribution, the non-parametric Mann-Whitney U test was used. Qualitative
variables were analyzed using the y 2 test of independence or the Fisher exact test. Spearman's
rank correlation coefficient was used to investigate the relationship between quantitative
variables inconsistent with the normal distribution. The cutoff for statistical significance was
setat p <0.05.
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Results: GBS in children is characterized by a rapid development of neurological symptoms.
40% of patients have tetraplegia, 22.5% suffer from respiratory disorders, and 10% require
mechanical ventilation. Factors influencing the severity of the clinical course are: cranial
nerves palsy, high TLR and CRP in blood and high protein concentration in the cerebrospinal
fluid (CSF). Fast progression of symptoms, high serum CRP and high CSF protein
concentration were associated with longer hospitalization. Respiratory disorders were more
often in patients with cranial nerves palsy and with higher CRP concentration. All children
who had difficulty breathing and / or required mechanical ventilation presented impaired
cranial nerve function. Respirathorotherapy was initiated more frequently in patients with
higher CRP and CSF protein concentration. Children with higher TLR values, higher CRP
concentration, and cranial nerves palsy were more likely to experience 4-limb paralysis.
Detection of anti-ganglioside antibodies in the serum was associated with a lower incidence of
tetraplegia. Recurrence of GBS was only found in children who had demonstrated the

presence of these antibodies.

Conclusions: GBS is a disease that progresses rapidly in children and leads to severe
impairment of motor functions. It is characterized by heterogeneity in the type of symptoms
and their severity. The analysis of the interview and the results of laboratory tests makes it
possible to determine the clinical presentation. Patients with cranial nerve palsy, high TLR
and CRP in blood as well as CSF protein concentration are at risk of severe GBS. They
should be closely monitored and urgently transferred to a centre with a dialysis department

and intensive care unit, as early treatment is most effective.
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