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. WSTEP

1.1 Podstawowe definicje zakazen osrodkowego uktadu nerwowego

W zaleznosci od lokalizacji procesu zapalnego w obrebie osrodkowego uktadu nerwowego
(OUN) wyréznia sie zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych (ZOMR), zapalenie mdzgu (ZM) oraz
zapalenie mézgu i rdzenia kregowego. Wspotwystepowanie objawdw wynikajgcych z zajecia opon
mozgowo-rdzeniowych oraz mézgu okreslane jest zapaleniem opon mdzgowo-rdzeniowych i mézgu
(ZOMRIM).

ZOMR bedace najczestszym rodzajem zakazen OUN, definiowane jako zajecie opon mdzgowo-
rdzeniowych i przestrzeni podpajeczynéwkowe] przez proces zapalny. Termin aseptyczne ZOMR

oznacza zajecie opon mozgowo-rdzeniowych przez proces zapalny, w przypadkach, w ktérych nie
udaje sie wyizolowa¢ powszechnych bakterii z ptynu mézgowo-rdzeniowego (PMR) [1-5].
Limfocytarne ZOMR oznacza zajecie przez proces zapalny opon mdézgowo-rdzeniowych, przy

dominacji limfocytow w PMR. Przyjmuje sie, ze w wirusowych zakazeniach OUN w osadzie PMR
dominuja limfocyty, poza pierwszymi godzinami infekcji, kiedy przejsciowo mogg przewazac liczebnie
neutrofile[4]. Natomiast przewaga komdrek wielojadrzastych w PMR, uznawana jest za typowga ceche
bakteryjnych ZOMRIiM [6]. Dlatego wedtug czesci autoréw, dominacja limfocytow w PMR majaca
wskazywac na etiologie wirusowg zakazern OUN, ma by¢ dodatkowym warunkiem koniecznym do
rozpoznania aseptycznych ZOMRiM [4].

W zaleznosci na dtugosé trwania objawdw, ZOMR dzieli sie na ostre (objawy ponizej 4 tygodni),
przewlekte (objawy powyzej 4 tygodni) oraz nawracajace [4].

ZM definiowane jako zajecie parenchymy maézgu przez proces zapalny [7]. Zakazenie moze by¢
ograniczone do poszczegdlnych czesci mdzgu (ogniskowe ZM), lub moze obejmowad cate mdzgowie
(rozlane ZM)[8]. ZM zwigzane z infekcja, przebiegajace w sposdb ostry, wystepuje w dwdch
postaciach. Pierwotne, okreslane ostrym ZM, zwigzane jest z bezposrednim zajeciem mdzgowia przez
czynnik zakazny [9]. ZM wywotane bezposrednim wniknieciem czynnika infekcyjnego do parenchymy
mozgu przebiega gtdwnie w formie ostrej infekcji. Rzadko spotyka sie ZM o przebiegu podostrym i
przewlektym, a tylko sporadycznie spotyka sie nawrotowe ZM [10-12].

Natomiast druga posta¢ ZM to ostre ZM wywotane za posrednictwem reakcji immunologicznej [9].
Ostre rozsiane zapalenie mdzgu i rdzenia (ang. acute disseminated encephalomyelitis - ADEM),
nazywane takze przyzakaznym, poinfekcyjnym lub poszczepiennym ZM, spowodowane jest
nieprawidtowg reakcjg immunologiczng na czynnik immunizacyjny [8]. ADEM charakteryzuje sie
odczynem zapalnym i demielinizacjg w OUN, z wyrazng tendencjg do wystepowania zmian wokot
naczyn zylnych [13].

1.2 Epidemiologia aseptycznych ZOMRiIiM

Czestos¢ wystepowania wirusowych ZOMR u 0séb dorostych szacuje sie na 10-20/100 000/rok,
natomiast u dzieci do 700/100 000/rok. Ze wzgledu na tagodny przebieg wirusowych ZOMR, mogg to
by¢ dane zanizone. Stad tez istniejg przypuszczenia, Zze rocznie na wirusowe ZOMR zapada do
688/100 000 oséb dorostych [14,15].

Czesto$¢ wystepowania ZM u oséb dorostych waha sie pomiedzy 3,5 a 7,4 przypadkow/

100 000/rok. Natomiast u dzieci ZM wystepuje czesciej — od 10,5 lub 13,8/100000/rok do powyzej
16/100 000/rok [7,16,17]. Czestos¢ wystepowania ADEM szacowna jest na 0,4-0,8/100 000/rok,
odpowiadajac za ok. 10-15 % ostrych ZM [17,18].

Czynnik sprawczy aseptycznych ZOMRiIM zalezy od warunkéw srodowiskowych i szerokosci

geograficznej. Wirusowe ZOMR mogg wystepowac sporadycznie lub jako infekcje epidemiczne. W



klimacie umiarkowanym, w porze letniej i wczesng jesienig, dominujg zachorowania na
enterowirusowe ZOMR, wystepujgce w formie epidemii lub endemii [19]. Przyczyng sg zaréwno
wtasciwosci enterowirusdw: opornos¢ na wysokie temperatury i dziatanie kwasdw oraz sposéb
rozprzestrzeniania sie na drodze fekalno-oralnej, rzadziej drodze kropelkowej [5,20]. Sposéb
rozprzestrzeniania sie wirusa $winki drogg kropelkowg w zamknietych grupach dzieciecych,
odpowiada za wyzszg zapalnosci na tg chorobe w miesigcach zimowych.

Arbowirusy, wywotujace epidemiczne infekcje OUN, przenoszone sg przez krwiopijne stawonogi,
bedgce wektorami zakazenia. Obszar zakazen spowodowanych tymi wirusami ograniczony jest, wiec
do rejondéw Swiata korzystnych dla rozwoju komardw i kleszczy oraz organizmoéw bedacych gtownym
rezerwuarem arbowiruséw [1]. Kleszczowe ZM (ang. tick-borne encephalitis -TBE) wystepuje w
srodkowej i wschodniej Europie oraz w Azji. Japoriskie ZM (ang. Japanese encephalitis- JE) najczesciej
odnotowywane jest w krajach we wschodniej Azji. Natomiast zakazenia OUN spowodowane przez
wirus Zachodniego Nilu (ang. West Nile encephalitis -WNV) wystepujg w zachodniej Azji, Afryce,
Ameryce Pétnocnej, na Srodkowym Wschodzie oraz w $rodkowych i potudniowych czeéciach
kontynentu europejskiego [21]. Odnotowuje sie coraz czestsze wystepowanie wirusowych ZM
spowodowanych przez arbowirusy, poza miejscem ich dotychczasowej zachorowalnosci
[10,16,22,23]. Przyczyny tego zjawiska dopatruje sie zarowno w czynnikach srodowiskowych (zmiana
klimatu i podréze miedzykontynentalne ludzi, transfery organizméw bedacych rezerwuarem lub
wektorami wiruséw) oraz w wysokiej spontanicznej mutagennosci wiruséw, np. enterowirusa typu 71
(ang. enterovirus 71 -EV71) [22-24].

1.3 Patogeneza aseptycznych ZOMRiM

Podstawowg drogg wnikania wiruséw do organizmu jest uktad oddechowy, uktad pokarmowy,
skora i spojowka. Wirusy wywotujgce neuroinfekcje, dostajg sie do organizmu kazdg z tych drdg.
Drogi oddechowe stanowig wrota dla wiruséw odry, nagminnego zapalenia przyusznic, rézyczki, ospy
wietrznej i pétpasca (ang. varicella zoster virus -VZV), oraz enterowirusow: typu 70 (ang. entervirus 70
—EV70)i EV71 [1,25]. Btona Sluzowa jamy ustnej i narzgdéw moczowo-ptciowych jest miejscem
whikniecia dla wielu herpeswirusow i ludzkiego wirusa uposledzenia odpornosci (ang. human
immunodeficiency virus - HIV ). Uktad pokarmowy stanowi wrota infekcji dla enterowiruséw [24].
Arbowirusy dostajg sie do organizmu poprzez penetracje skory i tkanki podskérnej, w wyniku
ugryzienia przez stawonogi. Spojowki oczu, bedace najrzadszg drogg wnikniecia wiruséw, stanowia
miejsca wnikniecia do organizmu neurotropowego EV70.

Po dostaniu sie wiruséw do organizmu i namnozeniu sie ich w komédrkach znajdujacych sie
obok miejsca wnikniecia, nastepuje okres pierwotnej wiremii. W tym czasie dochodzi do rozsiewu
wiruséw do réznych organdw i tkanek drogg uktadu krwionosnego. We krwi wirusy moga
przemieszczad sie swobodnie w osoczu, w potgczeniu z komdrkami krwi, lub rGwnoczesnie w obu
tych uktadach. Replikacja np. wirusa Epstaina-Barr (ang. Epstein-Barr virus - EBV) zachodzi gtéwnie w
limfocytach B. Natomiast wirus gorgczki kleszczowe]j Kolorado rozprzestrzenia sie za pomoca
erytrocytéw. Do wiruséw krazgcych swobodnie w osoczu i rdwnoczesnie w potgczeniu z komédrkami
nalezg herpeswirusy oraz wirusy odry, $winki i rézyczki. W zainfekowanych narzgdach dochodzi do
ponownej replikacji wirusow— jest to okres wiremii wtdrnej. Wirusy np. wirus opryszczki zwyktej
(ang. herpes simplex virus- HSV) i VZV majg zdolno$¢ do przejscia w stan latentny — w okresie tym ich
genom moze byé wykrywany w réznych komérkach i tkankach gospodarza, brak jednak produkcji
zakaznych czastek wirusa [26]. Przyjmuje sie, ze zwoje nerwu tréjdzielnego i zwoje grzbietowe sg
gtéwng lokalizacjg dla HSV i VZV bedacych w okresie latentnym [27].



Kazdy proces zaburzajgcy integralnosé bariery krew-mézg moze utatwiaé penetracje wiruséow
do OUN. Doktadny proces, w ktdrym wirusy dostajg sie do uktadu nerwowego, jest nadal mato
poznany. Przyjmuje sie, ze specyficznym miejscem wnikniecia wiruséw przez bariere krew-mézg, z
powodu nieco odmiennej budowy anatomicznej, jest splot naczynidwkowy, narzady okotokomorowe
i tylny ptat przysadki. W warunkach eksperymentalnych, do zakazenia OUN przez splot
naczyniéwkowy, dochodzi w wyniku zakazenia wirusem swinki, wschodniego i zachodniego ZM. W
wyniku bezposredniego zakazenia komdrek sréddbtonka kapilar mézgowych, do OUN dostajg sie
togawirusy, buniawirusy, reowirusy i wirusy cytomegalii (ang. cytomegalovirus- CMV). Nastepnym
sposobem przenikniecia wirusa do OUN jest mechanizm zwany modelem konia trojanskiego. Tym
sposobem wirusy przenoszone przez zainfekowane komoérki, przenikajg drogg diapedezy do OUN.
Uwaza sie, ze wirus swinki, odry i herpewirusy przenikajg do OUN w wyniku zakazenia leukocytéw
[21], HIV zakaza limfocyty CD4+ i monocyty [1].

Rzadszg drogg wnikniecia wirusdw neurotropowych do OUN jest rozsiew neuronalny. Za
pomocg transportu aksonalnego wzdtuz nerwéw ruchowych, czuciowych i autonomicznych,
rozprzestrzeniajg sie wirusy polio, HSV i wscieklizny. Wirusy transportowane drogg nerwowg, unikaja
hamujgcego dziatania bariery krew-mézg.

Rozsiew drogg neuronalng i krwiono$ng moze wystepowac tacznie na poszczegdlnych etapach cyklu
zyciowego wirusa. Przyktadem jest VZV, ktéry wykorzystujgc droge krwionosng przenika do skory,
skad wzdtuz aksonédw nerwdéw czuciowych dostaje sie do zwojow korzeni grzbietowych. Stad w
przypadku reaktywacji VZV, dochodzi do rozsiewu w kierunku obwodowym i pojawienia sie zmian
skérnych [1].

Po wniknieciu wirusa do OUN dochodzi do interakcji wirusa z komérkami docelowymi w kilku
mechanizmach. Czes$¢ wiruséw w komérkach przechodzi w stan latentny, nie wptywajgc wcale, lub
nieznacznie modyfikujgc morfologie lub funkcje zakazonych komaérek. W niektérych przypadkach,
zakazona komdrka nerwowa bez wyraznych zmian morfologicznych, moze wykazywac znaczne
zaburzenia funkgcji. Infekcja wirusowa moze doprowadzi¢ rowniez do Smierci komérki nerwowej w
mechanizmie nekrozy i apoptozy [1].

Whikniecie drobnoustroju do uktadu nerwowego, powoduje pojawienie sie humoralnych i
komarkowych sktadnikéw stanu zapalnego. Infekcje wirusowe zwalczane sg przy udziale
interferonéw (ang. interferon - INF), komdrek NK, makrofagéw oraz aktywowanych limfocytéw T. W
zakazeniach wirusowych szczegélnie dochodzi do wzrostu INF, IL-6, IL-12, czynnika martwicy
nowotworu (ang. tumor necrosis factor — TNF) [28]. W pierwszych trzech dobach wirusowego
ZOMRIiM, zainfekowane lub aktywowane astrocyty, komérki mikrogleju i endotelialne wytwarzajg
chemokiny, ktére przyciggajg komorki stanu zapalnego do OUN. Pierwszymi komérkami
przenikajgcymi bariere krew-madzg sg neutrofile oraz monocyty. Neutrofile pod wyptywem
chemokiny CXCL1 wigzg sie z receptorami CXCR2, natomiast monocyty przyciggniete przez
chemokiny CCL5 wigzg sie z receptorem CCR5. Komorki te przenikajgc bariere krew-mdzg powoduja
jej czesciowe uszkodzenie, co utatwia naptyw do OUN specyficznych limfocytéw. Ciggta produkcja
chemokin, w zaleznosci od czynnika etiologicznego, przez astrocyty, komoérki endotelialne, mikrogle;j i
oraz niekiedy neurony, powoduje przycigganie aktywnych limfocytéw T CD8+ i CD4+, komdrek NK
[29]. Konsekwencjg wydzielania chemokin i nastepowej akumulacji leukocytéw w OUN ma by¢
zahamowanie neuroinfekcji wirusowej [28]. Paradoksalnie jednak, w wyniku pobudzenia uktadu
immunologicznego, a w szczegdlnosci odpowiedzi Thl, moze wystgpié efekt neurotoksyczny,
spowodowany gtéownie przez cytokiny IL-1, TNFa, INF-y [30,31]. W wyniku pobudzenia sktadowych
dopetniacza w OUN moze dojs¢ nie tylko do niszczenia czynnika zakaznego, ale takze do niszczenia



oligodendrocytéw i neuronéw [28]. Natomiast pobudzeniu odpowiedzi Thl przypisuje sie ochronng
role, poprzez produkcje IL-4 [31].

W przypadku ADEM przyjmuje sie, ze przyczyng choroby jest pozaneuronalna reakcja
czynnikéw zakaznych z uktadem immunologicznym, bez bezposredniego zajecia uktadu nerwowego.
Przypuszcza sie, ze czynnik infekcyjny uruchamia reakcje alergiczng lub autoimmunologiczng
skierowang przeciwko podstawowemu biatku mieliny w OUN, prawdopodobnie na zasadzie mimikry
molekularnej [32].

1.4 Czynniki etiologiczne aseptycznych ZOMRIM

Kazdy drobnoustrdj, bedacy patogennym dla cztowieka, w sprzyjajgcym okolicznosciach moze
wywotac zakazenie OUN [33]. Gtéwng przyczyng limfocytarnych ZOMR s3 czynniki zakazne, wséréd
ktorych dominujg wirusy, rzadziej bakterie, grzyby i pasozyty. Dlatego zamienne stosowanie
terminow: aseptyczne, limfocytarne i wirusowe ZOMR, nie zawsze jest mozliwe. Czynniki wywotujgce
aseptyczne ZOMRIM przedstawione zostaty w Tabeli 1 [3].

Tabela 1. Czynniki etiologiczne aseptycznych ZOMRIM.

Czynnik infekcyjny

Czynnik nieinfekcyjny

1. Wirusy

2. Bakterie nieropne
3. Grzyby

4. Pasozyty

1. Choroby nowotworowe

2. Choroby autoimmunologiczne
3. Jatrogenne

4. 1lnne

5. Drobnoustroje wewngtrzkomorkowe

1.4.1 Czynniki zakazne powodujace aseptyczne ZOMRiIM

Wirusy, nalezace do rdéznych rodzin i rodzajow, odpowiedzialne sg za okoto 80% aseptycznych
zakazen OUN [34]. Enterowirusy, wytgczajgc wirus polio, bedgce najczestszym czynnikiem
etiologicznym aseptycznych ZOMR, wedtug réznych publikacji, odpowiadajg za ok. 50-80%, a nawet
90% zachorowan na ten typ infekcji OUN [4,5], w tym 80-92% ZOMR o znanej etiologii [35]. Mogg by¢
to jednak dane zanizone, gdyz przypuszcza sie, ze wiele osdb zZOMR w przebiegu zakazenia
enterowirusami, ze wzgledu na fagodny przebieg choroby, nie zawsze szuka pomocy medycznej [21].
Sposrdd enterowiruséw, najczestszym czynnikiem sprawczym ZOMR sg wirusy ECHO oraz Coxsackie
[4-7,32].

ZOMR jest najczestszym powiktaniem nagminnego zapalenia przyusznic i wystepuje u ok. 10-
30% oso6b nieszczepionych [21,36].

Uwaza sie, ze ok. 5% aseptycznych ZOMR spowodowanych jest przez HSV-2, bedacym
najczestszym wirusem z grupy Herpes, wywofujgcym ten rodzaj zakazenia OUN [37]. W ostatnich
latach zauwazalna jest tendencja wzrostowa wystepowania ZOMR o etiologii HSV-2 wsréd mtodziezy
i 0s6b dorostych [5]. Rzadko zdarzajg sie przypadki ZOMR wywotanych przez HSV-1 [38]. W ostatnich
latach, réwniez coraz czesciej VZV stanowi czynnik etiologiczny infekcji OUN, a szczegélnie ZM [39].
Wedtug réznych danych VZV moze odpowiadad za 3 do 20% aseptycznych ZOMRIiM [37]. W okoto
50% przypadkéw niepowiktanego poétpasca, moze wystgpic pleocytoza w PMR, co wskazywaé ma na
miejscowe zapalenie opony miekkiej [40]. W krajach europejskich wirus kleszczowego zapalenia
mozgu (ang.tick-borne encephalitis virus -TBEV) powoduje w 50% ZOMR, w 40% ZM, a w 10%
zapalenie mézgu, rdzenia i opon mézgowo-rdzeniowych [41].

Osobnym zagadnieniem sg infekcje OUN spowodowane przez zakazenie HIV. Bezposrednie
zakazenie uktadu nerwowego przez HIV moze wywotywac limfocytarne ZOMR, wystepujace u ok. 5-
10% zakazonych [6,37]. Natomiast obnizenie odpornosci organizmu bedgce skutkiem zakazenia HIV,
powoduje infekcje drobnoustrojami oportunistycznymi, moggace by¢ przyczyng zaréwno ZOMR jak i
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ZM. Czynnikiem etiologicznym aseptycznych ZOMR w przebiegu zespotu nabytego braku odpornosci
(ang. acquired immunodeficiency syndrome - AIDS) sg wirusy np. HSV, VZV, CMV, EBV oraz grzyby np.
Cryptococcus, Histoplasma, Coccidioides, Candida. Infekcja kryptokokowa jest najczestszg przyczyng
ZOMR w przebiegu AIDS, odpowiadajac za okoto 6-11% przypadkow tej postaci zakazenia OUN [33].

Limfocytarne, nieropne ZOMR moze by¢ jedng z manifestacji klinicznych infekcji OUN
powodowanych przez bakterie: kretki Treponema pallidum (kita uktadu nerwowego), kretki Borrelia
burgdorferi (neuroborelioza), kretki z rodzaju Leptospira oraz pratki Mycobacterium tuberculosis
(gruzlicze ZOMR) [2].

Limfocytarne zakazenia OUN o etiologii grzybiczej, cho¢ mogg wystepowac u 0séb z
prawidtowym uktadem immunologicznym, czesciej wystepujg w przypadku zaburzer odpornosci.
Patogenne grzyby wywotujg histoplazmoze, blastomikoze, kokcydioidomikoze i
parakokcydioidomikoze. Natomiast u 0oséb z obnizong odpornoscig dodatkowo moze wystgpic
aspergiloza, kandydoza, kryptokoza, mukormikoza i nokardioza [32].

Pasozyty stanowig dos¢ czestg przyczyne zakazenia OUN w krajach tropikalnych. W zaleznosci
od stanu immunologicznego osoby zarazonej oraz umiejscowienia pasozyta w obrebie uktadu
nerwowego, dominowac mogg objawy zajecia opon mdzgowo-rdzeniowych bgdz mdzgu. Wsréd
ZOMR u 0s6b z prawidtowym uktadem immunologicznym, spowodowanych przez pierwotniaki na
kontynencie europejskim dominujg infekcje spowodowane przez Toxoplasma gondii.
Umiejscowienie zmian w OUN powoduje gtdwnie objawy ogniskowego uszkodzenia ukfadu
nerwowego, rzadziej bedac przyczyng ZOMRIM [32].

Drobnoustroje wewnatrzkomorkowe, do ktdrych zalicza sie riketsje i mykoplazmy mogg by¢
czynnikiem sprawczym aseptycznych ZOMR i ZM [42,43]. ZOMR s3 najczesciej wywotywane przez
Coxiella burnetii i Ehrlichia chaffeensis [42]. ZOMR o tagodnym przebiegu w przebiegu zakazenia
Rickettsia typhi moze towarzyszyé obwodowy niedowtad nerwu twarzowego [44].

Przyjmuje sie, ze ostre ZOMR spowodowane sg najczesciej czynnikami infekcyjnymi.

Za przyczyne przewlektych ZOMR uznaje sie czynniki nieinfekcyjne oraz czynniki infekcyjne, w
tym zakazenia bakteryjne: Mycobacterium tuberculosis, Treponema pallidum, wirusowe: HSV -2,
CMV, HIV, wirus odry, infekcje grzybicze i pasozytnicze [4,45].

Nawracajace, wirusowe ZOMR w ok. 90% spowodowane sg przez HSV, w tym 95% przypadkow
wywotuje HSV-2, a HSV-1 pozostate 5% [14,15,46,47]. Rzadszym czynnikiem etiologicznym
nawracajgcych, aseptycznych ZOMR jest EBV oraz rézne typy enterowiruséw [4,48].

Gtéwnym czynnikiem etiologicznym sporadycznych ZM wystepujacych na catym swiecie, bez
wzgledu na pore roku, jest HSV, odpowiadajgcy przypuszczalnie za okoto 10% wszystkich ZM
[17,32,49], a za 20% ZM o potwierdzonej etiologii w krajach zachodnich [28]. Az 90% opryszczkowych
ZM spowodowane jest przez HSV-1, a tylko w 10% przez HSV-2 [7,34]. Na podstawie badan
serologicznych przyjmuje sie, ze sposréod ZM wywotanych przez HSV- 1, okoto 75% przypadkéw to
reaktywacja wirusa, a pozostate 25% spowodowane jest pierwotnym zakazeniem [50]. Drugim,
waznym w skali $wiata gtéwnym czynnikiem sprawczym ZM jest wirus japorskiego ZM (ang. Japanese
encephalitis virus - JEV)[51]. Ponizej 6 miesigca zycia dominujg bakteryjne zakazenia OUN, ale
zdarzajg sie tez przypadki ZOMRiIM spowodowanychprzez HSV. Bez wzgledu na wiek, w kazdym
przypadku ZM przy poczatkowych, ujemnych barwieniach PMR na obecnos$¢ bakterii, ze wzgledu na
zte rokowanie, nalezy rozwaza¢ mozliwosé opryszczkowego ZM [52].

U os6b z prawidtowg odpornoscia ostre ZM, poza HSV moze byé wywotane przez VZV, EBV,
wirus swinki i odry [7,8]. Przyjmuje sie, ze 90% wirusowych ZM o potwierdzonej etiologii,
wywotanych jest tacznie przez: HSV, VZV, enterowirusy [7]. Zakazenia OUN wywotane przez
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enterowirusy, az w ok. 97% przebiegajg pod postacig ZOMR, a w niecatych 3% jako ZM [17]. Mimo to
enterowirusowe ZM stanowi okoto 10-20% wszystkich wirusowych ZM [25]. ZM w przebiegu VZV u
0s0b dorostych przebiega jako ZM o ciezkim przebiegu, czesto z uszkodzeniem nerwdw czaszkowych,
a u dzieci pod postacig ataksji mézdzkowej [16,53]. Zdarzajg sie przypadki rozsianego ZM u osdb
immunokompetentnych spowodowanych przez VZV, bez towarzyszacych typowych wykwitow
skdrnych [54]. Dodatkowo ZM u dzieci czesto powodowane jest przez drobnoustroje wywotujgce
infekcje drég oddechowych, np. wirusy grypy, paragrypy, Mycoplasma pneumoniae [16].

Rzadkim czynnikiem sprawczym ZM sg mikoplazmy i organizmy z rodziny Rickettsiaceae: R. rickettsii i
R.prowazekii. Zajecie opon mdzgowo-rdzeniowych i mézgu moze wywotaé C.burnettii i Orientia
tsutusgamushi [42].

Nawracajace ZM zostato odnotowane u chorych z opryszczkowym ZM [50]. Natomiast
przewlekty przebieg ZM moze by¢ spowodowany przez EBV [48].

U oséb z immunosupresjg ZM moze przybrac przebieg podostry lub przewlekty. Wéwczas
czynnikami sprawczymi sg czesto: CMV, VZV, ludzki herpeswirus 6 (ang. human herpes virus - HHV-6),
wirus JC (ang. JC virus — JCV), wirus odry [10,21].

1.4.2 Czynniki niezakazne powodujgce ZOMRIM

Do drugiej grupy czynnikdw mogacych wywotaé aseptyczne ZOMR, okreslanych mianem
nieinfekcyjnych, zalicza sie: choroby nowotworowe, choroby uktadowe, leki, czynniki chemiczne.
Objawy zajecia opon mdézgowo-rdzeniowych mogg wystgpic¢ zaréwno w przebiegu choréb
nowotworowych OUN oraz, czesciej, majgcych swoje ognisko pierwotne poza uktadem nerwowym,
np. rak piersi, ptuc i czerniak. Mianem rakowatosci opon mdzgowo-rdzeniowych okresla sie
nowotworowe ZOMR w przebiegu guzéw litych. Uwaza sie, ze ZOMR wystepuje u ok. 5% chorych z
guzami litymi, 5-15% z biataczka i chtoniakiem oraz u 1-2% o0sdb z pierwotnym guzem mozgu
[4,5,15,55]. Najwyzszg tendencjg do tworzenia ognisk przerzutowych w oponach mézgowo-
rdzeniowych cechuje sie czerniak (20%) i rak drobnokomadrkowy ptuca (11%)[55].

Rzadka, nieinfekcyjg przyczyng podraznienia opon mézgowo-rdzeniowych i wywotywania
odczynowego ZOMR sg zmiany rozrostowe takie jak czaszkogardlak, torbiel epidermalna, okresowo
uwalniajgce swojg zawartos$¢ do przestrzeni podpajeczyndwkowej [56].

ZOMR moze stanowi¢ jeden z objawdw chordb uktadowych, takich jak choroby tkanki tgcznej,
sarkoidozy, choroby Behceta i zespotu Vogta-Koyanagiego-Harady [1,5].

Jatrogenne ZOMR moze by¢ spowodowane kilkoma grupami lekéw: niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi (NLPZ) (ibuprofen, naproksen, diclofenac, ketoprofen), antybakteryjnymi
(antybiotyki: cefalosporyny, penicylina, cyprofloksacyna; chemioterapeutyki: trymetoprym-
sulfametoksazol, metronidazol), dozylnymi immunoglobulinami oraz innymi lekami (azatiopryna,
karbamazepina, przeciwciata monoklonalne) [57]. Chorzy na tocznia uktadowego i inne choroby
tkanki facznej narazeni sg na wystgpienie ZOMR po NLPZ, w szczegélnosci po ibuprofenie [57, 58].

Do chemicznego podraznienia opon mdézgowo-rdzeniowych moze dojs¢ w wyniku podania leku
do przestrzeni podpajeczyndwkowej oraz z powodu wynaczynionej krwi w przebiegu krwotoku
podpajeczynéwkowego [32].

Dodatni wywiad w kierunku infekcji lub szczepienia odnotowuje sie u 2/3 dzieci i ok. potowy
dorostych z ADEM [18]. Do choréb mogacych powodowac ADEM zalicza sie typowe choroby wieku
dzieciecego: ospe wietrzng, odre, rézyczke, Swinke oraz grype i niespecyficzne infekcje gérnych drog
oddechowych. Przypadki zachorowania na ADEM odnotowane zostaty po szczepieniach przeciwko
odrze, sSwince, rézyczce, grypie, wirusowemu zapaleniu watroby typu B, polio, tezcowi [33,48]. Ostra
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ataksja mézdzkowa jest czestszym powiktaniem neurologicznym wywotanym przez VZV niz ZOMR -
31%v. 22,4% [59].
1.5 Objawy aseptycznych ZOMRiIM
1.5.1 Objawy prodromalne, ogélnoustrojowe aseptycznych ZOMRiM

U czesci chorych typowe objawy infekcji OUN moga by¢ poprzedzone niespecyficznymi
dolegliwosciami grypopodobnymi, ogdlnymi np. ztym samopoczuciem, biegunka. Typowy dwufazowy
przebieg zakazenia OUN wywotany przez TBEV wystepuje u ok. 2/3 chorych [41] oraz czesto w
przebiegu enterowirusowego ZOMR [5].

Objawy prodromalne w wirusowych ZOMRiM sugerowa¢ mogg czynnik etiologiczny, co
przedstawia Tabela 2 [1,21]. Zdarza sie jednak, ze objawy dodatkowe, utatwiajace rozpoznanie,
wystgpi¢ mogg dopiero w trakcie trwania ZOMRIiM.

Tabela 2. Objawy ogdlnoustrojowe zwigzane z wirusami powodujgcymi ZOMRiM.

Objaw Czynnik etiologiczny
wysypka pecherzowa enterowirusy

HSV

VzZVv
wysypka plamisto-grudkowa EBV

HHV-6

wirus gorgczki kleszczowej Kolorado

zlewna wysypka plamista
plamica

parwowirusy

zapalenie gardta z pecherzykami na podniebieniu

enterowirusy

zapalenie gardta i spojowek

adenowirusy

zapalenie spojéwek

adenowirusy
wirus zapalenia moézgu St.Louis

zapalenie siatkdéwki

CMV

mononukleoza

EBV
CMV

zapalenie ptuc

wirusy grypy
wirusy paragrypy

zapalenie stawow LCMV
parwowirus

zapalenie miesnia sercowego enterowirusy
wirus swinki
LCMV

zapalenie sutka wirus $winki

Odnotowuje sie czestsze wystepowanie ogdlnoustrojowych dolegliwosci w przypadku ZOMR
spowodowanych enterowirusami, natomiast bardzo rzadko objawy te wystepuja przed
opryszczkowymi ZOMRIiM [60]. Swinkowe ZOMR wedtug réznych danych w 30-50% moze przebiegaé
bez typowego objawu dla tego czynnika etiologicznego, jakim jest powiekszenie slinianek
przyusznych [1,61]. Opryszczka narzgddow ptciowych, uwazana za typowy objaw infekcji HSV-2,
wystepuje tylko u okoto 18% 0sdb z opryszczkowym ZOMR, w tym u okoto 30% kobiet i 11%
mezczyzn [5,6]. Infekcja lub szczepienie poprzedza objawy ADEM w okresie od kilku dni do 3 tygodni.
Dodatni wywiad infekcyjny stanowi wazng wskazéwke dla postawienia rozpoznania ADEM [17].

1.5.2 Dolegliwosci i objawy aseptycznych ZOMRiIiM

Do gtéwnych objawdw neuroinfekcji zalicza sie goraczke, béle gtowy, objawy oponowe,
zaburzenia Swiadomosci oraz ogniskowe deficyty neurologiczne [2]. Natomiast brak gorgczki,
sztywnosci karku oraz zaburzen swiadomosci bardzo znacznie zmniejsza prawdopodobieristwo
obecnosci neuroinfekcji, ale jej nie wyklucza [62,63].
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Za typowe objawy ZOMR uznaje sie: bdle gtowy, gorgczke, ogdlne zte samopoczucie. Gtdwnym
odchyleniem w badaniu przedmiotowym u oséb z ZOMR s3g objawy oponowe, w tym sztywnos¢
karku, objaw Kerniga i Brudzinskiego [1,34]. Uwaza sie, ze brak objawdw oponowych, znacznie
zmniejsza prawdopodobiefstwo ZOMR [63].

Do typowych objawow ZM zalicza sie zaburzenia czynnosci poznawczych, zmiany zachowania,
ogniskowe deficyty neurologiczne oraz drgawki [64]. Objawy te mogg wystepowac u 0sdb z gorgczka
i bélami gtowy [8,12]. Najczestsze deficyty neurologiczne w przebiegu ZM to niedowtady, ataksja,
afazja, uszkodzenia nerwow czaszkowych i mioklonie [18]. Czestym objawem ostrego ZM sg objawy
padaczkowe. Uwaza sie, ze wystepujace w przebiegu opryszczkowego ZM napady ogniskowe sg
szczegdlnie oporne na leczenie [65]. U dzieci, w przedziale wiekowym, w ktérym nie wystepuja
drgawki gorgczkowe, obecnosé napaddw drgawkowych zwieksza prawdopodobienstwo neuroinfekcji
czterokrotnie [63]. Przytaczane w piSmiennictwie czestosci wystepowania poszczegdlnych objawdw i
dolegliwosci w przebiegu neuroinfekcji, odnoszg sie do bakteryjnych zakazen uktadu nerwowego.
Charakter poszczegdlnych objawdw neurologicznych, wynikajacy z lokalizacji zmian zapalnych w
obrebie OUN, wskazywaé moze na czynnik etiologiczny ZM, co przedstawia Tabela 3 [1,18].

Tabela 3. Objawy neurologiczne charakterystyczne dla czynnikéw sprawczych powodujgcych ZM.

Czynnik etiologiczny Objaw neurologiczny

WNV parkinsonizm (bradykinezja, sztywnos¢, drzenie)
SLEV,

JEV

HSV, objawy czotowo-skroniowe:
HHV-6, -afazja,

choroba nowotworowa -zaburzenia pamieci,
autoimmunologiczne ZM -zaburzenia osobowosci

Swinka objawy mézdzkowe

vzv

EBV

WNV

SLEV

TBEV

HSV objawy z pnia mézgu

WNV

EV 71

vzv niedowtady nerwdéw czaszkowych
WNV

grzyby

Klasyczna triada: goragczka, sztywnosé karku i zaburzenia swiadomosci w przebiegu ZOMR
obecna jest u 2/3 populacji [66]. W opryszczkowym ZM goraczka wystepuje u 92% chorych,
zaburzenia osobowosci u 85%, bodle gtowy u 81%, zaburzenia autonomiczne u 60%, a ataksja,
niedowtady i drgawki u ok. 40% chorych [67]. Ataksja koriczyn uznana jest za najbardziej typowy
objaw TBE [41]. Ostra ataksja mdzdzkowa pojawia sie u 1 na 4000 dzieci ponizej 15 r.z. jako
powiktanie ospy wietrznej [68].

1.6 Wybrane aspekty diagnostyki laboratoryjnej aseptycznych ZOMRiM

1.6.1 Diagnostyka laboratoryjna ptynu mézgowo-rdzeniowego
Podstawowym badaniem w diagnostyce infekcji uktadu nerwowego jest badanie PMR.

14



1.6.1.1 Wskazania do badania PMR
Przyjmuje sie, ze u kazdej osoby z podejrzeniem infekcji OUN nalezy wykona¢ badanie PMR,
celem potwierdzenia rozpoznania zakazenia uktadu nerwowego i okreslenia czynnika sprawczego [2].
Kontrolne badanie PMR w aseptycznych ZOMRIiM zalecane jest przy braku poprawy
klinicznej, w przypadku, gdy w pierwszym badaniu PMR wystepowata wielojgdrzasta pleocytoza lub
byto obnizone stezenie glukozy [4].
1.6.1.2 Przeciwwskazania do wykonania naktucia ledzwiowego

Obowigzujacymi przeciwwskazaniami do wykonania naktucia ledzwiowego (NL), zgodnie z
raportem Podkomitetu Jakosci Standardéw Amerykanskiej Akademii Neurologicznej [69], s3:

e wzrost ciSnienia wewnatrzczaszkowego,

e catkowity brak przestrzeni podpajeczyndwkowej na wysokosci rdzenia kregowego,

e zaburzenia uktadu krzepniecia, w tym leczenie przeciwzakrzepowe,

¢ lokalne zakazenia w miejscu NL .

W 2012r. w Wielkiej Brytanii ukazaty sie zalecenia postepowania u oséb dorostych i dzieci, u
ktorych podejrzewa sie ZM. Wedtug zalecen brytyjskich w przypadku mozliwosci zachorowania na ZM
przeciwwskazania do NL sg nastepujace [7,16]:

¢ niemoznos¢ wykonania NL bez wczesniejszego badania obrazowego mézgowia u oséb z:
obrzekiem tarczy nerwu wzrokowego,
ogniskowymi objawami neurologicznymi,
po napadzie drgawkowym, przed ustabilizowaniem stanu ogélnego,
bradykardig i hipertensjg,

O O O o o©°

zaburzeniami Swiadomosci o $rednim lub znacznym nasileniu w skali Glasgow (ang.
Glascow Coma Scale - GCS): GCS<13, lub spadek w GCS>2.
0 zaburzeniami postawy,
0 objawem “oczu lalki”,
0 immunoniekompetentnych.
e objawy ogdlnoustrojowe:
0 wstrzas ogdlnoustrojowy,
niewydolnos$¢ oddechowa,
podejrzenie sepsy meningokokowej,
lokalne zakazenie w miejscu NL,

O O o o

zaburzenia koagulologiczne:

= liczba ptytek krwi (ang. platelet count -PLT)) <100x10”

= terapia lekami antykoagulacyjnymi,

= nieprawidtowe wyniki badan koagulologicznych.

1.6.1.3 Panele badan PMR i surowicy w aseptycznych ZOMRIM
Odchylenia poszczegélnych parametréw PMR moga by¢ podobne w réznych schorzeniach

uktadu nerwowego. Dlatego otrzymane wyniki wymagajg zawsze odpowiedniej interpretacji w
zaleznosci od wynikéw badania podmiotowego i przedmiotowego chorego. Dla przeprowadzenia
poprawnej analizy przez wyspecjalizowane laboratoria, konieczne jest podanie danych klinicznych,
wstepnego rozpoznania i wieku chorego [70]. W celu postawienia prawidtowego rozpoznania, zaleca
sie potaczenie wynikéw podstawowych parametréow PMR z badaniami selektywnymi, wykonywanymi
w celu poprawy czutosci i swoistosci badan [71].
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Reiber H. i wsp. opracowali trzy panele obejmujace rézne badania PMR i surowicy krwi w zaleznosci

od wstepnego rozpoznania [70].

U kazdego chorego badanie PMR w zakresie programu szybkiej pomocy powinno objgé:
wielko$¢ pleocytozy,
stezenie biatka catkowitego,
stezenie mleczanodw,
charakterystyke bakterii,
ocene obecnosci cech krwawienia.
U wybranych chorych w ramach programu podstawowego w PMR nalezy oznaczy¢ :
liczbe komadrek z ich oceng,
stezenie biatka catkowitego,
stezenie albumin, IgG, IgA, IgM w surowicy i w PMR,
prazki oligoklonalne,
wskaznik syntezy swoistych przeciwciat w klasie IgG w przypadku podejrzenia zakazenia
wirusem odry, rézyczki, HSV, VZV, HIV, CMV, oraz toksoplazmozy, przeciwciat w klasie I1gG i
IgM w zakazeniach Borrelia burgdorferi,
stezenie mleczanéw w PMR,
stezenie glukozy w PMR i w surowicy,
liczbe erytrocytéw oraz obecnos¢ hemoglobiny w PMR, ocene wygladu PMR: ksantochromia,
przejrzystosé, zanieczyszczenie krwia.

W konkretnych przypadkach zalecane jest wykonanie programu zaawansowanego badania

PMR obejmujacego:

badanie reakcji tancuchowej polimerazy DNA (ang. polymerase chain reaction - PCR) w
szczegdlnosci przy podejrzeniu opryszczkowego ZM, gruzlicy i neuroinfekcji
oportunistycznych (CMV, toksoplazmoza),

obecnosé antygenu rakowo-ptodowego w PMR i w surowicy,

specyficznej enolazy neuronowej w surowicy, biatka tau wraz z B-amyloidem 1-42 i biatkiem
14.3.3 w PMR.

W ramach projektéw badawczych oznaczane s3 stezenia cytokin prozapalnych w PMR.

Wykazano, ze dla zakazenia uktadu nerwowego typowe jest podwyzszone stezenia zaréwno IL-6 i

IL-8 w PMR [72]. Natomiast rdznice w stezeniach cytokin pomocne sg w réznicowaniu ZOMR o

etiologii wirusowej i bakteryjnej. Stezenie TNF-a, IL-1B, IL-8 jest istotnie wyzsze w PMR w

bakteryjnych infekcjach OUN, niz w wirusowych [73]. Dodatkowo w przebiegu wirusowych ZOMRiIM

ustala sie profile podwyzszonych stezen cytokin, w zaleznosci od sprawczego drobnoustroju. W

przebiegu swinkowego ZOMR istotnie podwyzszone jest stezenie INF-y, IL-2, IL-10 w stosunku do

ZOMR wywotanego przez wirus ECHO typ 30 [74].

1.6.1.4 Wzorce odchylen parametréw PMR w ZOMRiIiM

Na podstawie wynikéw podstawowych parametrow PMR, okresla sie typ prawdopodobnego

patogenu i rodzaj ZOMRIM [2]:

bakteryjne ZOMR: wyglad metny, z6ity; pleocytoza rzedu 1000-2000/mm?3; dominacja
komorek wielojadrzastych, stezenie biatka 100-500 mg/dl; obnizone stezenie glukozy,
aseptyczne ZOMR: wyglad klarowny, czasem metny; pleocytoza rzedu 50-1500/mm?;
prawidtowe lub nieznacznie podwyzszone stezenie biatka; prawidtowe stezenie glukozy.
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W przypadku wirusowych ZM, nawet o ciezkim nasileniu, ogdlne badanie PMR moze by¢
prawidtowe [75,76]. W przypadkach zajecia struktur gtebokich moézgu przez proces zapalny, w
badaniu PMR moze wystgpi¢ prawidtowa cytoza, a jedynym odchyleniem - wyptyw PMR pod
wzmozonym cisnieniem podczas NL [77].

W ADEM typ odchylen w badaniu PMR podobny jest do ZOMRiIM wywotywanych bezposrednio
przez wirusy. W PMR wystepuje limfocytarna pleocytoza, prawidtowe stezenie glukozy, prawidtowe
lub nieznacznie podwyzszone stezenie biatka [18]. Okoto 30% chorych w przebiegu ADEM ma
prawidtowy wynik badania PMR [17].

1.6.1.5 Dostarczanie PMR do laboratorium
Warunkiem prawidtowej oceny cytozy w PMR, jest wykonanie badania PMR w ciggu dwdch
pierwszych godzin od NL, gdyz w tym czasie liczba limfocytéw i monocytéw nie ulega istotnemu
obnizeniu. Po 2 godzinach przechowywania PMR w temperaturze pokojowej prawie 40% leukocytow
ulega zniszczeniu. Liczba neutrofiléw ulega zmniejszeniu o ok. 32% w ciggu pierwszej godziny, a o
okoto 50% po dwdch godzinach od pobrania PMR do badania [4,71].
1.6.1.6 Parametry PMR w aseptycznych ZOMRiM

Podstawowym badaniem PMR jest ocena cytologiczna. W prawidtowym PMR znajdujg sie
limfocyty (40-80%) i monocyty (15-45%) [33]. W aseptycznych infekcjach OUN przewazajg limfocyty,
niekiedy z domieszkg monocytéw, jednak dominacja komérek wielojgdrzastych w PMR, moze
wystepowaé w pierwszych godzinach zakazenia [78,79]. Jednie tylko w przebiegu ZOMRIM
wywotanych przez WNV oraz TBEV, wystepowa¢ moze pleocytoza z dominacjg neutrofiléw w ciggu
catego trwania choroby [18,41].

Czestos¢ wystepowania prawidtowej liczby komoérek w PMR w przebiegu ZM waha sie wedtug
réznych autoréw od 3 do 36% [12,79-82]. Brak pleocytozy w przebiegu ZM moze by¢ w szczegdlnosci
odnotowany u oséb zakazonych HIV, z chorobg nowotworowg oraz po chemioterapii lub terapii
innymi lekami immunosupresyjnymi [66]. Prawidtowa ilo$¢ komdrek w PMR w wirusowych ZM,
zdarza sie takze, gdy badanie PMR wykonane zostanie bardzo wczesnie lub pézno od poczatku
infekcji OUN [29].

Atypowe limfocyty w PMR moga by¢ obecne w aseptycznych ZOMRiM spowodowanych EBV,
CMV i bardzo rzadko HSV [83]. Komdrki nowotworowe znajdywane sg w okoto 24% przypadkéw w
pierwszym badaniu PMR, w przebiegu aseptycznego ZOMRiIM spowodowanego nacieczeniem OUN
przez proces rozrostowy [4].

Przyjmuje sie, ze wysokos¢ pleocytozy w PMR, najczesciej koreluje z nasileniem procesu
zapalnego w obrebie uktadu nerwowego w przebiegu ZOMR [44]. W przebiegu aseptycznych ZOMR
nie odnotowuje sie zaleznosci pomiedzy nasileniem pleocytozy w PMR, a stanem klinicznym chorych i
odlegtym rokowaniem [36,81].

Doktadna dtugosé trwania pleocytozy w aseptycznych ZOMRIM nie jest znana. Przyjmuje sig, ze
limfocytarna pleocytoza w ZOMR moze utrzymywac sie przez wiele tygodni, nawet przy normalizacji
stezenia biatka w PMR [15].

Stezenie glukozy w PMR stanowi okoto 60-70% wartosci glukozy w surowicy, na okoto 30-90
minut przed wykonaniem NL [33]. Przyjmuje sie, ze w wirusowych ZOMRIiM stezenie glukozy w PMR
jest zazwyczaj prawidtowe. Nieznacznie obnizone stezenie glukozy w PMR wystgpi¢ moze w
przebiegu infekcji OUN spowodowanej wirusem swinki, limfocytarnego zapalenia opon mézgowo-
rdzeniowych i splotéw naczyniéwkowych (ang. lymphocytic choriomeningitis virus -LCMV), wirusem
wschodniego konskiego ZM (ang. eastern equine encephalitis - EEE) lub CMV [15,18,37].
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Aktualnie zaleca sie badanie ilorazu: stezenie glukozy w PMR/ stezenie glukozy w surowicy. W
wirusowych ZOMRIiM iloraz ten wynosi powyzej 0,5 [5]. Obnizenie ilorazu glukozy ponizej 0,4
wystepuje w ZOMR o etiologii bakteryjnej, grzybiczej oraz w przerzutach nowotworowych do opon
madzgowo-rdzeniowych [71].

U okoto 20% chorych z ostrym ZM w PMR wystepuja erytrocyty, przy braku sztucznego
skrwawienia PMR w wyniku traumatycznego NL [74]. Szczegdlnie czesto erytrocyty w PMR wystepujg
w przebiegu opryszczkowego ZM, srednio w 40% [4,32,84].

Stezenie biatka catkowitego w PMR zalezne jest do wielu czynnikdow powodujgcych zaburzenia
przepuszczalnosci komérek srédbtonka oraz od wieku osoby badanej. Podwyzszone stezenie biatka w
PMR moze wystgpi¢ w schorzeniach uszkadzajgcych bariere krew-madzg, przy zmniejszonej absorpcji
PMR do krwi zylnej, przy zwiekszonej produkcji PMR. Najwyzsze stezenie biatka w PMR wystepuje u
noworodkdw, nastepnie, po jego spadku u dzieci i mtodziezy, stopniowo zwieksza sie z wiekiem u
0s0Ob dorostych [74]. Uwaza sie, ze w aseptycznych ZOMRIiM stezenia biatka w PMR moze by¢
prawidtowe lub tylko nieznacznie podwyzszone, zazwyczaj osiggajgc wartosci ponizej 95 mg/dl
[5,15,74,85]. Wyzsze stezenia biatka w PMR typowe s3 juz raczej dla bakteryjnych ZOMRIM [5,86].
Podawana czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w PMR w aseptycznych ZOMR
wynosi przeszto 25% [87].

Lepszym badaniem okreslajgcym przepuszczalnos$é bariery krew - PMR jest ocena stezenia
albumin w PMR, gdyz biatko to, wystepujgc w PMR, pochodzi tylko z krwi [88].

O obecnosci procesu zapalnego w obrebie uktadu nerwowego $wiadczy wewngatrzoponowa
syntezy immunoglobulin (ang. immunoglobulin - 1g). Wyktadnikiem wzrostu stezenia Ig, jest
podwyzszony indeks IgG oraz obecnos¢ prazkéw oligoklonalnych w PMR [89,90]. W warunkach
nieprawidtowych, Ig znajdujace sie w PMR, produkowane sg zaréwno wewngatrzoponowo jak i poza
uktadem nerwowym. Z tego powodu stezenie Ig w PMR nie wskazuje na Zzrddto ich pochodzenia, a
ich prawidtowe stezenie w PMR nie wyklucza patologicznej syntezy wewnatrzoponowej [91]. Dlatego
tez przy diagnostyce ZOMRIiM nalezy postugiwac sie indeksem IgG, zwanym takze wskaznikiem Linka,
ktory prawidtowo wynosi ponizej 0,75.

IgG pmr(mg/dl) albumina surowica (g/dl)
Indeks IgG= X

IgGsurowica (g/dl) albumina PMR (mg/dl)

Badaniem o wyzszej czutosci i swoistosci niz indeks IgG jest elektroforeza biatek PMR i surowicy
metoda ogniskowania izoelektrycznego ze specjalnym barwieniem w kierunku obecnosci prazkéw
oligoklonalnych [71,87,92]. Obecnos¢ prgzkdw oligoklonalnych tylko w PMR, wskazuje na ich synteze
wewnatrzoponowg, bedacg wynikiem lokalnej produkcji IgG w OUN. Natomiast obecnos¢ prazkow
oligoklonalnych identycznych w PMR i w surowicy, sugeruje przenikanie Ig przez uszkodzong bariere
krew-mdzgu do OUN [93].Wykazanie wewnatrzoponowej syntezy prazkéw oligoklonalnych jest
uznang metodg o znacznie wyzszej klinicznej uzytecznosci w ZOMRIiM, niz wykrycie identycznych
prazkéw oligoklonalnych w PMR i w surowicy [94]. W infekcjach OUN, poza najczesciej stosowng
oceng wewnatrzptynowej syntezy IgG, powinno sie dokonaé oceny syntezy Ig klasy A i klasy M
[71,95]. Jednak ze wzgledu na fakt wystepowania prazkéw oligoklonalnych w PMR, w chorobach
zapalnych OUN spowodowanych czynnikiem infekcyjnym i niezakaznym oraz w stwardnieniu
rozsianym, sg one przydatnym, ale niespecyficznym markerem stanu aktywacji OUN [93].

Ocena stezenia mleczandw jest obecnie uznanym parametrem réznicujgcym wirusowe ZOMR
od bakteryjnych. Dla aseptycznych ZOMRIiM typowe jest nieznaczne podwyzszenie stezenia
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mleczanéw w PMR, do wartosci 25-30mg/dl [33]. Nie wykazano rdznicy pomiedzy stezeniem
mleczandw w PMR w przebiegu aseptycznego ZOMR o etiologii niezakaznej, a przewlektym,
infekcyjnym, aseptycznym ZOMR [96]. Dodatkowa zaleta oceny mleczanéw w PMR wynika z
wczesniejszego podwyzszenia ich stezenia, w pordwnaniu do obnizenia stezenia glukozy w PMR, w
przebiegu bakteryjnych infekcji OUN [87].

Coraz szerzej stosowanym markerem stanu zapalnego w diagnostyce ZOMRIM jest
oznaczenie stezenia prokalcytoniny (ang. procalcitonin - PCT), zaréwno w surowicy jak i w PMR. PCT
produkowana jest w watrobie, tarczycy, makrofagach i monocytach réznych narzgdéw. W przesztosci
istniaty kontrowersje, odnosnie przydatnosci stosowania oznaczenia PCT z PMR ze wzgledu na
produkcje PCT poza uktadem nerwowym [97]. Aktualnie przyjmuje sie, ze za wysokie stezenie PCT w
PMR odpowiada zwiekszona przepuszczalnosé bariery krew-mézg, a zjawisko to o znacznym nasileniu
wystepuje gtdwnie w przebiegu bakteryjnych infekcji OUN [98].

Nowym markerem stanu zapalnego oznaczanym w PMR jest biopteryna, produkowana w
wyniku aktywacji intratekalnej spowodowanej stymulacjg INF- y w makrofagach, monocytach i
komarkach dendrytycznych [99]. Oznaczenie stezenia biopteryny ma mie¢ zastosowanie w
diagnostyce ostrych oraz przewlektych zakazerh OUN zaréwno u dorostych [100] i dzieci [101].
Szczegdlnie oznaczenie stezenia biopteryny w PMR moze znalez¢ zastosowanie w diagnostyce
aseptycznych ZOMRIM w przypadku braku pleocytozy w PMR [102].

1.6.2 Diagnostyka laboratoryjna surowicy krwi

Standardowe badania diagnostyczne wykonywane w przebiegu infekcji, w tym zakazen uktadu
nerwowego obejmujgce badania laboratoryjne krwi, majg na celu ocene nasilenia toczacego sie
procesu zapalnego oraz monitorowanie stanu ogélnego i ewentualnych powiktan.

1.6.2.1 Wskazniki stanu zapalnego w surowicy

Szeroko stosowny panel badan diagnostycznych parametréw surowicy krwi, uznanych za
podstawowe wskazniki stanu zapalnego, obejmuje liczbe krwinek biatych (ang. white blood cells -
WABC), biatko C-reaktywne (ang. C-reactive protein - CRP) i odczyn Biernackiego (OB). Coraz czesciej
badanym i szeroko uznanym markerem stanu zapalnego jest, jak wspomniano wczesniej, stezenie
PCT. Przyjmuje sie, ze znacznie podwyzszone wartosci wskaznikdw stanu zapalnego wystepuja raczej
w infekcjach bakteryjnych, chorobach nowotworowych, a w mniejszym stopniu w przypadku zakazen
wirusowych [8]. Z tego powodu badanie markeréw stanu zapalnego stuzy¢ ma przede wszystkim do
wczesnej diagnostyki réznicowej neuroinfekcji, w szczegdlnosci w przypadkach, kiedy badanie PMR
nie przesgdza o rozpoznaniu czynnika etiologicznego. Oznaczenia stezenia markeréw stanu zapalnego
podczas hospitalizacji z powodu aseptycznych ZOMRIiM, przydatne moze byc takze w ocenie
wystgpienia nadkazenia bakteryjnego [85,102]. Pomimo takich opinii, w publikacjach dotyczacych
aseptycznych neuroinfekcji, spotyka sie jednak dos¢ czesto informacje o wystepowaniu
podwyzszonych stezert markerdw stanu zapalnego. W przebiegu neuroinfekcji wywotanych przez
TBEV, odnotowano w drugiej fazie choroby leukocytoze u 75% i podwyzszone stezenie CRP u 80%
chorych [41,103]. Nie wykazano, aby czestos¢ i nasilenie nieprawidtowych wskaznikéw stanu
zapalnego, mogto by¢ czynnikiem prognostycznym TBE [41].

Ostatnie doniesienia wskazujg, ze faczna ocena stezenia PCT w surowicy wraz ze stezeniem
mleczandw w PMR, przy ujemnym badaniu PMR w kierunku infekcji bakteryjnej, moze by¢ uznana za
najlepszy parametr réznicujgcy pomiedzy ZOMRIM o etiologii bakteryjnej i wirusowej [87].
Poréwnujgc neuroinfekcje wirusowe i bakteryjne wykazano, ze istotnie nizsze stezenie PCT w
surowicy jest lepszym markerem rdznicujgcym, niz stezenie CRP lub leukocytoza w surowicy [104].
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Réwnoczesnie ustawicznie szuka sie nowych parametrow krwi, mogacych stuzy¢ diagnostyce
réznicowe] infekcji o etiologii bakteryjnej i wirusowej. Za ewentualne, potencjalne markery stanu
zapalnego w surowicy, uznaje sie poziom IL-6, kortyzolu oraz biatka wigzgcego heparyne [105].

1.6.2.2 Inne badania laboratoryjne w diagnostyce aseptycznych ZOMRiM

Z odchylen w rozmazie krwi w przebiegu ZM odnotowuje sie czesto zwiekszenie odsetka
limfocytéw [8]. Dla infekcji OUN spowodowanych riketsjami lub w przebiegu krwotocznych gorgczek
wirusowych, charakterystyczne jest wystepowanie leukopenii i trombocytopenii. W przebiegu
zakazenia riketsjami z rodzaju Ehrlichia, powodujacych ludzkg erlichioze monocytarng i z rodzaju
Anaplasma wywotujgcych anaplazmoze granulocytarng, mogg wystepowacd typowe wtrety w
zainfekowanych komdrkach krwi obwodowej [17,32]. W przebiegu ZOMRiM spowodowanych
wirusem Swinki spotyka sie podwyzszone wartosci amylazy w surowicy [15]. Podwyzszone parametry
watrobowe wystgpi¢ mogg w przebiegu ZOMRiIM spowodowanej EBV, CMV, TBEV [41,51].

1.6.3 Badania wirusologiczne w diagnostyce aseptycznych ZOMRIiM

Pomimo stosowania testéw diagnostycznych majgcych na celu identyfikacje czynnika
etiologicznego infekcji OUN, nadal nie ma danych opartych na badaniach wieloosrodkowych,
wskazujgcych na czutos¢ i swoistych przeprowadzanych badan mikrobiologicznych [71].

1.6.3.1 Hodowle wirusologiczne

Ztotym standardem rozpoznawania aseptycznych ZOMRIM jest wyizolowanie z PMR wirusa
wywotujgcego zakazenie lub jego materiat genetyczny. W przesztosci podstawowa metodg byta
hodowla wirusdw z PMR lub z mdzgu. Jednak metoda ta ma matg wartosc diagnostyczng, gdyz
przynosi dodatnie wyniki gtéwnie w neuroinfekcjach enterowirusowych u dzieci. Ocenia sie, ze w ZM
o innej etiologii, hodowle dodatnie udaje sie uzyska¢ mniej niz 5% przypadkéw [8].

Aktualnie coraz rzadziej wykonuje sie badania majace na celu wykrycie wirusa z wymazéw z
gardta lub ze stolca, ze wzgledu na mata wiarygodnos¢ diagnostyczng uzyskanych wynikéw. Przyczyng
wystgpienie wynikdéw fatszywie dodatnich w przebiegu infekcji spowodowanych enterowirusami jest
ich wydalanie w stolcu przez kilka tygodni po ogdlnej infekcji [8,15]. Jedynie w przypadku dzieci z
podejrzeniem infekcji OUN enterowirusowej lub wywotanej przez VZV, gdy nie jest mozliwe
wykonanie testéw PCR, zaleca sie zatozenie hodowli wirusologicznych z prébek, ktére nalezy pobraé z
wymazu gardta i ze stolca oraz oznaczenie antygendéw HSV i wirusa syncytium nabtonka
oddechowego (ang. respiratory syncytial virus —RSV) [8].

1.6.3.2 Wykrywanie kwasu nukleinowego

Obecnie podstawowg metodg badawczg umozliwiajgcy okreslenie przyczyny ZOMRIiM, jest
wykrycie kwasu nukleinowego patogenu w PMR, za pomocg PCR [8, 106-108]. W zaleceniach
wydanych w 2012r. przez Europejska Federacje Towarzystw Neurologicznych (ang. European
Federation of Neurological Societies -EFNS) uznano technike PCR za metode czut3 i specyficzng dla
diagnozowania infekcji uktadu nerwowego o etiologii wirusowej [63]. Uzyskanie dodatniego wyniku z
PMR na obecnos¢ materiatu genetycznego wirusa skutkuje 88-krotnym zwiekszeniem
prawdopodobienstwa etiologii wirusowej. Natomiast negatywny wynik PCR z PMR, z umiarkowang
pewnoscig wyklucza obecnos¢ wirusowej infekcji OUN [109]. Czutosé i swoisto$¢ badania PCR rézna
jest w zaleznosci od czynnika zakaznego. Ogélnie przyjmuje sie, ze w opryszczkowym ZM badanie
PMR metodg PCR ma czuto$¢ wynoszacg 96%, a swoistos¢ 99% [110], w przypadku wykonania
badania PMR pomiedzy 2. a 10. dobg choroby u oséb immunokompetentnych, cechuje sie >95%
czutoscia i specyficznoscia [7]. Ograniczeniem dla wykonania badania PCR jest czas od rozpoczecia
infekcji OUN. Wg. Davies i wsp. wynik pozytywny PCR w kierunku HSV, wystepuje najczesciej, gdy
badanie PMR wykona sie pomiedzy 3. a 14. dobg od rozpoczecia objawdéw neuroinfekcji [25,111]. Na
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wynik badania PMR wptywa tez czas od rozpoczecia terapii przeciwwirusowej. Uwaza sie, ze
pozytywny wynik PMR metodg PCR w kierunku HSV, otrzyma sie do 5-7 dnia od rozpoczecia leczenia
acyklowirem [4,112]. Czutos¢ i swoistos¢ badania PCR w kierunku VZV wynosi odpowiednio 80% i
98% [113]. W przypadku podejrzenia ZOMRiIM wywotanego VZV, oprécz badania PCR z PMR i
surowicy krwi, zaleca sie réwnoczesne oznaczenie przeciwciat klasy IgG w PMR [15,107]. Czutos¢
wykrywania DNA CMV metodg PCR wynosi 92%, a swoistos¢ 94% [114]. Dodatni wynik z PMR na
obecnosé DNA EBV metodg PCR obecny jest nie tylko w neuroinfekcjach, ale takze u chorych z
chtoniakiem w przebiegu AIDS [115]. Swoistos¢ i czuto$é PCR w przypadku enterowirusowych infekcji
OUN wynosi okoto 95% [116].

Wg. zalecen brytyjskich z 2012r. u kazdej osoby doroste] i dziecka z podejrzeniem wirusowego
ZM powinno by¢ wykonane badanie PCR z PMR w kierunku HSV, VZV, enterowirusow [7,51]. Ze
wzgledu na mozliwo$¢ wywotania ZM nie tylko przez HSV-1, ale takze, cho¢ rzadziej, przez HSV-2,
konieczne jest badanie PMR w kierunku obu rodzajéw HSV [107].

1.6.3.3 Badania serologiczne

Mato przydatne w procesie diagnostyczno-terapeutycznym infekcji OUN sg badania
serologiczne surowicy krwi, majgce wykazaé serokonwersje swoistych przeciwciat [8,117]. Przyczyna
odstepowania od wykonywania takich badan, jest ich mata wiarygodnos¢ diagnostyczna. Ze wzgledu
na konieczno$¢ wykazania wzrostu miana przeciwciat w czasie, badania te majg gtéwnie znaczenie w
analizie retrospektywnej infekcji OUN.

Podczas interpretacji stezen i klas Ig w PMR, nalezy pamietac o istnieniu odmiennosci reakgcji
immunologicznych toczgcych sie w uktadzie nerwowym, w poréwnaniu do wystepujgcych w krwi.
Oceniajac klase Ig w PMR w przebiegu ZOMRIM nalezy pamieta¢, ze w miare uptywu czasu od
zadziatania czynnika zakaZznego, nie wystepuje zmiana klas IgM na IgG, tak jak ma to miejsce w
surowicy. Dodatkowo dominacja poszczegdlnej klasy Ig wskazywa¢ ma na patogeneze zakazenia
OUN, a nie na dynamike choroby. W PMR przewaga IgG wystepuje np. w kile uktadu nerwowego oraz
w zakazeniu OUN w przebiegu AIDS. Dominacja IgM w PMR charakterystyczna jest dla Swinkowego
ZOMR i neuroboreliozy. Natomiast wzrost stezenia Ig klas: M, G i A spotykany jest przede wszystkim
w przebiegu oportunistycznych ZOMRiM, spowodowanych CMV, T. gondii [70].

We wspédtczesnej medycynie dazy sie do okreslenia wewnatrzoponowej syntezy swoistych
przeciwciat w PMR, za pomocg indeksu przeciwciat (ang. antibody index - Al) [70,71].

iloraz stezen przeciwciat stezenie przeciwciat w PMR/ w surowicy
Al = =
iloraz stezen IgG stezenie IgG w PMR/ w surowicy

Wynik indeksu >1,5 uznaje sie za patologiczny. Ograniczeniem dla zastosowania tego badania, jest
niemierzalny wynik Al w przypadku braku przeciwciat w surowicy [70].

Innym sposobem na wykazanie wewnatrzptynowego wytwarzania przeciwciat jest
porownanie ich miana w surowicy i w PMR w tym samym rozcienczeniu 1:200. Wynik < 20 wskazuje
na wewnatrzyptynowgq produkcje przeciwciat, przy nieuszkodzonej barierze krew-mozg [8].

1.6.4 Badanie histopatologiczne mézgowia w aseptycznych ZOMRiIiM

W aseptycznych ZOMR wystepujg nacieki limfocytarne w oponach, w splotach
naczyniéwkowych i niekiedy w powierzchownych warstwach kory mozgu [28].

Na podstawie mechanizmu sprawczego wyrdzni¢ mozna dwa typy ZM, réznigce sie obrazem
histopatologicznym. Pierwszy, wynikajacy z bezposredniego zajecia mdzgowia przez czynnik zakazny,
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zlokalizowany jest gtdwnie w istocie szarej mdzgu. Cechuje sie obecnoscig wykfadnikéw infekcji
wirusowej (wtrety wirusowe, materiat genetyczny), zapalenia okotonaczyniowego i parenchymy
mozgu, destrukcjg komorek nerwowych i gleju oraz odczynowego rozplemu gleju [8,28].

W drugiej postaci, ADEM, wynikajgcej z pozapalnych reakcji immunologicznych, brak wyktadnikéw
bezposredniej obecnosci infekcji w komdrkach nerwowych. W istocie biatej mézgowia dominujg
zmiany zapalne okotozylne oraz pod wysciotkg komdr mézgu i opon moézgowo-rdzeniowych,
sktadajace sie gtdwnie z komérek jednojadrzastych. Drugg typowa cechg ADEM jest demielinizacja
wtdkien nerwowych, ktérej towarzyszy uszkodzenie aksondw o niewielkim nasileniu [17,18].

W przebiegu ZM, rozwazenie wykonania stereotaktycznej biopsji mézgu zalecane jest bardzo
rzadko, gtéwnie w przypadku braku ustalenia czynnika etiologicznego w ciggu pierwszego tygodnia
choroby o ciezkim przebiegu w szczegdlnosci, gdy istniejg ogniskowe zmiany zapalane w badaniu
neuroobrazowym maozgowia. Ewentualnie wykonanie biopsji na otwartym madzgowiu, zalecane jest u
0s0b, u ktérych badanie neuroobrazowe nie wykazato zmian ogniskowych [7]. Dodatkowym
warunkiem koniecznym u dzieci do przeprowadzenia biopsji mdzgu, jest uzyskanie potencjalnej
korzysci istotnie wptywajgcej na dalsze postepowanie z chorym [51].

1.7 Badania neuroobrazowe moézgowia w aseptycznych ZOMRiIiM

Badanie neuroobrazowe mézgowia w ZOMRIM przeprowadza sie w celu potwierdzenia
infekcji OUN, wykluczenia wzmozonego cisnienia srédczaszkowego oraz do oceny powiktan [118]. Za
zmiany typowe dla aseptycznych infekcji OUN w badaniach neuroobrazowych mdézgowia, uznawane
sg obszary wzmocnienia po podaniu srodkéw kontrastowych, wskazujgce na miejsca przerwania
ciggtosci bariery krew-médzg. Dlatego, celem wykrycia zmian w badaniu neuroobrazowym typowych
dla infekcji OUN, konieczne jest podanie $rodka kontrastowego [119]. W przebiegu ZOMRIM
uwidoczni¢ mozna ogniskowe zmiany zapalne w mdzgowiu oraz kontrastowe wzmochienie opon
modzgowo-rdzeniowych, a w ciezszych przypadkach takze wzmocnienie zakretdw i zapalenie wysciodtki
komér [120]. Kontrastowe wzmocnienie opon mdzgowo-rdzeniowych, bez wzgledu na przyczyne, w
badaniach obrazowych prezentuje sie identycznie [121]. W rezonansie magnetycznym (MR)
modzgowia, kontrastowe wzmocnienie opon mdzgowo-rdzeniowych moze utrzymywac sie nawet
przez lata od ostrej infekcji OUN [118]. Badania obrazowe mdzgowia mogg uwidocznic takze
powiktania aseptycznych ZOMRIM, takie jak obrzek mézgu, wodogtowie, zawaty moézgu. W
pismiennictwie spotyka sie opisy wystepowania dodatkowych zmian ogniskowych widocznych w MR
mozgowia. Lee i wsp. wykazali obecnos¢ podkorowych, hipointensywnych w T2-zaleznych obrazach
MR zmian w przebiegu wirusowych ZM [122]. Natomiast Wang i wsp. opisali ogniskowe zmiany w
korze mdzgu, hiperintensywne w obrazach T2-zaleznych MR [123]. W przebiegu ZM szczegélnie
przydatng technikg ma by¢ obrazowanie dyfuzyjne MR [124]. W niektdrych przypadkach na
podstawie wyniku badania MR mozna podejrzewac czynnik etiologiczny ZM, zaréwno w przebiegu
infekcji bakteryjnych, jak i wirusowych [125]. Dla HSV i HHV-6 typowe jest zajecie ptatow
skroniowych, CMV powoduje podwysciétkowe wzmocnienie komér. W przebiegu infekcji OUN
wywotanej przez WNV i rzadziej JEV, dochodzi do zajecia jgder podstawy, wzgdrza i pnia mdzgu
[125,126]. Rozktad zmian zapalnych w obrebie OUN w badaniu nie MR jest jednak bardzo specyficzny
dla poszczegélnego czynnika etiologicznego. Przyktadem moze by¢ wystepowanie obustronnych
zmian zapalnych w hipokampach takze w przebiegu enterowirusowego ZM [127]. Badanie MR
madzgowia moze uwidoczni¢ tez angiopatie naczyn w przebiegu VZV, pod postacig wieloogniskowych
zawatow krwotocznych i ognisk demielinizacji [18].

Ze wzgledu na ogdlng dostepnosd, krétszy czas trwania badania oraz nizsze koszty, badanie
tomografii komputerowej (TK) jest podstawowym badaniem neuroobrazowym madzgowia,
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wykonywanym w przebiegu infekcji OUN. Zalecanym badaniem w przebiegu ZM jest jednak MR, ze
wzgledu na wiekszg czutoscig i swoistos¢ w poréwnaniu do badania TK [8,18].
Do typowych odchylern ADEM widocznych w MR, zalicza sie obecnos$é wieloogniskowych, zlewajgcych
sie zmian demielinizacyjnych, licznie wzmacniajacych sie po podaniu srodka kontrastowego [128].
1.8 Badania dodatkowe w aseptycznych ZOMRIiM
1.8.1 Badanie elektroencefalograficzne w aseptycznych ZOMRiM

Badanie elektroencefalograficzne (ang.electroencephalography - EEG) u 0s6b z podejrzeniem
infekcji OUN jest badaniem dodatkowym. Jego wykonanie zaleca sie u osdb z niepewnym
rozpoznaniem, takze w celu wykluczenia encefalopatii [7,74,129]. Dodatkowg zaletg badan EEG,
szczegdlnie we wczesnych okresach ZM, jest wystgpienie nieprawidtowosci w zapisach EEG, przy
prawidtowych jeszcze wynikach badan neuroobrazowych mézgowia [8, 130]. Szczegdlnie bardzo
czutym wyktadnikiem uszkodzenia mézgowia, przy prawidtowych wynikach badan neuroobrazowych,
jest ogniskowa czynnosé wolna w EEG, w szczegdlnosci pod postacig fal delta [131].

Powszechnie przyjmuje sie, ze zapis w badaniu EEG w ZM jest zawsze nieprawidtowy [132].
Pamietac jednak nalezy, ze u 0sdb z zapaleniem pnia moézgu, odchylenia widoczne w EEG mogg by¢
niewspotmiernie dyskretne, w poréwnaniu do ciezkiego stanu klinicznego chorego. Natomiast w
przypadku zajecia przez proces zapalny mdézdzku, zapis EEG jest najczesciej prawidtowy [8]. Wg.
Solomon i wsp. nieprawidtowy zapis badania EEG wystepuje u wiecej niz 80% chorych z ZM [7].
Przyjmuje sie, ze napadowa czynnos$¢ wolna w EEG jest wynikiem wystepowania zmian w istocie
szarej, natomiast uogdlniona czynnos$¢ wolna spowodowana jest przez proces toczacy sie w obrebie
istoty biatej mézgowia [8,131]. Uznaje sie, ze szybka normalizacja zapisu EEG przemawia za
korzystnym rokowaniem, jednak nalezy pamieta¢, ze zmiany w zapisach EEG trwajg dtuzej niz objawy
kliniczne ZOMRIM [8].

Dodatkowa korzyscig badania EEG jest mozliwo$¢ wysuniecia podejrzenia etiologii ZM na
podstawie typu nieprawidtowosci w zapisie EEG. Najczesciej przytaczanym przyktadem jest
opryszczkowe ZM, w ktdrym oprdcz spowolnienia czynnosci podstawowej, wystepowacé majg
okresowo zlateralizowane wytadowania napadowe [8,131,133]. Nieprawidtowy zapis EEG wystepuje
w przeszto 75% opryszczkowych ZM [37]. Nalezy jednak pamietaé, ze nie jest to wynik swoisty dla
tego czynnika etiologicznego, gdyz taki zapis EEG moze wystepowac takze w infekcjach OUN o innej
przyczynie, jak np. ZM w przebiegu infekcji EBV [133].

Nastepna korzyscig wynikajgca z wykonania badania EEG, jest mozliwosé prognozowania
dalszego rokowania w przebiegu ZM [123,134].

1.8.2 Badania radiologiczne

Charakterystyczne zmiany w badaniu radiologicznym klatki piersiowej mogg wystgpic u
chorych z limfocytarnymi ZOMRIM w przebiegu gruzlicy i legionellozy [17].

1.9 Czynniki prognostyczne i powiktania aseptycznych ZOMRiIiM

Brak jest wieloosrodkowych badan dotyczacych czynnikdw rokowniczych i mozliwych powiktan
w przebiegu aseptycznych infekcji OUN. Wyniki takie znalez¢ mozna w poszczegdlnych publikacjach,
najczesciej dotyczacych ZOMRiIM wywotanych pojedynczymi czynnikami sprawczymi. Kazdy z badaczy
analizuje wybrane przez siebie parametry oraz powiktania, co znacznie utrudnia analize
porownawczg.

Rokowanie w przebiegu wirusowych ZOMRiM zalezy gtéwnie od patogenu sprawczego, stanu
odpornosci osoby chorej oraz lokalizacji procesu zapalnego w OUN [21,46,83].

Do petnego powrotu do zdrowia w przebiegu wirusowych ZOMR, dochodzi w ok. 95-98%
przypadkéw [15,125]. Pomimo, ze wirusowe ZOMR uwazane sg za choroby o dobrym rokowaniu [3],
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to zdarzajg sie takze przypadki zachorowan zakoriczone zgonem [135]. Znaczna Smiertelnos¢
wystepuje u noworodkéw z ZOMR spowodowanym EV-71, gdzie czestym powiktaniem jest ZM oraz
zapalenie miesnia sercowego [21].

Srednia roczna $miertelno$¢ w wirusowym ZM wynosi ok. 5% [81,136]. Niska $miertelnoé¢
wystepuje w ZM spowodowanych EBV, bardzo wysoka w przebiegu EEE. Przed wprowadzeniem do
leczenia acyklowiru w opryszczkowych ZM srednia Smiertelno$¢ wynosita 70%. Obecnie przy szybkim
podaniu leku, $miertelno$¢ w ZM spowodowanych HSV spadta do 20-30% [83]. W przebiegu JE
umiera co trzecia osoba [137].

Czestos$¢ wystepowania powiktan neurologicznych po wirusowych ZM szacowna jest na ok.
40% zachorowan. U co trzeciego chorego po wirusowym ZM pozostajg trwate nastepstwa, w tym u
okoto 4-10% o ciezkim nasileniu [136]. Czesto$¢ wystepowania powiktarh o powaznym nasileniu po
ZM w przebiegu infekcji JEV wynosi okoto 30% [138].

1.9.1 Czynniki prognostyczne w przebiegu aseptycznych ZOMRiIiM

Za czynniki niekorzystne rokowniczo w przebiegu wirusowych ZM u dzieci uznaje sie: mtody
wiek oraz ogniskowe objawy neurologiczne, drgawki ztozone lub stan padaczkowy na poczatku
choroby [80]. Natomiast u dzieci, ktére przezyty ostre ZM, potaczenie zaburzen stanu swiadomosci z
nadmierng drazliwoscig wraz z patologicznym zapisem EEG moze wskazywac na wystgpienie
powaznych zaburzen koncentracji w pézniejszym okresie[139].

Wsrdd wynikow badan dodatkowych w przebiegu wirusowych ZM, wskaznikiem ztego
rokowania moze by¢ leukopenia, ogniskowe zmiany hiperintensywne w korze mézgowia w MR oraz
zmiany w zapisie EEG pod postacig ogniskowych fal wolnych lub uogdlnionej, ciggtej czynnosci delta
[123]. Wg. Dutt i wsp. nieprawidtowy wynik badania TK gtowy potgczony z nieprawidtowym zapisem
EEG wskazywaé ma na wysokie ryzyko niepomyslnego zejscia [140]. Sposrdd dodatkowych badan
obrazowych mézgowia, niewykonywanych rutynowo w przebiegu infekcji OUN, hiperperfuzja w
badaniu tomografii emisyjnej pojedynczego fotonu (ang. single photon emission computed
tomograph - SPECT), lokalizacyjnie odpowiadajgca zmianie hipointensywnej w TK, ma by¢
wskaznikiem ztego rokowania [141].Istniejg przestanki do uznania wskaznika IgG> 0,75 z PMR, jako
niezaleznego markera dla niepomysinego rokowania w przebiegu wirusowych ZOMRIM [142].

Gtéwnym czynnikiem poprawiajgcym rokowanie w przebiegu opryszczkowego ZM, jest jak
najszybsze rozpoczecie leczenia acyklowirem [18,80]. Natomiast do czynnikdw pogarszajgcych
rokowanie w opryszczkowym ZM zaliczono wiek powyzej 60 r.z. i wystepowanie przy przyjeciu
zaburzen swiadomosci [10].

Wg. Mong i wsp. w przebiegu JE drgawki oraz wstrzgs, sg jedynymi objawami, wptywajgcymi
na odlegte rokowanie, ktére jednoczesnie mozna skutecznie leczy¢ [137].Misra i Kalita w swoje] pracy
nie wykazali zaleznosci pomiedzy wystgpieniem napadéw padaczkowych, a zwiekszonym ryzykiem
zgondw w przebiegu wirusowego ZM [143]. Kaliata i wsp. pomimo wykazania istotnie wyzszego
stezenia IL-6, IL-8 i RANTES w PMR w przebiegu ZM, nie otrzymali korelacji pomiedzy profilem cytokin
i chemokin, a nasileniem objawdw w przebiegu ZM [31]. Nie wykazano zaleznosci pomiedzy
wystepowaniem podwyzszonych wartosci markerdw stanu zapalnego, a rokowaniem w przebiegu
wirusowego ZM, takze w przebiegu TBE [41,123].

Do czynnikow prognostycznych ztego rokowania w kryptokokowym ZOMR Cheng i wsp.
zaliczyli: mtodszy wiek chorych, nagty poczatek choroby, przebieg choroby powyzej 6 tygodni,
dtugotrwate stosowanie glikokortykosteryddw i antybiotykdéw, obecnosé¢ powiktan
ogodlnoustrojowych, wyzsze wartosci ciSnienia PMR oraz niska pleocytoza w PMR z przewagg
neutrofilow [144].
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Uwaza sie, ze zte rokowanie w ZOMR w przebiegu choroby nowotworowej, wynika z
charakteru choroby podstawowej. Srednia dtugo$¢ przezycia chorych z aseptycznym ZOMR
spowodowanym przerzutem do opon mdzgowo-rdzeniowym m.in. raka piersi, czerniaka, chtoniaka
wynosi od 3 do 4 miesiecy. W analizie retrospektywnej wytoniono kilka czynnikéw, ktére maja
wskazywac na nieco dtuzsze przezycie. Jaeckle zaliczyt do nich: wiek ponizej 60 lat, dtuzszy przebieg
choroby nowotworowej, dobrze kontrolowana choroba podstawowa, rak piersi, brak encefalopatii,
brak uszkodzenia nerwéw czaszkowych, niskie stezenie biatka w PMR, tagodny przebieg ZOMR [145].

1.9.2 Powiktania wczesne aseptycznych ZOMRiM

Do wczesnych powiktan aseptycznych infekcji OUN zalicza sie obrzek mdzgu, wodogtowie,
zapalenie wysciétki komdr oraz zawaty mézgu spowodowane zapaleniem naczyn [146]. Masywny
obrzek mdzgu spotyka sie w ZM wywotanych przez wirus grypy typu A [10,25]. Do typowych cech
infekcji OUN w przebiegu VZV zalicza sie wystepowanie zapalenia duzych naczyn u oséb
immunokompetentnych i matych naczyni u oséb z zaburzong odpornoscia [46]. Wsréd powiktan
ogodlnoustrojowych obserwuje sie niewydolnos$¢ oddechowg lub nadnerczy, zesp6t wykrzepiania
wewnatrznaczyniowego, sepse, zaburzenia rytmu serca lub hipotensje [2,18,83]. Krous i wsp. opisali
powiktania ogélnoustrojowe u dzieci w przebiegu wirusowego ZOMR pod postacig neurogennego
obrzeku ptuc i kardiomegalii [135].

Podczas hospitalizacji mogg wystgpi¢ objawy zwigzane bezposrednio z czynnikiem
etiologicznym ZOMRIM. Przyktadem moze by¢ zakazenie wirusem swinki - do typowych powiktan,
wystepujacych czesciej wérdd osdb ptci meskiej nalezy zapalenie trzustki, zapalenie jgder, rzadziej
zaburzenia czynnosci nerek, zapalenie ptuc, miesnia sercowego czy watroby. Innym, typowym
powiktaniem zwigzanym z tym czynnikiem etiologicznym jest uposledzenie stuchu, az do gtuchoty
wigcznie, wystepujace u okoto 5 na kazde 10000 oséb ze Swinkowym ZOMR [15,36].

1.9.3 Powiktania péine aseptycznych ZOMRiIiM

Do niespecyficznych powiktan wystepujacych po aseptycznych ZOMR zalicza sie przewlekte
zmeczenie, zaburzenia koncentracji, niedowtady nerwéw czaszkowych i rzadko drgawki [3,125]. Po
swinkowym ZOMR, u ok. 60-70% osdb, odnotowano trwajgce do kilku miesiecy po neuroinfekgji,
pogorszenie koncentracji uwagi i pamieci Swiezej oraz nadpobudliwosé .

Do ciezkich, odlegtych powiktann ZM zalicza sie napady padaczkowe, opdznienie rozwoju
psychoruchowego, zaburzenia zachowania i zmiany emocjonalne oraz ogniskowe deficyty
neurologiczne pod postacig: niedowtaddw, zaburze mowy. Do powiktan o fagodniejszym nasileniu
zaliczy¢ mozna wystepowanie poinfekcyjnych bdlow gtowy, uszkodzenia nerwoéw czaszkowych [123].
Okoto potowa chorych z ZM, wypisanych ze szpitala w dobrym stanie, w okresie pdzniejszym
wykazuje niezdolnos¢ do prawidtowego funkcjonowania ze wzgledu na powstate deficyty [34].
Rodzaj i czestos¢ wystepowania pdznych powiktan rdzni sie w zaleznosci od czynnika sprawczego ZM.
Po zakazeniu TBEV u 39,5% chorych odnotowano wystgpienie dtugotrwatych powiktan o srednim lub
ciezkim nasileniu, w tym u 17% chorych powiktania te okazaty sie trwate: porazenia nerwow
czaszkowych, dyzartria oraz zaburzenia umystowe [147].

Infekcje uktadu nerwowego, bez wzgledu na wiek, 11-krotnie zwiekszajg ryzyko pojawienia sie
napadéw padaczkowych. ZM zwieksza ryzyko zachorowania na padaczke az 16-krotnie, natomiast
aseptyczne ZOMR tylko 2-krotnie [66]. Dwukrotnie wieksze ryzyko wystgpienia napadow
padaczkowych obecne jest u 0séb, u ktdrych drgawki pojawity sie juz w trakcie ostrego ZM w
poréwnaniu do chorych z ujemny wywiadem drgawkowym [149]. Innymi parametrami wskazujgcymi
na zwiekszone ryzyko wystgpienia padaczki po ZM jest znaczne nasilenie zaburzen swiadomosci na
poczatku choroby, zmiany zapalne w badaniach neuroobrazowych mézgowia oraz zwolniony zapis
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EEG [134]. Najwieksze ryzyko wystgpienia nieprowokowanych napadéw obejmuje pierwsze pieé lat
od zachorowania na infekcje OUN [149]. NajczeSciej napady padaczkowe wystepujg w przebiegu
opryszczkowego ZM, w zaleznosci od badan u 63% [150] do 75% [143] chorych. Innym czynnikiem
etiologicznym ZM, w przebiegu ktérego czesto wystepujg napady padaczkowe jest JEV [143].

1.10 Postepowanie terapeutyczne w aseptycznych ZOMRiM

Postepowanie z chorym na wirusowe ZOMRIiIM obejmuje szeroko rozumiang opieke medyczng,
majaca na celu ustabilizowanie stanu ogélnego chorego, zapobieganie komplikacjom i pdzniejszym
powiktaniom [51]. W poszczegdlnych przypadkach, w zaleznosci od objawdw ubytkowych, potrzebna
moze by¢ neurorehabilitacja obejmujgca pomoc logopedyczng i psychologiczng [51].

Jak najszybsze podanie acyklowiru zalecane jest przy podejrzeniu opryszczkowego ZM,
zaréwno u dzieci jak i oséb dorostych [7,8,151,152]. W przypadku podejrzenia HSV jako czynnika
sprawczego ZM, tym w takze przy braku wykonania badania w kierunku ustalenia etiologii, zaleca sie
dozylne (tac. intravenosus - i.v.) leczenie acyklowirem przez 14 dni [107]. Leczenie opryszczkowego
ZM w dawce 10 mg/kg mc. co 8 godzin, zalecane jest przez 2 tygodnie, a w przypadku osdéb z
immunosupresjg przez 3 tygodnie. W przypadku noworodkdw zalecana dawka acyklowiru w
opryszczkowym ZM wynosi 60 mg/kg mc./d [8,153,154]. W razie opornosci na acyklowir w przebiegu
opryszczkowego ZM, zalecany jest foskarnet i.v. w dawce 60 mg/kg mc. co 8 godzin przez 3 tygodnie
[8,26,64]. Ze wzgledu na konieczno$¢ podawania acyklowiru drogg pozajelitows, istniejg proby
szukania innej terapii opryszczkowego ZM. Pouplin i wsp. wykazali, ze w przypadku niemoznosci
zastosowania acyklowiru i.v. u pacjentéw dorostych z opryszczkowym ZM, mozna podac valacyklowir
doustnie, w dawce 1000 mg co 8 godzin przez 21 dni [155].

Pomimo, ze w zadnym badaniu z grupg kontrolng nie oceniono skutecznosci acyklowiru w
leczeniu ZOMRIM w przebiegu VZV, zaleca sie jednak podawanie tego leku i.v. [40]. W ZM
spowodowanych przez VZV zalecana dawka acyklowiru jest taka sama jak w przypadku
opryszczkowego ZM, jednak czas prowadzonej terapii powinien wynies¢ 3 tygodnie [8].

W ZM wywotanym CMV zaleca sie potgczenie gancyklowiru w dawce 5mg/kg mc. i.v. co 12
godzin z foskarnetem w dawce 60 mg/kg mc. i.v. co 8 godzin lub 90 mg/kg mc. i.v. co 12 godzin [8]. U
0s0b z prawidtowg odpornoscia zalecany czas kuracji wynosi 3 tygodnie, a u chorych z
immunosupresjg powinien zosta¢ wydtuzony do 6 tygodni [8,64].

W przebiegu ZM wywotanego HHV-6 odmiang A i B zaleca sie terapie foskarnetem (60 mg/kg
mc. i.v. co 8 godzin), natomiast neuroinfekcje spowodowang tylko odmiang B HHV-6 mozna leczy¢
takze gancyklowirem (5mg/kg mc. i.v. co 12 godzin) [156].

W przypadku ZM wywotanego wirusem grypy nalezy rozwazy¢ leczenie oseltamivirem [64].

Neuroinfekcja wywotana przez Cryptococcus neoformans wg. zalecen Tunkel i wsp. powinna
by¢ leczona amfoteryczng B i flucytozyng. Flukonazol jest lekiem pierwszego rzutu w infekcjach OUN
spowodowanych Coccidioides, a lekami alternatywnymi jest itrakonazol, vorikonazol i amfoterycyna
B. Amfoterycyna, a nastepnie itrakonazol zalecana jest w leczeniu ZOMRiIM spowodowanym przez
Histoplasma [64].

Zalecana terapia neuroinfekcji w przebiegu zakazenia T.gondii obejmuje pyrimetamine z
sulfadiazyng, albo klindamycynga [64].

Aktualnie brak wieloosrodkowych badan wskazujgcych na pozytywna role terapii
kortykosteroidami w przebiegu wirusowych infekcji OUN. Wg. zalecen Steiner krdtkotrwate, duze
dawki deksametazonu stosowa¢ mozna w przebiegu ciezkiego obrzeku mézgu w przebiegu ZM
wywotanego HSV i VZV [8].

Plekonaryl moze byé stosowany w przebiegu enterowirusowych ZM.
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W leczeniu ADEM zalecane jest leczenie duzymi dawkami kortykosteroidéw. W

poszczegdlnych przypadkach stosuje sie tez plazmafereze lub immunoglobuliny i.v. [10].
1.11 Kwestie sporne dotyczace aseptycznych ZOMRiIM

Wedtug obowigzujgcych zalecen, u kazdej osoby z podejrzeniem neuroinfekcji nalezy wykona¢
badanie PMR. Jednak w $wietle aktualnej wiedzy o fagodnym przebiegu aseptycznych ZOMR, u czesci
0s0b podejrzanych o ten typ infekcji OUN odstepuje sie niekiedy od hospitalizacji i wykonania NL.
Ciovacco i Baraff w swojej pracy proponujg zaniechanie badania PMR u osdb dorostych,
prezentujacych objawy ZOMR powyzej 48 godzin (bdle gtowy, sztywnosc¢ karku, ew. goragczka, béle
miesni, fotofobia), bez ogniskowych deficytdw neurologicznych, z prawidtowym stanem swiadomosci
[157].
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Il. CELE PRACY

1. Okreslenie réznic w zakresie objawéw podmiotowych i przedmiotowych w przebiegu aseptycznego
zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i mézgu u dzieci i dorostych.

2. Poszukiwanie zaleznosci w wynikach badan laboratoryjnych i dodatkowych u dzieci i dorostych z
uwzglednieniem lokalizacji procesu zapalnego w osrodkowym uktadzie nerwowym.

3. Dokonanie analizy w zakresie badania podmiotowego i przedmiotowego oraz wynikéw badan
dodatkowych osdb zmartych i wyleczonych.
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lIl. MATERIAL | METODYKA BADAN.

3.1 Kryteria kwalifikacji i dyskwalifikacji

Dokonano retrospektywnej analizy porownawczej 124 chorych hospitalizowanych w latach
2005-2010 na oddziatach: Oddziat Neurologiczny z Zespotem ds. Stwardnienia Rozsianego Szpitala
Wojewddzkiego w Poznaniu (n=56), Oddziat Obserwacyjno-Zakazny dla Dorostych i Dzieci
Wojewddzkiego Szpitala Zespolonego w Kaliszu (n=54), Oddziat Choréb Dzieciecych Wojewddzkiego
Szpitala Zespolonego w Kaliszu (n=3), Oddziat Dzieciecy SPZOZ w Miedzychodzie (n=4), Oddziat
Dzieciecy SPZOZ w Szamotutach (n=4), Oddziat Dzieciecy SPZOZ w Koscianie (n=2), Oddziat Dzieciecy
SPZOZ w Nowym Tomyslu (n=1).
Kryteriami kwalifikacji chorych do pracy byto zakwalifikowanie ich do jednego z dwdch typéw

neuroinfekcji: aseptycznego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych lub zapalenia mdézgu.
Aseptyczne zapalenie opon mdézgowo-rdzeniowy zdefiniowano na podstawie:

e obecnosci objawdw klinicznych sugerujgcych zajecie procesem zapalnym opon mdézgowo-
rdzeniowych: goraczki, dolegliwosci bélowych gtowy, objawéw oponowych.

e wyniku ptynu mézgowo-rdzeniowego:

0 pleocytoza >5/ul;
0 ujemnego wyniku posiewu PMR w kierunku infekcji bakteryjne;j.
Zapalenie mdzgu zdefiniowano na podstawie:

e obecnosci objawdw klinicznych sugerujgcych zajecie procesem zapalnym migzszu mézgu:
goraczki, dolegliwosci bolowych gtowy, zaburzen zachowania, zaburzen poznawczych,
ogniskowych objawdéw neurologicznych, napadéw drgawkowych,

e wyniku ptynu mézgowo-rdzeniowego:

0 ujemny wynik posiewu PMR w kierunku infekcji bakteryjnej,
Obecnos¢ pleocytozy w PMR nie byta koniecznym warunkiem do postawienia rozpoznania ZM.
Kryteriami dyskwalifikacji z badania byto:

e potwierdzenie badaniami laboratoryjnymi etiologii: bakteryjnej, grzybiczej, oraz zakazenia
HIV,

e obecnosc¢ klinicznych lub laboratoryjnych wyktadnikow: encefalopatii, zaburzen
psychiatrycznych, zaburzen naczyniowych oraz zatrucia.

Dla zwiekszenia prawdopodobienstwa wirusowej etiologii infekcji OUN, u wszystkich oséb w badaniu
PMR :

¢ obecna byta limfocytarna pleocytoza,

e poziom glukozy byt prawidtowy lub tylko nieznacznie obnizony.

Analizowana populacja zostata wstepnie podzielona na dwie gtdéwne grupy wiekowe: osoby
doroste (powyzej 18r.2.) i dzieci. Celem doktadniejszej oceny obie grupy zostaty dodatkowo
podzielone na podgrupy wiekowe: ponizej 4r.z.; 5-12r.z.; 13-17r.z. ; 18-50r.z. i powyzej 50r.z. Podziat
na podgrupy wiekowe zostat dokonany ze wzgledu na:

e przypuszczalne podobierstwo stanu odpornosci gospodarza (niedojrzatosé uktadu
immunologicznego w wieku dzieciecym, obecnos¢ choréb wspétistniejgcych, ryzyko
immunosupres;ji, starzenie sie uktadu immunologicznego w wieku dorostym),

e obecnos$¢ podobnych czynnikow srodowiskowych ( zamkniete grupy spoteczne: ztobek,
przedszkole, szkoty),

¢ mozliwos¢ identycznego czynnika sprawczego (np. obecnos¢ typowych infekcji wieku
dzieciecego).
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Ze wzgledu na charakter pracy, bedacy analizg retrospektywng danych uzyskanych z
dokumentacji medycznych pochodzacych z kilku osrodkdw leczniczych, w poszczegdinych
przypadkach dane kliniczne oraz wyniki badan dodatkowych nie zostaty uzyskane od catej populacji.
Na wykorzystanie danych z dokumentacji chorych uzyskano zgode Dyrektoréw poszczegdlnych
placowek.

3.2 Metodyka analizy obrazu klinicznego i badan dodatkowych
U wszystkich oséb wtgczonych do badania, przeprowadzono badanie podmiotowe,
przedmiotowe i badanie PMR. Przeprowadzona analiza grup i podgrup wiekowych objeta ocene
obrazu klinicznego i wynikéw badan dodatkowych: laboratoryjnych, radiologicznych oraz
elektroencefalograficznych.
3.2.1 Metodyka analizy obrazu klinicznego
3.2.1.1 Metodyka analizy obrazu klinicznego chorych przed hospitalizacjg
Badana populacja zostata analizowana pod katem:

1. Cech demograficznych: wieku, pfci, miesigca zachorowania.
Dominujacej lokalizacji zajecia OUN:

0 ZOMR,

o ZM.
Czynnika etiologicznego infekcji OUN.
Wystepowania infekcji OUN w wywiadzie.
Obecnosci immunosupresji i przewlektych chordb wspétistniejgcych.

o ew

Wystepowania zakazenia w okresie poprzedzajgcym (do 30 dni) hospitalizacje (infekcja drog
oddechowych, uktadu moczowego, niezyt zotgdkowo-jelitowy, ospa wietrzna, pétpasiec,
nagminne zapalenie przyusznic, opryszczka, infekcja ucha zewnetrznego).
7. Obecnosci i czasu trwania dolegliwosci, bedacych powodem zgtoszenia sie do szpitala,
podawanych przez chorych lub zauwazonych przez cztonkéw ich rodziny:
0 podwyzszonej temperatury ciata,
0 bodléw gtowy,
0 nudnosci lub/i wymiotow,
0 zawrotow gtowy lub/i zaburzen rownowagi,
0 napaddw drgawkowych.
8. Obecnosci objawdw klinicznych odnotowanych przez lekarza w Izbie Przyjec (IP):
0 objawdw oponowych,
ogniskowych deficytéw neurologicznych,
zaburzen zachowania,
zaburzen czynnosci poznawczych,
nadwrazliwos$ci na $wiatto lub/i hatas,

O O O O O

wysokosci temperatury ciafa,
0 wartosci ci$nienia tetniczego.
9. Wspodtwystepowania najczestszych dolegliwosci i objawéw infekcji OUN:
0 dolegliwosci bolowych gtowy i podwyzszonej temperatury ciata (w wywiadzie),
0 dolegliwosci bolowych gtowy i objawdw oponowych,
0 podwyzszonej temperatury ciata (w wywiadzie) i objawdw oponowych,
0 dolegliwosci bélowych gtowy, podwyzszonej temperatury ciata (w wywiadzie),
objawow oponowych,
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0 dolegliwosci bélowych gtowy, podwyzszonej temperatury ciata (w wywiadzie),
objawoéw oponowych i zaburzen zachowania.
10. Obecnosci potencjalnych ognisk zapalnych w momencie hospitalizacji.

Obecnosc niektérych dolegliwosci uzyskanych z wywiadu, nie zostata odnotowana w
przypadku kazdej osoby. Najczestszg przyczyng byt mtody wiek chorego, albo tez stan chorego w
momencie przyjecia do szpitala (obecno$é zaburzen swiadomosci lub/i funkcji poznawczych).

W pracy uwzgledniono nastepujgce objawy oponowe: sztywnos¢ karku, objaw Kerniga (gérny,
dolny)— oceniany tagcznie, objaw Brudzinskiego (karkowy, policzkowy, fonowy) — oceniany facznie.

Za objawy zaburzen zachowania, wynikajgce z ogdlnej dysfunkcji mézgowia uznano:
jakosciowe zaburzenia Swiadomosci (splgtanie, majaczenie), iloSciowe zaburzenia Swiadomosci
(sennosé, potspigczka i Spigczka) oraz zmiany dotychczasowego zachowania.

Wsrdd chorych wtagczonych do pracy zaburzenia zachowania najczesciej wynikaty z ilosciowych
zaburzen swiadomosci, rzadziej wystepowato nadmierne pobudzenie psychoruchowe.

Za objawy zaburzen czynnosci poznawczych uznano nagte zaburzenia pamieci, orientacji.

Za objawy ogniskowego uszkodzenia mdzgowia uznano: deficyty sity miesniowej, zaburzenia
czucia, zaburzenia zbornosci, obecnos¢ objawdw patologicznych, uszkodzenia nerwdéw czaszkowych.

U chorych zakwalifikowanych do pracy wystgpity nastepujace deficyty neurologiczne:
niedowtady konczyn, uszkodzenie nerwdéw czaszkowych, zaburzenia zbornosci, objawy patologiczne.

3.2.1.2 Metodyka analizy obrazu klinicznego chorych podczas hospitalizacji

1. Pomiar parametréow zyciowych: wartosci ci$nienia tetniczego i wysokosci temperatury ciata.

W pracy postuzono sie nastepujgcym podziatem podwyzszonej temperatury ciata [157]:

e stan podgorgczkowy <38 °C

e gorgczka niska: 38-38,5°C

e gorgczka umiarkowana: 38,5-39°C

e gorgczka wysoka:>39-40°C

Na potrzeby tej pracy, przyjeto analize oceny temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala oraz w
3.iw 7. dobie hospitalizacji.

W pracy postuzono sie nastepujgcym wartosciami cisnienia tetniczego krwi [158,159]:

¢ Nadcisnienie tetnicze:

0 <6m.z.>110/64 mmHg

7-24 m.z. > 115/80 mmHg
3-6 r.z.: RR rozkurczowe >85 mmHg
7-12 r.z.: RR rozkurczowe >90 mmHg
12-17 r.z.: RR rozkurczowe>95 mmHg

O O O o ©o

>18 r.z. : RR skurczowe>140mmHg lub/ i RR rozkurczowe>90 mmHg
Przyjeto ocene wysokosci wartosci cisnienia tetniczego przy przyjeciu i w 7. dobie hospitalizacji.
Ze wzgledu na charakter pracy, bedacy analizg retrospektywng danych uzyskanych z
dokumentacji medycznych pochodzacych z kilku osSrodkéw leczniczych, nie uzyskano wszystkich
analizowanych parametrow u poszczegolnych chorych.
2. Oceniono wystgpienie powiktan podczas hospitalizacji:
0 wynikajacych z infekcji OUN,
0 wynikajacych z obecnosci choroby zakaznej, uznanej za objawowsg infekcje podczas
hospitalizacji,
0 zzastosowanej farmakoterapii,
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0 o0 niejasnej przyczynie.
3.2.2 Metodyka analizy profilu laboratoryjnego
W ocenie wynikéw laboratoryjnych nie postugiwano sie wynikami liczbowymi ze wzgledu na:
¢ zmienno$¢ wartosci referencyjnych poszczegdlnych wynikéw w zaleznosci od: wieku, ptci,
e rdznice wartosci referencyjnych w zaleznosci od norm poszczegdlnych laboratoriéw
przyszpitalnych, w ktérych byty wykonywane badania,
¢ zmienno$¢ wartosci referencyjnych dla poszczegdlnego badania w obrebie tego samego
laboratorium w przeciggu 5-letniej analizy.
W pracy postuzono sie analizg wynikéw parametrow krwi oznaczonych jako: prawidtowe,
podwyzszone oraz analizg wielokrotnosci podwyzszonych wynikéw.
3.2.2.1 Metodyka analizy profilu laboratoryjnego z surowicy krwi
W stosunku do grup i podgrup wiekowych oraz lokalizacji procesu zapalnego w OUN, dokonano
oceny czestosci wystgpienia nieprawidtowosci okreslonych wynikéw badan laboratoryjnych
bedacych:
1. Wyktadnikami procesu zapalnego: CRP, WBC, OB.
Dokonano oceny korelacji wspotwystepowania poszczegdinych wyktadnikéw stanu zapalnego we

krwi:
e CRPaWRBC,
e CRPaOB,
e WBCaOB.

Dokonano oceny korelacji poszczegdlnych wyktadnikéw stanu zapalnego we krwi z
poszczegblnymi objawami neuroinfekgcji.
¢ Objawy oponowe a WBC, CRP, OB,,
e Bodle gtowy a WBC, CRP, OB.
2. Wpyktadnikiem zaburzen koagulologicznych: PLT
3. Wyktadnikami dysfunkcji narzgdowej: kreatynina (ang. creatynine — CREA),
aminotransferaza alaninowa (ang. alanine transaminase — ALT), aminotransferaza
asparaginowa (ang. aspartate aminotransferase —AST), glukoza, amylaza.
3.2.2.2 Metodyka analizy profilu laboratoryjnego z PMR
Wszyscy pacjenci wigczeni do pracy mieli wykonane jedno badanie PMR T1, celem
potwierdzenia rozpoznania infekcji OUN. Kontrolne badanie PMR T2 wykonano u 61 oséb, PMR T3 u
24 0séb, a PMR T4 u 6 0séb z populacji badane;j.
Dla potrzeb tej pracy analizg statystyczng objeto nastepujgce parametry PMR:
e wysokos¢ pleocytozy i jej zmienno$é w badaniach kontrolnych,
e stezenie biatka i jego zmiennos$¢ w badaniach kontrolnych,
e stezenie albumin,
¢ indeks IgG,
e obecnos¢ prazkow oligoklonalnych.
Nie oceniono wskaznika glukozy ze wzgledu na niemoznos¢ ustalenia odstepu czasowego
pomiedzy badaniem glukozy z surowicy i z PMR chorych.
Badania dodatkowe z PMR: stezenie albumin, ocena indeksu IgG, badanie w kierunku
obecnosci prazkéw oligoklonalnych, zostaty wykonane tylko u czesci oséb dorostych.
U zadnego chorego nie byta wykonana ocena stezenia mleczanéw, PCT, CRP w PMR.
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Przeprowadzono korelacje poszczegdlnych wynikdw PMR (pleocytoza, stezenie biatka,
albumin, indeks 1gG, prazki oligoklonalne) z typowymi objawami neuroinfekcji: objawami
oponowymi, bdlami gtowy, goraczka.

Przeprowadzono korelacje poszczegdlnych wynikdw PMR (pleocytoza, stezenie biatka,
albumin, indeks 1gG, prazki oligoklonalne) z laboratoryjnymi wyktadnikami stanu zapalnego w
surowicy: WBC, CRP, OB.

3.2.3 Metodyka analizy badan radiologicznych
3.2.3.1 Badania neuroobrazowe moézgowia
Wiekszo$¢ chorych miato wykonane badanie neuroobrazowe mézgowia:
¢ badanie TK mézgowia wykonano u 87 chorych (u 61 osdb przy przyjeciu, u 26 oséb podczas
hospitalizacji), w tym u n=70 dorostych, n=17 dzieci,
¢ badanie MR mdzgowia wykonano u 15 chorych (podczas hospitalizacji), w tym u n=14
dorostych i n=1 dzieci.
Dokonano oceny czestosci wystepowania typowych objawdw i powiktan infekcji OUN widocznych
w badaniach neuroobrazowych mézgowia.
3.2.3.2 Pozostate badania radiologiczne
Przy przyjeciu do szpitala zostaty wykonane badania radiologiczne w celu wykrycia ognisk
zapalnych:
e klatki piersiowej u 66 chorych, w tym u n=57 dorostych, n=9 dzieci,
e zatok przynosowych u 45 chorych, w tym u n=42 dorostych, n=3 dzieci

3.2.4 Metodyka analizy badan elektroencefalograficznych
U 34 oséb (n=30 dorostych, n=4 dzieci) podczas hospitalizacji, w réznym odstepie czasu od
przyjecia, wykonano badanie EEG. Dokonano oceny czestosci wystepowania zaburzen w zapisie EEG
w zaleznosci od lokalizacji procesu zapalnego w OUN. W przypadku 5 oséb wykonano badanie
kontrolne.

3.3 Metodyka analizy danych oséb zmartych

Dokonano oceny danych demograficznych, czestosci wystepowania objawow ZOMRIiM,
wynikéw badan laboratoryjnych surowicy i PMR oraz badan dodatkowych oséb zmartych w przebiegu
ZM. Przeprowadzono zestawienie poszczegdlnych wynikéw oséb zmartych i wyleczonych z ZM.

3.4 Analiza statystyczna

Analizy statystycznej dokonano przy pomocy pakietu statystycznego Statistica 10.0 (StatSoft)
oraz z StatXact v. 3.0 (Cytel Software Corporation).

Poréwnania grup dokonano przy pomocy testéw nieparametrycznych, poniewaz dane nie
spetniaty zatozenia o normalnosci rozktadu. Normalnos$¢ rozktadu sprawdzano przy pomocy testu
Shapiro-Wilka. Poréwnania dwéch grup wykonano przy pomocy testu Manna-Whitey’a, a przy
porownaniu wiecej niz dwadch grup jednoczesnie, zastosowano test Kruskala-Wallisa. W przypadku
wystepowania istotnych réznic zastosowano testy post-hoc Dunn’a w celu wyznaczenia grup
jednorodnych. Poréwnania danych w skali nominalnej wykonano przy pomocy testu niezaleznosci
chi-kwadrat lub w przypadku wystepowania zerowych liczebnosci zastosowano odpowiednio
doktadny test Fishera lub test Fishera- Freemana-Haltona. Do poréwnania rozkfadu procentowego
miedzy badanymi grupami, zastosowano test wskaznika struktury.

Analizy zaleznosci miedzy badanymi cechami dokonano przy pomocy wspoétczynnika korelacji
rangowej Spearmana, a jego istotnosc testowano przy pomocy testu t-Studenta.

33



Wszystkie testy analizowano na poziomie istotnosci a=0,05.
Powyzszej oceny statystycznej dokonano w Zaktadzie Informatyki i Statystki Uniwersytetu
Medycznego w Poznaniu.

3.5 Komisja Bioetyczna
Do opracowania wynikéw wykorzystanych w niniejszej rozprawie doktorskiej zostaty uzyskane
informacje pochodzace z dokumentacji archiwalnej chorych. Praca bedgca badaniem
retrospektywnym, nie ma cech eksperymentu medycznego i nie podlega tym samym ocenie Komisji
Bioetyczne;.
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IV. WYNIKI BADAN

4.1 Analiza demograficzna i epidemiologiczna badanej populacji

Do oceny wtgczono 124 osdéb z infekcjg OUN. Na podstawie wieku, badana populacja zostata
podzielona na dwie grupy: dorostych i dzieci. Badaniem objeto 76 oséb dorostych, co stanowi 61,3%
badanej populacji i 48 dzieci, co stanowi 38,7% grupy badanej. Najmtodszy chory miat 4 tygodnie,
najstarszy 80 lat. Srednia wieku catej populacji wyniosta 27,1 lat, dorostych 38,38 lat, a dzieci 9,3 lat.

Grupa os6b dorostych zostata podzielona na dwie podgrupy, a grupa dzieci na 4 podgrupy,
wedtug, ustalonego we wstepie pracy, wieku. Procentowy udziat chorych w poszczegdinych
podgrupach wiekowych przedstawiono na Rycinie 1.

Liczba chorych z infekcjag OUN w podgrupach wiekowych

m powyzej 50 r.z.

m 18-50r.2.
13-17 r.z.

m5-12r.z.

® ponizej 4 r.z.

Rycina 1. Rozktad i liczebnos¢ badanych podgrup wiekowych.

W badanej populacji ZOMR wystgpito czesciej niz ZM zaréwno u dorostych jak i dzieci.
Procentowy udziat grup chorych w poszczegdlnych infekcjach OUN przedstawiono w Tabeli 4.
Tabela 4. Procentowy rozktad gtéwnych grup wiekowych w ZOMR i ZM.

Typ infekcji OUN ZOMR M
Grupa wiekowa n=93; 75% n=31; 25%
Dorosli n=76 n=59 47,58 % n=17 13,71 %
Dzieci n=48 n=34 27,42 % n=14 11,29 %

Analizg objeto miesigc wystgpienia objawdw zapalenia uktadu nerwowego w badanej
populacji. Rozktad wstgpienia zachorowan na ZOMR i ZM w poszczegdlnych miesigcach, w badanej
populacji obrazuje Rycina 2. Przypadki zachorowan na ZOMR wystgpity w kazdym miesigcu, o
najwiekszym nasileniu jesienig, najrzadziej w grudniu. Najwiecej oséb zachorowato na ZM w styczniu,
nastepnie w miesigcach wiosennych oraz we wrzesniu. Nie odnotowano zadnego przypadku ZM w
pazdzierniku.

Miesigc zachorowania a lokalizacja zakazenia OUN
2 12
S 10 B ZOMR
c
Q2 8 -
3
o 6 7
34
S 2 - B ZM
=
1 I m v v VI Vil Vil IX X XI Xl
miesigc zachorowania

Rycina 2. Rozktad zachorowania na ZOMR i ZM w poszczegdlnych miesigcach.

Czestos¢ zachorowan na ZOMR u dzieci byta wyzsza w miesigcach jesiennych. Natomiast
zachorowanie na ten typ neuroinfekcji w grupie dorostych roztozyto sie bardziej rwnomiernie w
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ciggu roku (I, I, V-VII, IX-X1). Rozktad zachorowan dzieci i dorostych na ZOMR w poszczegdlnych
miesigcach przedstawia Rycina 3.

Miesigc zachorowania na ZOMR

)
2 0
ﬁ 20%
E M dzieci
2
0, -
3 10% m doroéli
bo
xX

0% -
| Il 1l v Vv Vi vik vl IX X Xi Xi

miesigc zachorowania
Rycina 3. Rozkfad zachorowan dzieci i dorostych na ZOMR w poszczegdlnych miesigcach.

Czestos$¢ zachorowan na ZM u dzieci byta najwyzsza w styczniu i czerwcu, natomiast w grupie
dorostych w maju, a nastepnie w sierpniu, co przedstawia Rycina 4.

Miesigc zachorowania na ZM

30%

)
H
< 20% - M dzieci
E
> I
S 10% - B dorosli
oo
X

0% -

| 1] ]] v ') Vi Vil Vil IX X XI Xl

miesigc zachorowania

Rycina 4. Rozkfad zachorowan dzieci i dorostych na ZM w poszczegdlnych miesigcach.

4.1.1 Charakterystyka badanych gtéwnych grup wiekowych
Badanie objeto 66 chorych ptci meskiej (53,22% populacji) i 58 chorych pfci zenskiej (46,78%

populacji). Nieco czesciej objawy ZM wystgpity w populacji u ptci zeriskiej (n=18; 58,06%)niz meskiej
(n=13; 41,94%),co przedstawia Tabela 5. Natomiast ZOMR zostato czesciej odnotowane u ptci meskiej

(n=53; 56,99%), niz zenskiej (n=40; 43,01%). Ocena wystepowania poszczegdlnych zakazern OUN w
zaleznosci od ptci nie wykazata istotnej statystycznie réznicy (p>0,05).
Tabela 5. Charakterystyka demograficzna i epidemiologiczna populacji.

Pleé ——— Typ infekcji OUN | ZOMR | ™M
DOROSLI

zenska n=26 n=9

meska n=33 n=8
DZIECI

zenska n=14 n=9

meska n=20 n=5

4.1.2 Charakterystyka badanych podgrup wiekowych
ZOMR wystgpito czesciej niz ZM miedzy 5. a 50.r.z. Dwukrotnie czesciej ZM wystgpito w
podgrupie najmtodszych dzieci tj. ponizej 4.r.z. Rozktad czestosci wystepowania ZM w podgrupach
wiekowych obrazuje Rycina 5, a ZOMR przedstawiono na Rycinie 6.
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Liczba chorych z ZM Liczba chorych z ZOMR

10%
n=9

29%
n=9

m0-4r.z. W5-12r.2. H13-17r.2. m0-4r.i. m5-12r.2. ®13-17r.2.

N 18-49r.2. powyzej 50 r.z. H 18-50r.2. powyzej 50 r.z.

Rycina 5. Procentowy rozktad liczby ZM w podgrupach  Rycina 6. Procentowy rozktad liczby ZOMR w
wiekowych. podgrupach wiekowych.

Ogdlna analiza badanych podgrup chorych pod wzgledem ptci w ZOMR i w ZM zostata
przedstawiona w Tabeli 6.
Tabela 6. Charakterystyka demograficzna podgrup wiekowych w ZOMR i w ZM.

ZOMR M
Podgrupa wi Ptec zenska meska zenska meska
Ponizej 4 r.z. n=3 n=0 n=4 n=2
5-12r.z. n=6 n=14 n=5 n=1
13-17r.z. n=5 n=6 n=0 n=2
18-50r.z. n=21 n=29 n=2 n=6
Powyzej 50 r.z. n=5 n=4 n=7 n=2

4.1.3 Analiza poréwnawcza gtéwnych grup wiekowych
W analizowanej grupie u 93 chorych (75% populacji) rozpoznano ZOMR: u 59 dorostych

(77,63% grupy dorostej) i 34 dzieci (70,83% grupy dzieci). Wsréd 31 chorych (25% populacji) z ZM

byto 17 dorostych (22,37% grupy dorostej) i 14 dzieci (29,17% grupy dzieciecej).

Oceniajac czestos¢ wystepowania ZOMR i ZM, nie wykazano, aby ktéras z postaci zakazenia

uktadu nerwowego wystgpita znamiennie czesciej wsrdd dzieci lub dorostych (p>0,05).
4.1.4 Analiza poréwnawcza podgrup wiekowych
Analizie poddano czestos¢ wystepowania ZOMR i ZM w kazdej podgrupie wiekowej. W

zaleznosci od wieku ZM wystgpito istotnie czesciej w skrajnych podgrupach wiekowych: ponizej 4 r.z.

(p=0,0025) i u 0séb powyzej 50 r.z. (p=0,0082). Chociaz ZOMR byto dominujgcym typem zakazenia
OUN miedzy 5. a 50. r.z, ale statystycznie czesciej wystgpito tylko w podgrupie miedzy 18. a 50. r.z.

(p=0,0068). llosciowy rozktad ZOMR i ZM w grupach wiekowych widnieje na Rycinie 7.

p=0,0068

ZOMR i ZM w podgrupach wiekowych

60% -

40% -
l p=0,0082

20% -

0% -

ZOMR (n=93) ZM (n=31)
MW ponizej4r.z. W5-12r.z2. 13-17 r.z. W 18-50r.z. W powyzej 50 r.z.

Rycina 7. llosciowy rozktad ZOMR i ZM w podgrupach wiekowych.
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Nie wykazano statystycznie istotnej zaleznosci miedzy miesigcem zachorowania w kazdej

badanej podgrupie wiekowej, a lokalizacjg procesu zapalnego w OUN (p>0,05).
4.1.5 Charakterystyka czynnika etiologicznego badanej populacji

W badanej populacji tylko u 3 chorych zostata potwierdzona etiologia zakazenia za pomoca
badan laboratoryjnych. W przypadku jednej osoby dorostej z ZM, za pomocg badania PMR metodg
PCR, ustalono zakazenie HSV.W przypadku drugiej osoby dorostej zZOMR, w surowicy wykryto
przeciwciata przeciwko enterowirusom w klasie IgM metoda ELISA. U jednego dziecka stwierdzono
dodatni wynik w surowicy krwi przeciwciat w klasie IgM i IgG w kierunku zakazenia EBV.

Podczas pobytu w szpitalu wysunieto na podstawie objawow infekcji poprzedzajacej, w
niewielkim odstepie czasu hospitalizacje, przypuszczalng przyczyne infekcji OUN. W przypadku 2 osdéb
dorostych i 8 dzieci byto to nagminne zapalenie przyusznic. Biegunka o etiologii adenowirusowej
poprzedzita neuroinfekcje u 1 dziecka. U siedmiorga dzieci hospitalizacje poprzedzato zachorowanie
na ospe wietrzna. 3 osoby doroste, przy przyjeciu do szpitala, miaty zmiany skérne w przebiegu
potpasca w przewodach stuchowych zewnetrznych, a 2 na skorze tutowia. Jedno dziecko miato
zmiany opryszczkowe na btonie $luzowej jamy ustnej 10 dni przed hospitalizacja.

4.1.6 Ocena czestosci wystepowania ZOMRIM w wywiadzie
Przebycie ZOMR w przesztosci podato 6 kobiet (6,45% populacji badanej), zaden mezczyzna.
W zaleznosci od typu aktualnie analizowanej neuroinfekcji byto to 5 0oséb z ZOMR (5,37% oséb z
ZOMR) i jedna osoba z ZM (3,2% osdb z ZM).
4.1.7 Ocena czestosci wystepowania immunosupresji
U 10 chorych odnotowano rézne stany powodujgce immunosupresje, nieznamiennie czesciej
u ptci zenskiej (12%) niz meskiej (4,5 %). Stan obnizonej odpornosci wykazano u jednego dziecka (2%
grupy badanej) i 9 oséb dorostych (11,8% grupy badanej).

14-letnie dziecko w okresie poprzedzajgcym ZOMR otrzymato dokanatowo chemioterapie
(cytarabina) z powodu zajecia uktadu nerwowego w przebiegu chtoniaka B-komérkowego.

U 3 0sbéb dorostych stwierdzono zaleznosc alkoholowg, z czego jedna osoba leczyta sie réwniez
z powodu cukrzycy. Hiperglikemia wystepowata w dwéch innych przypadkach. U 3 oséb odnotowano
chorobe rozrostows (szpiczak (n=1), podczas hospitalizacji rozpoznano nowotwér ptuc (n=1) oraz
rozsiany proces nowotworowy w obrebie narzagdéw miednicy mniejszej (n=1)). Jedna osoba leczona
byta przewlekle glikokortykosteroidami z powodu tocznia uktadowego i twardziny.

Nie wykazano istotnej statystycznie zaleznosci pomiedzy wystepowaniem immunosupres;ji, a
lokalizacjg zmian zapalnych w OUN: po 50% sposréd obcigzonej grupy miato objawy ZOMR i ZM.

4.1.8 Ocena wystepowania innych choréb wspétistniejacych

Wsrdd 18 oséb dorostych (23,68%) wspotwystepowaty inne, niz przedstawione powyzej
jednostki chorobowe, tj. nadcisnienie tetnicze (n=9), choroba niedokrwienna serca (n=4), zaburzenia
rytmu serca (n=3), niedoczynno$¢ tarczycy (n=3), celiakia (n=1), choroba Le$niowskiego-Crohna (n=1).
W 4 przypadkach, u poszczegdlnych osdb, wspdtwystepowato kilka choréb przewlektych. Podczas
hospitalizacji u jednej osoby rozpoznano sarkoidoze.

Choroba wspétistniejgca, pod postacia alergii wziewnej, odnotowana zostata u jednego
dziecka (2,08% grupy dzieciecej).

4.2 Analiza przebiegu klinicznego przed hospitalizacja z powodu ZOMRIM
W populacji badanej dokonano ocene obecnosci zakazenia w okresie do 30 dni
poprzedzajgcych hospitalizacje, ogélnie w odniesieniu do ZOMRiIM oraz osobno do poszczegdlnych
lokalizacji procesu zapalnego w obrebie uktadu nerwowego.
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4.2.1 Ocena obecnosci zakazenia w okresie poprzedzajagcym ZOMRIM
Infekcja w okresie poprzedzajgcym przyjecie do szpitala zostata odnotowana u 50 chorych
(40,3%populacji): u 26 sposrod 76 dorostych (34%) i u 24 z posrdd 48 dzieci (50%). Dodatkowo jedno
dziecko, 14 dni przed objawami ZM, byto szczepione przeciwko odrze, Swince i rézyczce.
4.2.1.1 Analiza czestosci wystapienia zakazenia przed ZOMRiIM w gtéwnych
grupach wiekowych
Infekcja w okresie poprzedzajgcym hospitalizacje z powodu ZOMR zostata zgtoszona przez
36 z posrdd 93 chorych (38,7%) nieco czesciej u dzieci (41,17%) niz u osdb dorostych (37,28%). Nie
osiggnieto statystycznie istotnej réznicy w czestosci wystepowania infekcji w okresie poprzedzajgcym
ZOMR w grupie dzieci v. dorosli (Rycina 8). Natomiast 14 sposréd 31 osob (45,16%) z ZM podato
przebycie infekcji w okresie poprzedzajgcym. Infekcja w okresie poprzedzajgcym ZM wystgpita
statystycznie czesciej w grupie dzieci (76,48%) niz w grupie dorostych (28,57%) (p=0,007) (Rycina 9).

Zakaienie przed ZOMR Zakazenie przed ZM
23,52%
b 71,43%
37,28% 41,17% osoby z n=4 n=10° osoby z
n=22 n=14 infekcjg w infekcja w
wywiadzie wywiadzie
p>0,05 B osoby p=0,007 i osoby
. zdrowe
zdrowe
Dorosli Dzieci Dorosli Dzieci
Rycina 8. Ocena czestosci wystepowania zakazenia Rycina 9. Ocena czestosci wystepowania zakazenia
przed ZOMR w gtéwnych grupach wiekowych. przed ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

4.2.1.2 Analiza manifestacji klinicznej zakazenia poprzedzajacego ZOMRIM w
gtéwnych grupach wiekowych
Analiza objeto rodzaj i czestos¢ wystepowania wszystkich manifestacji klinicznych zakazenia,
ktore wystgpito do 30 dni przed przyjeciem do szpitala z powodu infekcji OUN. Procentowy rozktad
rodzajow zakazen poprzedzajgcych ZOMRIM w catej badane]j populacji przedstawiono na Rycinie 10.

Zakazenia poprzedzajgce ZOMRIiM = drogi oddechowe

%
1

M Swinka

M ospa wietrzna

H poétpasiec

B drogi moczowe
H ucho zewnetrzne

niezyt zotagdkowo-jelitowy

opryszczka

Rycina 10. Procentowy rozktad rodzajow zakazen poprzedzajacych ZOMRIM w populacji.

Trzema najczesciej wystepujgcymi manifestacjami klinicznymi zakazenia w okresie
poprzedzajgcym ZOMRIM byly: zakazenia drég oddechowych (n=24; 48%), nagminne zapalenie
przyusznic (n=10; 20%) oraz ospa wietrzna (n=7; 14%).

Najczesciej podawanym zakazeniem wsréd dorostych byta infekcja drog oddechowych (n=17),
ktdra stanowita 65,38 % wszystkich rodzajow infekcji. W tej grupie innymi, rzadziej wystepujgcymi
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infekcjami byt: pétpasiec (n=4), zakazenie uktadu moczowego (n=2), nagminne zapalenie przyusznic

(n=2) i zapalenie ucha zewnetrznego (n=

1).

U dzieci dominowaty typowe choroby wieku dzieciecego: nagminne zapalenie przyusznic (n=8;
33,32%) i ospa wietrzna (n=7; 29,17%) oraz infekcje uktadu oddechowego (n=7; 29,17%). Rzadszym
objawem infekcji u dzieci byt niezyt Zotgdkowo-jelitowy(n=1) i opryszczka (n=1).

Czestos$¢ wystepowania i rodzaj zakazen poprzedzajgcych ZOMRIM u dzieci i dorostych

przedstawia Tabela 7.

Tabela 7. Czestos¢ wystepowania i rodzaj zakazen poprzedzajacych ZOMRIM w gtéwnych grupach wiekowych.

Grupa wiekowa dzieci dorosli P

Rodzaj zakazenia n=24 n=26

infekcja drég oddechowych n=7 29,17% n=17 65,38% =0,01
infekcja uktadu moczowego n=0 - n=2 7,69% >0,05
infekcja ucha zewnetrznego n=0 - n=1 3,85% >0,05
niezyt zotadkowo-jelitowy n=1 4,17% n=0 - >0,05
ospa wietrzna n=7 29,17% n=0 - =0,0029
potpasiec n=0 - n=4 15,38% =0,0451
nagminne zapalenie przyusznic n=8 33,32% n=2 7,69% =0,0235
opryszczka n=1 4,17% n=0 - >0,05

Po uwzglednieniu faktu, ze ospa wietrzna i pétpasiec powodowane sg przez ten sam czynnik

etiologiczny, to infekcje te sg drugimi, po zakazeniach uktadu oddechowego, najczestszymi infekcjami

w okresie poprzedzajacym zakazenie OUN (22% wszystkich infekcji).

4.2.1.3 Analiza manifestacji klinicznej zakazenia poprzedzajgcego ZOMRIM w

podgrupach wiekowych

Przeprowadzono szczegétowgq analize czestosci wystepowania infekcji w okresie

poprzedzajgcym zakazenie OUN w odniesieniu do wszystkich podgrup wiekowych. Powyzej 13 r.z.

ZOMRIiM poprzedzone byto najczesciej objawami zakazeniem uktadu oddechowego, a w przypadku

dzieci mtodszych — chorobami zakaznymi wieku dzieciecego.

Procentowy rozktad manifestacji klinicznej zakazen poprzedzajgcych ZOMRiIM w podgrupach

wiekowych przedstawia Tabela 8.

Tabela 8. Czestos¢ wystepowania i rodzaj zakazen poprzedzajacych ZOMRiIM w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-49 r.z. powyzej 50
Rodzaj zakazenia n=6 n=12 n=6 n=19 r.z.n=7
infekcja drég oddechowych n=1 | 16,7% n=2 |16,7% n=4 |66,6% | n=13 68,4% ' n=4 57,1%
infekcja uktadu moczowego n=0 - n=0 - n=0 - n=2 |10,5% n=0 -
infekcja ucha zewnetrznego n=0 - n=0 - n=0 - n=1 |5,3% n=0 -
niezyt zofadkowo-jelitowy n=0 - n=0 - n=1 16,7% ' n=0 - n=0 -
ospa wietrzna n=5 | 83,3% n=2 |16,7% n=0 - n=0 - n=0 -
pétpasiec n=0 - n=0 - n=0 - n=1 |53% n=3 |42,9%
nagminne zap. przyusznic n=0 - n=7 |58,3% n=1 [16,7% n=2 |10,5% n=0 -
opryszczka n=0 - n=1 | 83% | n=0 - n=0 - n=0 -

4.2.1.4 Analiza manifestacji klinicznej zakazenia przed ZOMR w populacji

Infekcja w okresie poprzedzajgcym ZOMR zostata zgtoszona przez 36 sposréd 93 osdb

(38,7%). Réznica w czestosci wystgpienia infekcji w grupie dzieci (n=14; 44,17%) v. grupa dorostych

(n=22; 37,28%) nie uzyskata istotnosci statystycznej (p>0,05). Ocena obecnosci i rodzaju manifestacji
klinicznej infekcji w okresie poprzedzajagcym ZOMR w catej populacji ilustruje Rycina 11.
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Zakazenia przed ZOMR w populacji m drogi oddechowe
B drogi moczowe
m Swinka

M poétpasiec

M ucho zewnetrzne

M niezyt zotgdkowo-jelitowy

Rycina 11. Procentowy rozktad zakazen poprzedzajacych ZOMR w populacji.

Infekcja uktadu oddechowego wsrdd dorostych okazata sie by¢ najczesciej zgtaszang
dolegliwoscig, istotng statystycznie (p=0,0281). W grupie dzieci znamiennie najczestszym (p=0,0017)
zakazeniem poprzedzajagcym ZOMR byto nagminne zapalenie przyusznic. Pozostate rodzaje zakazen
przed ZOMR wystepowaty sporadycznie w obu badanych grupach wiekowych (Rycina 12).

Zakazenia poprzedzajace ZOMR u dorostych i dzieci
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Rycina 12. Procentowy rozktad zakazen poprzedzajgcych ZOMR w gtéwnych grupach wiekowych.

Analizg objeto tez wystepowanie zakazen poprzedzajgcych typowe objawy ZOMR w
podgrupach wiekowych, co zostato przedstawione w Tabeli 9. Oceniono, ze tylko nagminne zapalenie
przyusznic w okresie poprzedzajgcym ZOMR, istotnie statystycznie najczesciej wystepowato miedzy
5.a12.r.z. (p=0,0075). Zadna inna posta¢ zakazenia istotnie czeéciej nie poprzedzata ZOMR (p>0,05).
W skrajnych podgrupach wiekowych jedyng infekcjg w okresie poprzedzajgcym ZOMR byto zakazenie
uktadu oddechowego. Analiza wykazata tez, ze ten typ infekcji jako jedyny wystgpit w kazdej
podgrupie badane;j.

Tabela 9. Czestos¢ manifestacji klinicznych infekcji poprzedzajgcych ZOMR w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-50 r.z. powyzej 50
Rodzaj zakazenia n=1 n=9 n=4 n=19 rz. n=3
infekcja drég oddechowych n=1 100% n=2 22,2% n=2 |50% n=13 68,4% |n=3 100%
infekcja uktadu moczowego n=0 - n=0 - n=0 - n=2 10,5% | n=0 -
infekcja ucha zewnetrznego n=0 - n=0 - n=0 - n=1 5,26% n=0 -
niezyt zotadkowo-jelitowy n=0 - n=0 - n=1 |25% n=0 - n=0 -
ospa wietrzna n=0 - n=0 - n=0 - n=0 - n=0 -
potpasiec n=0 - n=0 - n=0 - n=1 5,26% 'n=0 -
nagminne zap. przyusznic n=0 - n=7 77,8% n=1 |25% n=2 10,5% n=0 -

4.2.1.5 Analiza manifestacji klinicznej zakazenia przed ZM w populacji
Ogdlnie 14 sposrdd 31 chorych (45,16%) z ZM podato przebycie infekcji w okresie
poprzedzajgcym: 10 dzieci i 4 osoby doroste (Rycina 13).
Infekcja pierwotna (ospa wietrzna) i reaktywacja zakazenia (potpasiec) byty dominujgcym
typem infekcji poprzedzajgcym ZM u dzieci i dorostych.
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Rycina 13. Procentowy rozktad zakazen poprzedzajgcych ZM w populacji.

Istotnie statystycznie najczestszg manifestacjg zakazenia przed wystgpieniem objawow ZM w
grupie dorostych byt pétpasiec (p=0,002), a w grupie dzieci ospa wietrzna (p=0,017). Objawy ze strony
drég oddechowych poprzedzaty ZM w obu badanych grupach, nie uzyskujgc jednak statystycznie
istotnej przewagi w czestosci wystepowania w grupie dorosli v. dzieci (p>0,05). Procentowy rozktad
zakazen poprzedzajgcych ZM u dorostych i dzieci przedstawia Rycina 14.

80% Zakazenia poprzedzajgce ZM u dorostych i dzieci
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Rycina 14. Procentowy rozktad zakazen poprzedzajgcych ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

Analizie poddano takze typ manifestacji klinicznej infekcji poprzedzajgcej ZM w stosunku do
kazdej podgrupy wiekowej (Tabela 10). Chociaz najczestszg infekcjg poprzedzajgcg ZM powyzej
50.r.z. byt pétpasiec, nie uzyskano istotnosci statystycznej (p>0,05). Ponizej 4.r.z. najczesciej
wystepujacg infekcjg, istotng statystycznie, poprzedzajgcg ZM byta ospa wietrzna (p=0,0003).
Tabela 10. Czestos¢ infekcji poprzedzajacych ZM w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-50 r.z. powyzej 50
Rodzaj zakazenia n=5 n=3 n=2 n=0 r.z. n=4
infekcja drég oddechowych | n=0 - n=0 - n=2 | 100% | n=0 - n=1 25%
ospa wietrzna n=5 | 100% | n=2 | 66,7% | n=0 - n=0 - n=0
potpasiec n=0 - n=0 - n=0 - n=0 - n=3 75%
opryszczka n=0 - n=1 | 33,3% | n=0 - n=0 - n=0

4.2.1.6 Symulacja mozliwosci unikniecia potencjalnych infekcji OUN

U 7 sposrdd 14 dzieci z ZM (50%) w okresie poprzedzajgcym infekcje OUN wystgpita ospa
wietrzna. Mozna przyjac, ze w przypadku wykonania szczepienia przeciwko ospie wietrznej, mozna
bytoby unikngé 50% zachorowan na ZM w tej grupie wiekowe;j.

U 8 sposrdd 34 dzieci zZOMR (23,5%) oraz u 2 osdb dorostych sposréd 59 z ZOMR (3,4%) w
okresie poprzedzajgcym infekcje OUN wystgpito nagminne zapalenie przyusznic. Mozna sadzi¢, ze w
przypadku wykonania szczepienia przeciwko swince, mozna bytoby unikngé zachorowan na ZOMR u
10,75% catej populacji.
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4.2.2 Ocena wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja, zgtaszanych przez
chorych w momencie przyjecia do szpitala
W analizie oceniono czestos$¢ wystgpienia dolegliwosci, ktdre pojawity sie przed przyjeciem
do szpitala, a zostaty zgtaszane przez chorych lub ich rodziny w momencie hospitalizacji. Analiza taka
zostata odniesiona do catej populacji, grup i podgrup wiekowych w zaleznosci od lokalizacji zmian
zapalnych w OUN. Obecnos¢ niektdrych dolegliwosci nie mogta zosta¢ odnotowana w przypadku
kazdej osoby. Najczestszg przyczyng byt mtody wiek chorego, albo tez jego stan (obecnos¢ zaburzen
Swiadomosci i funkcji poznawczych).
4.2.2.1 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja w
ZOMR i ZM w populacji
W wywiadzie, odnosnie dolegliwosci poprzedzajgcych hospitalizacje, uwzgledniono obecnos¢
nastepujgcych objawdw: podwyzszonej temperatury ciata, bdlow gtowy, nudnosci lub/i wymiotéw,
zawrotow gtowy lub/i zaburzen réwnowagi.

W ZOMR najczestszymi dolegliwosciami byty (malejgco): béle gtowy, podwyzszona
temperatura ciata, nudnosci lub/i wymioty, zawroty gtowy lub/i zaburzenia rownowagi.

W ZM najczestszymi dolegliwosciami byty (malejgco): béle gtowy, podwyzszona temperatura
ciata, nudnosci lub/i wymioty, zawroty gtowy lub/i zaburzenia rownowagi, napady drgawkowe.
Czestos¢ wystepowania dolegliwosci w badane]j populacji w ZOMR i w ZM przedstawia Tabela 11.
Tabela 11. Czestos¢ wystepowania dolegliwosci w ZOMR i w ZM w populacji.

Dolegliwosei ———— Typ infekcji OUN | ZOMR ™

podwyiszona temperatura ciata n=64 68,82% n=14 45,16%
béle gtowy n=86 92,47% n=11 45,83%
napady drgawkowe n=0 - n=3 9,68%
nudnosci, wymioty n=56 60,22% n=12 38,71%
zawroty gtowy, zaburzenia rownowagi n=13 13,98% n=11 37,93%

Analiza poszczegdlnych dolegliwosci wykazata, ze czestos¢ wystepowania wszystkich
dolegliwosci w catej populacji uzyskata wazne statystycznie rdznice (Rycina 15).

W ZOMR ze zgtaszanych dolegliwosci, znamiennie czesciej odnotowano: podwyzszong
temperature ciata (p=0,018), bdle gtowy (p<0,0001) oraz nudnosci lub/i wymioty (p=0,037).

W ZM znamiennie czesciej wystgpity: napady drgawkowe (p=0,01449) oraz zawroty gtowy lub/i
zaburzenia réwnowagi (p=0,004).
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Rycina 15. Wystepowanie dolegliwosci w ZOMR i ZM w populacji.

4.2.2.2 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja w
ZOMRIiIM w gtéwnych grupach wiekowych
Nastepnie oceniono, ktére z uwzglednionych dolegliwosci wystgpity czesciej w kazdym typie
infekcji OUN, osobno u dzieci i u dorostych.
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4.2.2.2.1 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
w ZOMR i ZM u dorostych
Najczestszg dolegliwoscig, wystepujaca przed przyjeciem do szpitala, zgtoszong przez dorostych
zaréwno w ZOMR jak i w ZM byty bdle gtowy. Przeprowadzona analiza wykazata, ze w grupie
dorostych z podawanych dolegliwosci, statystycznie czesciej w ZOMR niz w ZM, wystgpity tylko bdle
glowy (p=0,00156). Zadna ze zgfaszanych dolegliwosci nie wystgpita statystycznie czeéciej w ZM v.
ZOMR u dorostych. Analize statystyczng zgtaszanych dolegliwosci przez dorostych obrazuje Rycina 16.
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Rycina 16. Wystepowanie dolegliwosci w ZOMR i ZM w grupie dorostych.

4.2.2.2.2 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
w ZOMR i ZM u dzieci
Najczestszg dolegliwoscig zgtaszang przez dzieci w ZOMR byty béle gtowy, a nieco rzadziej
podwyzszona temperatura ciata i nudnosci. Natomiast w przebiegu ZM w potowie przypadkow
wystepowaty: nudnosci lub/i wymioty, zawroty gtowy lub/i zaburzenia réwnowagi oraz podwyzszona
temperatura ciata. Analiza danych wykazata, ze w przypadku dzieci statystycznie czesciej w ZOMR niz
w ZM wystgpity nastepujace dolegliwosci: gorgczka (p=0,03358), nudnosci lub/i wymioty
(p=0,02187) oraz bodle gtowy (p=0,00066). Natomiast znamiennie czesciej w ZM niz w ZOMR, w tej
grupie chorych, wykazano obecnos¢ zawrotéw gtowy lub/i zaburzen rownowagi (p=0,00341).
Analize statystyczng zgtaszanych dolegliwosci przez dzieci obrazuje Rycina 17.
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Rycina 17. Wystepowanie dolegliwosci w ZOMR i ZM w grupie dzieci.
4.2.2.3 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja w
ZOMR i ZM w podgrupach wiekowych
Nastepnie przeprowadzono ocene czestosci wystepowania dolegliwosci w kazdej podgrupie
wiekowej w przebiegu ZOMR v. ZM.
4.2.2.3.1 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
u chorych do 4.r.z.
W podgrupie dzieci najmtodszych, tj. ponizej 4.r.z. najczestszymi dolegliwo$ciami w przebiegu
ZOMR byty bédle gtowy i podwyzszona temperatura ciata, a w przebiegu ZM zawroty gtowy lub/i
zaburzenia réwnowagi. Sposréd wszystkich ocenianych dolegliwosci w tej podgrupie wiekowej tylko
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czesto$¢ wystepowania boéldw gtowy w przebiegu ZOMR byta znamiennie czestsza niz w przebiegu
ZM (p=0,0285). Wystepowanie dolegliwosci w ZOMRiIM u dzieci ponizej 4r.z. obrazuje Rycina 18.
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Rycina 18. Wystepowanie dolegliwosci w ZOMR i ZM w podgrupie ponizej 4.r.z.

4.2.2.3.2 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
u chorych miedzy 5.a 12.r.2.

W podgrupie dzieci miedzy 5. a 12.r.z. najczestszymi dolegliwosciami w przebiegu ZOMR i ZM
byty nudnosci lub/i wymioty. Miedzy 5. a 12.r.z. wérdd dolegliwosci wystepujacych znamiennie
czeSciej w przebiegu ZOMR v. ZM odnotowano: béle gtowy (p=0,0403); gorgczke (p=0,0129),
nudnosci lub/i wymioty (p=0,00769).

Natomiast nie odnotowano, aby jakakolwiek dolegliwos$¢ wystapita istotnie statystycznie
czeSciej w przebiegu ZM w tej podgrupie wiekowej (Rycina 19).
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Rycina 19. Wystepowanie dolegliwosci w ZOMR i ZM w podgrupie miedzy 5. a 12.r.z

4.2.2.3.3 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
u chorych miedzy 13.a17.r.i.
W podgrupie dzieci miedzy 13. a 17.r.z., u wszystkich chorych wystapity béle gtowy oraz
podwyzszona temperatura ciata w przebiegu ZM, natomiast nie odnotowano zadnych dolegliwosci,
ktore wystgpity statystycznie czesciej w przebiegu ZOMR lub w ZM (p>0,05) (Rycina 20).
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Rycina 20. Wystepowanie dolegliwosci w ZOMR i ZM w podgrupie miedzy 13. a 17.r.z
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4.2.2.3.4 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
u chorych miedzy 18. a 50.r.z.

U chorych pomiedzy 18.a 50 r.z. w przebiegu ZOMR béle gtowy byty najczestszg podawang
dolegliwoscig, natomiast w przebiegu ZM - podwyzszona temperatura ciata. W tej podgrupie
wiekowej jedynie bdle gtowy wystapity statystycznie czesciej w ZOMR v. ZM (p=0,001). Natomiast w
przebiegu ZM zadne dolegliwosci nie wystgpity statystycznie czesciej (Rycina 21).
Dolegliwosci w ZOMR i ZM miedzy 18. a 50. r.z.

p>O 05
HZOMR

podwyiszona béle gtowy napady drgawkowe nudnosci zawroty gtowy
temperatura ciata

100%
80%
60%
40%
20%

0%

Rycina 21. Wystepowanie dolegliwosci w ZOMR i ZM w podgrupie miedzy 18. a 50.r.z.

4.2.2.3.5 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
u chorych powyziej 50. r.z.
U chorych powyzej 50 r.z. najczestszg dolegliwoscig w obu typach infekcji OUN byty béle
gtowy. Natomiast zadna z ocenianych dolegliwosci nie wystgpita znamiennie czesciej, zaréwno w
przebiegu ZOMR v. ZM (p>0,05) w tej podgrupie wiekowej, co przedstawiono na Rycinie 22.

Dolegliwosci w ZOMR i ZM powyzej 50. r.z.
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Rycina 22. Czesto$¢ wystepowania dolegliwosci w ZOMR i ZM u dorostych powyzej 50r.z.

4.2.2.4 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja w
przebiegu ZOMR
Zostata przeprowadzona ocena czestosci wystepowania poszczegdlnych dolegliwosci
zgtaszanych przez chorych w przebiegu ZOMR.
4.2.2.4.1 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
w przebiegu ZOMR w gtéwnych grupach wiekowych
Przeprowadzono analize pordwnawczg czestosci wystepowania dolegliwosci w przebiegu
ZOMR, podawanych przez dzieci i dorostych, co przedstawiono w Tabeli 12.
Tabela 12. Czestos¢ wystapienia dolegliwosci w ZOMR w gtéwnych grupach wiekowych.

Dolegliwoici ———————— Grupa wiekowa dzieci dorosli
podwyiszona temperatura ciata n=28 82,35% n=36 61%
béle gtowy n=29 85,29% n=57 96,6%
nudnosci, wymioty n=28 82,35% n=28 47,46%
zawroty gtowy, zaburzenia réwnowagi n=3 8,8% n=10 16,95%
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Analiza danych wykazata, ze w przebiegu ZOMR z dolegliwosci zgtaszanych przez chorych u
dzieci istotnie statystycznie czesciej wystepowaty nudnosci lub/i wymioty (p=0,0001) oraz
podwyzszona temperatura ciata (p=0,0137). U dorostych w przebiegu ZOMR, w poréwnaniu do dzieci,
znamiennie czesciej wystgpity béle gtowy (p=0,0196).

4.2.2.4.2 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
w przebiegu ZOMR w podgrupach wiekowych

Analizie poddano czestos¢ wystepowania podawanych dolegliwosci, wystepujgcych przed
hospitalizacjg z powodu ZOMR, we wszystkich podgrupach wiekowych, co przedstawia Tabela 13.

W kazdej podgrupie wystgpity 3 (z 4 ocenianych) dolegliwosci: béle gtowy, podwyzszona temperatura
ciata, nudnosci lub/i wymioty. Najczesciej wystepujgcym objawem w ZOMR, bez wzgledu na wiek,
okazaty sie bdle gtowy, ktére w 3 (z 5 badanych) podgrupach wiekowych wystgpity u wszystkich
chorych. Drugim objawem, ktéry wystgpit w kazdej podgrupie wiekowe]j wiecej niz w potowie
przypadkéw, byta podwyzszona temperatura ciata. Najrzadziej dorosli i dzieci w przebiegu ZOMR
skarzyli sie na zawroty gtowy lub/i zaburzenia réwnowagi.

Tabela 13. Czestos¢ wystgpienia dolegliwosci w ZOMR w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-49 r.z. powyzej 50
Dolegliwosci r.i.
podwyzszona temp. ciata n=3 100% n=18 90% n=7 64% n=31 | 62% |n=5 | 55,6%
béle gtowy n=3 100% | n=15 |75% ' n=11 |100% | n=48 | 96% n=9 | 100%
nudnosci, wymioty n=2 67,7% |n=20 | 100% | n=6 54,5% | n=26 | 52% n=2 | 22%
zawroty gtowy, zaburzenia n=0 - n=2 10% n=1 |9% n=8 16% n=2 |22%
rownowagi

Analiza czestosci wystepowania poszczegdlnych dolegliwosci, w przebiegu ZOMR, wzgledem
siebie wykazata, ze tylko bdle gtowy (p=0,0278) oraz nudnosci lub/i wymioty (p=0,00045)
wystepowaty statystycznie istotnie réznie czesto w podgrupach wiekowych (Rycina 23).
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Rycina 23. Procentowy rozktad czestosci wystepowania dolegliwosci w ZOMR w podgrupach wiekowych.

4.2.2.5 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja w
przebiegu ZM
Zostata przeprowadzona ocena czestosci wystepowania poszczegélnych dolegliwosci,
bedacych przyczyng zgtoszenia sie chorych do szpitala, w przebiegu ZM.
4.2.2.5.1 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
w przebiegu ZM w gtéwnych grupach wiekowych
Identyczna analiza zostata przeprowadzona w przebiegu ZM, co przedstawia Tabela 14. Oprdcz
obecnosci dolegliwosci zgtoszonych przez chorych, ktére byty oceniane w przebiegu ZOMR takich jak:
podwyzszona temperatura ciata, nudnosci lub/i wymioty, zawroty gtowy lub/i zaburzenia réwnowagi,
bdle gtowy, uwzgledniono réwniez wystgpienie napadéw drgawkowych.
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Tabela 14. Czestos¢ wystapienia dolegliwosci w ZM w gtdwnych grupach wiekowych.

Dolegliwodci ————— Grupa wiekowa dzieci dorosli
podwyzszona temperatura ciata n=7 50% n=7 41%
béle gtowy n=3 27,27% n=8 61,5%
napady drgawkowe n=2 14,29% n=1 5,9%
nudnosci, wymioty n=7 50% n=5 29%
zawroty gtowy, zaburzenia r6wnowagi n=7 50% n=4 26,7%

W przebiegu ZM istotnie statystycznie czeSciej odnotowano wystgpienie zawrotéw gtowy lub/i
zaburzen réwnowagi w grupie pediatrycznej niz w grupie dorostych (p=0,0084). Natomiast dorosli v.
dzieci znamiennie czesciej zgtaszali bdle gtowy (p=0,0002) w okresie przed przyjeciem do szpitala.

4.2.2.5.2 Analiza czestosci wystepowania dolegliwosci przed hospitalizacja
w przebiegu ZM w podgrupach wiekowych

Z 5 ocenianych dolegliwosci (goraczka, nudnosci lub/i wymioty, zawroty gtowy lub/i
zaburzenia réwnowagi, béle gtowy oraz napady drgawkowe) jedynie podwyzszona temperatura ciata
oraz nudnosci lub/i wymioty wystgpity we wszystkich podgrupach wiekowych. Wykazano, ze
najczesciej podawana dolegliwos$é przez chorych, w kazdej podgrupie wiekowej byta inna. Jedynie w
podgrupie miedzy 13. a 17.r.z., u wszystkich badanych, wystgpita gorgczka i béle gtowy (Tabela 15).
Tabela 15. Czestos¢ wystapienia dolegliwosci w ZM w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-49 r.z. powyzej 50
Dolegliwosci r.i.
podwyzszona temp. ciata n=3 50% | n=2 33% n=2 | 100% |n=5 50% |n=3 33%
béle gtowy n=0 - n=1 20% | n=2 | 100% |n=3 42% | n=5 83%
napady drgawkowe n=1 17% n=1 | 16,7% n=0 - n=1 12,5% n=0 -
nudnosci, wymioty n=3 50% | n=3 50% n=1 50% |n=2 25% | n=3 33%
zawroty gtowy, zaburzenia n=4 67% |n=3 50% n=0 - n=1 12,5% n=3 43%
réownowagi

Analiza czestosSci wystepowania poszczegdlnych dolegliwosci wzgledem siebie wykazata, ze
tylko bdle gtowy wystgpity przed hospitalizacjg ze statystycznie istotng zréznicowang czestoscig w
podgrupach wiekowych w przebiegu ZM (p=0,0316). Procentowy rozktad czestosci wystepowania
dolegliwosci w ZM w podgrupach wiekowych przedstawia Rycina 24.

Dolegliwosci w ZM

zawroty gtowy, zaburzenia
réwnowagi

nudnosci,wymioty

napady drgawkowe

béle gtowy

podwyiszona temperatura
ciata |

0% 20% 40% 60% 80% 100%
®powyzej50r.z. m18-50r.z. 13-17r.z. ®W5-12rz. ®mO0-4r.z.

Rycina 24. Procentowy rozktad czestosci wystepowania dolegliwosci w ZM w podgrupach wiekowych.

4.2.2.6 Analiza czestosci wystapienia dolegliwosci przed hospitalizacja w
zaleznosci od ptci
Oceniono réwniez czesto$é wystepowania wszystkich dolegliwosci, bedacych przyczyna
zgtoszenia sie do IP, wzgledem ptci. Zadna z podanych dolegliwosci nie osiggneta znamiennej réznicy
w czestosci wystepowania u ptci meskiej w stosunku do zenskiej (p>0,05).
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4.2.2.7 Ocena charakteru poszczegélnych dolegliwosci wystepujacych przed
hospitalizacja w ZOMRIM
Ocenie poddano dtugos¢ trwania oraz lokalizacje dolegliwosci bolowych gtowy, nasilenie i czas
trwania podwyzszonej cieptoty ciata, rodzaj napadéw drgawkowych przed hospitalizacjg w zaleznosci
od wieku i lokalizacji infekcji OUN.
4.2.2.7.1 Béle gtowy przed hospitalizacja
4.2.2.7.1.1 Analiza dtugosci trwania béléw gtowy przed
hospitalizacja w ZOMRiIM w gtéwnych grupach wiekowych
Analiza dtugosci trwania bolu gtowy do momentu przyjecia do szpitala wykazata, ze
statystycznie dtuzej dolegliwosci te trwaty w grupie dorostych - srednio 5,1 doby, niz w grupie dzieci -

$rednio 2 doby (p=0,0003), co przedstawiono na Rycinie 25.
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o

o L

| ==

L 4 : ‘i 3 -y 0 Srednia
orost zIecl [ Srednia+Btad std
grupa T Srednia+1.96*Btad std

bél glowy od ilu dni

Rycina 25. Srednia dtugo$¢ trwania bélu gtowy w gtéwnych grupach wiekowych.
Analiza dtugosci trwania bolow gtowy wykazata, ze im starsza podgrupa wiekowa, tym dtuzej

trwaty bdle gtowy przed przyjeciem do szpitala, co przedstawiono na Rycinie 26.
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Rycina 26. Srednia dtugo$¢ trwania bélu gtowy w podgrupach wiekowych.
4.2.2.7.1.2 Analiza dtugosci trwania dolegliwosci bélowych glowy w
ZOMR i ZM w gtéwnych grupach wiekowych
Oceniono ditugosé trwania bolow gtowy przed hospitalizacjg u dzieci i dorostych, osobno w
ZOMR i w ZM, co przedstawia Tabela 16. Analiza dtugosci trwania béléw gtowy przed hospitalizacja
wykazata znamienng statystycznie réznice miedzy grupg dorostych a dzieémi w przebiegu ZOMR
(p=0,000146),zjawisko to nie zostato wykazane w przebiegu ZM (p>0,05).
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Analiza dtugosci trwania bélow gtowy przed hospitalizacjg w zaleznosci od lokalizacji procesu

zapalnego w OUN, wykazata istotna réznice w ZM v. ZOMR w grupie oséb dorostych (p=0,0343).
Tabela 16. Dtugos¢ trwania bolu gtowy przed hospitalizacja w ZOMR i ZM w gtédwnych grupach wiekowych.

Srednia Grupa wiekowa dzieci dorosli
dtugos¢ trwania bolu gtowy
w ZOMR [doby] 2,13 4,7 p=0,000146
mediana 2,0 4,0
wZM [doby] 2,66 8,57 p>0,05
mediana 2,0 7,0
p>0,05 p=0,0343

4.2.2.7.1.3 Analiza dolegliwosci bolowych gtowy o znanej lokalizacji
w populacji badanej
Sposrdd wszystkich 97 chorych z bélami gtowy, 69 osdb podato lokalizacje bélu. Wiekszos¢,
bo 40 oséb (58%) wskazato bél jako rozlany, a 29 oséb (42%) jako miejscowy (Rycina 27). Czestos¢
zadnej z obu ocenianych lokalizacji bolu gtowy nie osiggneta istotnosci statystycznej (p>0,05).

bdle gtowy o znanej lokalizacji
n=69

bdle gtowy miejscowe
n=29; 42%

|—'—||—|_I

w ZOMR W ZM w ZOMR w ZM
n=38 n=2 n=25 n=4

Rycina 27. Liczebnos¢ chorych z bélami gtowy o znanej lokalizacji w przebiegu ZOMRIM.

bole gtowy uogdlnione

n=40; 58%

4.2.2.7.1.4 Analiza dolegliwosci bélowych gtowy o znanej lokalizacji
w przebiegu ZOMRIM w gtéwnych grupach wiekowych
Oceniono czestos$¢ wystepowania boléw gtowy uogdlnionych i miejscowych w grupie
dorostych i dzieci. W obu grupach wiekowych czesciej wystepowaty uogdlnione béle gtowy niz
miejscowe. Analiza pordwnawcza wykazata, ze miejscowy jak i uogélniony bél gtowy, w ZOMRIM,
wystepowat podobnie czesto w obu grupach wiekowych (p>0,05), co przedstawia Rycina 28.

Lokalizacja bélow gtowy w ZOMRiIM u dorostych i dzieci 0>0,05
bdl gtowy
71,43% uogélniony
54,54% n=10
n=30 45,45% 28,57%
n=25 n=4 bdl gtowy
miejscowy
dorosli dzieci

Rycina 28. Czestos¢ bolow gtowy o znanej lokalizacji w ZOMRiIM w gtéwnych grupach wiekowych.

4.2.2.7.1.5 Analiza dolegliwosci bélowych gtowy o znanej lokalizacji
w ZOMR i ZM w grupach wiekowych
Analizg objeto czestosé i lokalizacje dolegliwosci bélowych gtowy w zaleznosci od lokalizacji
infekcji w OUN, w obu grupach wiekowych. W przebiegu ZOMR zaréwno u dzieci jak i dorostych,
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wystgpity czesciej uogdlnione bdle gtowy (Rycina 29). Natomiast w przebiegu ZM, w grupie oséb

dorostych v. dzieci, nieistotnie statystycznie cze

Sciej wystgpity bdle gtowy miejscowe (Rycina 30).

Lokalizacja béléw gtowy w ZOMR Lokalizacja béléw gtowy w ZM
u dorostychi duec;s% 0>0,05 u dorostych i dzieci | p>0,05
> 75%
56,86% s0% o 50% dzieci
n=29 .. —
43,13% dzieci n=1 n=1
25% =22 25%
n=3 n=1 i
dorosli dorosli
miejscowy uogélniony miejscowy uogolniony

Rycina 30. Dolegliwosci bélowe gtowy o znane;j
lokalizacji w gtéwnych grupach wiekowych w ZM.

Rycina 29. Dolegliwosci bolowe gtowy o znanej
lokalizacji w gtéwnych grupach wiekowych w ZOMR.

4.2.2.7.1.6 Analiza dolegliwosci bélowych gtowy w ZOMRiM
wzgledem pfci
Przeprowadzono analize dtugosci trwania dolegliwosci bélowych gtowy przed hospitalizacjg w
stosunku do ptci. Srednia trwania dtugosci bélu gtowy u chorych pici zeAskiej (4,76 doby; mediana
3,0) byta nieco dtuzsza niz u chorych ptci meskiej (3,59 dnia; mediana 2,0). Nie wykazano waznej
statystycznie rdznicy dtugosci trwania tych dolegliwosci w zaleznosci od ptci (p>0,05).
Nie wykazano statystycznie istotnej zaleznosci lokalizacji bélu gtowy: miejscowego i
uogolnionego w zaleznosci od ptci (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 17.
Tabela 17. Lokalizacja bélow gtowy w ZOMRiIM wedtug ptci.

Lokalizacja ted zenska meska P
uogodlniony n=18 45% n=22 55% >0,05
miejscowy n=13 44,83% n=16 55,17% >0,05

4.2.2.7.2 Nieprawidtowa temperatura ciata przed hospitalizacjg

Nieprawidtowa temperatura ciata przed przyjeciem do szpitala zostata podana przez 78 sposréd 124
chorych (62,9% populacji). U zadnego chorego nie odnotowano hipotermii.

4.2.2.7.2.1 Analiza temperatury ciata przed hospitalizacja w

gtéwnych grupach wiekowych

Czesto$¢ wystepowania zaburzen temperatury ciata w badanych grupach przedstawia Tabela

18. Nie wykazano istotnej statystycznie rdznicy czestosci wystgpienia podwyzszonej temperatury
ciata w grupie dorostych (n = 43) w stosunku do dzieci (n=35) (p>0,05)
Tabela 18. Rozktad temperatury ciata w gtdwnych grupach wiekowych przed hospitalizacjg.

Temperatura ciata prawidtowa podwyiszona
Grupa wiekowa:
dzieci n=48 n=13 27% n=35 73%
zorosli n=76 n=33 43,42% n=43 56,58%
4.2.2.7.2.2 Analiza czasu trwania nieprawidtowej temperatury ciata

przed hospitalizacjg w gtéwnych grupach wiekowych w ZOMR i ZM
W grupie dorostych podana dtugos¢ utrzymywania sie podwyzszonej temperatury ciata przed
hospitalizacjg byta nieco dtuzsza niz u dzieci, co przedstawiono w Tabeli 19 (p>0,05). Analizujgc
podang przez chorych srednig dtugos¢ trwania nieprawidtowej cieptoty ciata w przebiegu ZOMR oraz
w ZM, w obu podstawowych grupach badanych, nie uzyskano istotnej réznicy (p>0,05).
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Tabela 19. Dtugos¢ trwania podwyzszonej temperatury ciata przed hospitalizacja w grupach wiekowych.
Srednia Sé Grupa wiekowa dzieci dorosli p
trwania podwyzszonej temp. ciata
w ZOMRIM [doby] 2,5 3,53 >0,05
mediana 2,0 2,0

w ZOMR [doby] 2,53 3,194 >0,05
mediana 2,0 2,5
wZM [doby] 2,4 5,28 >0,05
mediana 2,0 2,0
4.2.2.7.2.3 Analiza czasu trwania nieprawidtowej temperatury ciata

przed hospitalizacjq w podgrupach wiekowych
Ocena dtugosci trwania nieprawidtowej temperatury ciata przed przyjeciem do szpitala nie
pokazata, aby statystycznie dtuzej dolegliwosé ta wystgpita w jakimkolwiek okreslonym przedziale
wiekowym (p>0,05). Sredni czas trwania podwyzszonej cieptoty ciata wynosit od dwéch dni miedzy
13.a17.r.z., do 3,87 dnia w grupie powyzej 50.r.z. co przedstawia Tabela 20.

Tabela 20. Dtugos¢ trwania podwyzszonej temperatury ciata przed hospitalizacja w podgrupach wiekowych.
Dtugosc Podgrupa 0-4r.z. 5-12rz. | 13-17r.z. 18-50r.z. powyzej50
podwyzszonej temp. ciata r.z.
Srednia [doby] 2,37 2,77 2,00 3,45 3,87

mediana 1,5 2,0 2,0 2,0 3,0
4.2.2.7.2.4 Analiza czestosci wystgpienia i czasu trwania

nieprawidtowej temperatura ciata w zaleznosci od pfci

Nieznacznie czesciej wystgpienie podwyzszonej temperatury ciata przed hospitalizacjg
podawali mezczyzni. U kobiet podwyzszona temperatura ciata utrzymywata sie diuzej. Zadna z
analizowanych réznic: czestosci wystepowania, wartosci i dtugosci trwania podwyzszonej cieptoty
ciata przed hospitalizacjg nie osiggneta istotnosci statystycznej wzgledem ptci (p>0,05) (Tabela 21).
Tabela 21. Czestos¢ i wartosci podwyzszonej temperatury przed hospitalizacjg ciata wedtug pfici.

Podwyz Ptec zenska meska P

temperatura ciata przed hospitali n=58 n=66

liczba 0s6b n=33 |  56,89% n=45 |  68,18% >0,05

srednia dtugos¢ trwania [doby] 3,5 2,68 >0,05
mediana 2,0 2,0

4.2.2.7.3 Napady drgawkowe
Wystgpienie napadow drgawkowych odnotowano tylko u chorych z ZM. Przy przyjeciu do
szpitala 3 chorych lub ich rodziny zgtosity wystgpienie incydentéw napadowych. U jednej osoby
dorostej przed hospitalizacjg wystepowaty napady czesciowe ztozone. Natomiast u 1 dziecka wystgpit
napad uogodlniony toniczny, a u drugiego napad uogdlniony toniczno-kloniczny. Dodatkowo podczas
hospitalizacji odnotowano wystgpienie napadu drgawkowego u dwdch innych chorych.
Czestos$¢ wystgpienia incydentéw napadowych w przebiegu ZM przed przyjeciem do szpitala
wyniosta 9,68%. taczna czestos¢ wystgpienie incydentéw napadowych przed i podczas hospitalizacji
wyniosta 16,13%. W zadnym przypadku napady drgawkowe nie wystgpity podczas gorgczki. Ze
wzgledu na ustgpienie napaddéw podczas hospitalizacji, u zadnego z tych chorych nie rozpoznano
padaczki, uznajgcym tym samym, ze napady prowokowane byty obecnoscig procesu zapalnego.
4.2.3 Ocena diugosci trwania dolegliwosci przed hospitalizacja
Przy przyjeciu do szpitala 122 osdb lub cztonkowie ich rodzin, podali dtugos$¢ wystepowania
dolegliwosci, ktére byty przyczyng zgtoszenia sie do szpitala. Danych takich nie uzyskano w przypadku

2 0s6b dorostych.
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4.2.3.1 Analiza dtugosci trwania dolegliwosci przed hospitalizacjg w gtéwnych
grupach wiekowych
Oceniono, ze $rednia dtugos¢ trwania wszystkich analizowanych dolegliwosci przed przyjeciem
do szpitala trwata istotnie krécej w grupie dzieci (2,43 doby; mediana 2,0; SD 1,71) w poréwnaniu z
grupga oséb dorostych (4,5 doby; mediana 3,5; SD 3,55) (p<0,0001).
4.2.3.2 Analiza dtugosci trwania dolegliwosci przed hospitalizacja w ZOMR i w
ZM w gtéwnych grupach wiekowych
Zaréwno Srednia dtugosc¢ trwania dolegliwosci bedgcych przyczyng zgtoszenia sie chorego do IP
w przebiegu ZOMR i ZM byta dtuzsza w grupie dorostych w poréwnaniu do grupy dzieci. Rdznice te
byta istotne statystycznie, co zostato przedstawione w Tabeli 22.
Tabela 22. Dtugosc¢ trwania dolegliwosci przed hospitalizacjag w ZOMR i w ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

Srednia Grupa wiekowa dzieci dorosli P

dtugos¢ trwania dolegliwosci

w ZOMR [doby] | 2,59 4,31 0,000961
SD 1,72 2,96

wZM [doby] 2,21 5,18 0,042731
SD 1,71 5,23

W grupie dorostych dolegliwosci w przebiegu ZM trwaty dtuzej (Srednio 5,18 doby) niz w ZOMR
($rednio 4,31 doby). Réznica ta okazata sie jednak nieistotna statystycznie (p>0,05).

Natomiast w grupie dzieci dolegliwosci w przebiegu ZOMR (Srednio 2,59 doby) trwaty nieco
dtuzej niz w ZM ($rednio 2,21 doby). Ta niewielka réznica dtugosci trwania dolegliwosci takze nie

uzyskata waznej statystycznie réznicy (p>0,05).

4.3 Analiza kliniczna populacji badanej przy przyjeciu do szpitala
W pracy oceniono czesto$¢ wystepowania objawdw zakazenia uktadu nerwowego, wartosé
parametréw zyciowych oraz obecnos¢ objawowej infekcji w IP.
4.3.1 Analiza charakterystycznych objawéw przedmiotowych ZOMRIiM przy przyjeciu
do szpitala
Wszyscy chorzy przy przyjeciu byli oceniani przez lekarza w IP pod katem wystepowania
objawdéw wskazujgcych na zajecie OUN przez proces zapalny.
4.3.1.1 Analiza czestosci wystepowania objawéw przedmiotowych przy przyjeciu
w catej populacji
Przy przyjeciu do szpitala w badaniu przedmiotowym uwzgledniono obecnos¢: objawdéw
oponowych, ogniskowych deficytdw neurologicznych, zaburzen funkcji poznawczych i zachowania,
nadwrazliwosci na $wiatto lub/ i na hatas (Tabela 23).

Tabela 23. Czestos¢ wystepowania objawdw przedmiotowych w ZOMR i ZM w populacji.

Objawy ——Typinfekei OUN _ ZOMR M

objawy oponowe n=43 48,86% n=13 44,83%
zztywnosc karku n=43 48,86% n=12 41,38%
obj. Kerniga n=5 5,68% n=3 10,34%
obj. Brudzinskiego n=5 5,68% n=3 10,34%

zaburzenia zachowania n=6 6,45% n=15 50%
sennosé n=6 6,45% n=13 41,94%
pobudzenie n=0 - n=2 6,45%

zaburzenia czynnosci poznawczych n=1 1,08% n=11 37,93%

objawy ogniskowe n=5 5,38% n=19 61,29%

nadwrazliwos¢ na swiatto n=2 2,2% n=1 5,26%

nadwrazliwos$é na hatas n=1 1,1% n=0 -
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W catej badanej populacji, w ZOMR zaden z objawdw nie wystepowat znamiennie czesciej niz
w ZM. W przebiegu ZM znamiennie czesciej wystapity: zaburzenia zachowania (p<0,0001), sennos¢
(p<0,0001), zaburzenia czynnosci poznawczych (p<0,0001) oraz objawy ogniskowego uszkodzenia
modzgowia (p<0,0001). Graficzng analize czestosci wystepowania objawéw ZOMR i ZM przy przyjeciu
do szpitala w catej populacji przedstawia Rycina 31.

Objawy przedmiotowe w ZOMR i ZM w populacji

60%
8 20% p<0,0001 p<0,0001 p<0,0001
3 n=1
2 0%
‘:‘ objawy oponowe zaburzenia zaburzenia funkcji objawy ogniskowe Inne
= zachowania poznawczych

B ZOMR mZM

Rycina 31. Wystepowanie objawdéw przedmiotowych w ZOMR i ZM w populacji.
Inne: nadwrazliwos¢ na $wiatto i hatas.

4.3.1.2 Analiza czestosci wystepowania objawéw przedmiotowych przy przyjeciu
do szpitala w gtéwnych grupach wiekowych
W celu okreslenia réznicy w czestosci wystepowania odchylen w badaniu przedmiotowym w
grupie dorostych w stosunku do dzieci, przeprowadzono ocene ich wystepowania osobno w stosunku
do gtéwnych grup wiekowych.
4.3.1.2.1 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych przy
przyjeciu do szpitala w grupie dorostych
Przeprowadzona analiza czestosci wystepowania objawdéw przedmiotowych wystepujacych u
dorostych w IP, wykazata, ze objawy oponowe zostaty najczesciej odnotowane zaréwno w przebiegu
ZOMR, a objawy ogniskowego uszkodzenia OUN w ZM, co przedstawiono w Tabeli 24.
Tabela 24.Czestos¢ wystepowania objawow przedmiotowych w ZOMR i ZM u dorostych.

Objawy ~————— Typ infekcji OUN ZOMR ™M
objawy oponowe n=27 50% n=9 60 %
sztywnos¢ karku n=27 50% n=8 53,33 %
obj. Kerniga n=3 5,56% n=3 20%
obj. Brudziniskiego n=4 7,41 n=2 13%
zaburzenia zachowania n=>5 8,47% n=10 58,8 %
sennos¢ n=5 8,47 % n=8 47 %
pobudzenie n=0 - n=2 11,76 %
zaburzenia czynnosci poznawczych n=1 1,69 % n=8 47,06 %
objawy ogniskowe n=4 6,78% n=12 70,59%
nadwrazliwos¢ na swiatto n=2 3,51% n=1 10 %
nadwrazliwos¢ na hatas n=1 1,75% n=0 -

Zaden z ocenianych objawdw w grupie dorostych nie wystgpit statystycznie czeéciej w
przebiegu ZOMR v. ZM.

W przebiegu ZM w poréwnaniu z ZOMR w grupie dorostych znamiennie czesciej wystgpity:
zaburzenia zachowania (p<0,0001) w tym: sennos¢ (p=0,0002), pobudzenie (p=0,04772), zaburzenia
czynnosci poznawczych (p<0,0001) oraz objawy ogniskowego uszkodzenia mdzgowia (p<0,0001).
Analiza statystyczna objawdw wystepujgcych w neuroinfekcjach u dorostych obrazuje Rycina 32.
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€0% Objawy przedmiotowe w ZOMR i ZM w grupie dorostych
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S 40%
% 0% b<0,0001 p<0,0001 p<0,0001
° n= n=1
T 0%
X objawy oponowe zaburzenia zaburzenia funkcji objawy ogniskowe Inne
zachowania poznawczych
mZOMR mZM

Rycina 32. Wystepowanie objawéw przedmiotowych w ZOMR i ZM w grupie dorostych.
Inne: nadwrazliwos¢ na $wiatto i hatas

4.3.1.2.2 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych przy
przyjeciu do szpitala w grupie dzieci
Nastepnie przeprowadzono ocene czestosci wystepowania objawdw wystepujacych u dzieci
przy przyjeciu do szpitala, co przedstawia Tabela 25. Wsrdd dzieci, tak jak u dorostych, najczestszym
objawem w przebiegu ZOMR okazaty sie objawy oponowe, a w ZM ogniskowe deficyty neurologiczne.
Tabela 25. Czestos¢ wystepowania objawéw przedmiotowych w ZOMR i w ZM u dzieci.

Objawy ————TFyp-infekcji OUN ZOMR ™M
objawy oponowe n=16 47,06% n=4 28,57%
sztywnos¢ karku n=16 47,06% n=4 28,57%
obj. Kerniga n=2 5,88% n=0 -
obj. Brudziriskiego n=1 2,94% n=1 7,14%
zaburzenia zachowania n=1 2,94% n=5 35,71 %
sennosé n=1 2,94% n=5 35,71%
pobudzenie n=0 - n=0 -
zaburzenia czynnosci poznawczych n=0 - n=3 25%
objawy ogniskowe n=1 2,94 % n=7 50%
nadwrazliwos¢ na swiatto n=0 - n=0 -
nadwrazliwos¢ na hatas n=0 - n=0 -

W grupie dzieci zaden z objawéw nie wystgpit znamiennie czesciej w przebiegu ZOMR.

Natomiast znamiennie czesciej w przebiegu ZM, w tej grupie chorych, wykazano obecnosé:
zaburzen zachowania (p=0,00424) w tym: sennosci (p=0,00579), zaburzen czynnosci poznawczych
(p=0,00341) oraz objawdw ogniskowego uszkodzenia mdzgowia (p<0,0001). Analiza statystyczna
objawoéw wystepujgcych w ZOMR i ZM u dzieci przedstawia Rycina 33.

60% Objawy przedmiotowe w ZOMR i ZM w grupie dzieci

40%
-
_§ 20%
a B -
N 0%

objawy oponowe zaburzenia zaburzenia funkcji objawy ogniskowe inne
zachowania poznawczych
mZOMR HZM

Rycina 33. Wystepowanie objawéw przedmiotowych w ZOMR i ZM w grupie dzieci.
Inne: nadwrazliwos¢ na $wiatto i hatas.

4.3.1.3 Analiza czestosci wystepowania objawéw przedmiotowych przy przyjeciu
do szpitala w podgrupach wiekowych
Przeprowadzono ocene czestosci wystepowania poszczegdlnych objawéw, odnotowywanych
przez lekarza w IP, w poszczegdlnych podgrupach wiekowych.
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4.3.1.3.1 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych przy
przyjeciu do szpitala u chorych do 4.r.z.

W podgrupie dzieci najmtodszych czestos¢ wystepowania objawdw w obu typach neuroinfekcji
przedstawia Tabela 26. Najczestszym objawem w przebiegu ZOMR byty objawy oponowe, a w
przebiegu ZM objawy ogniskowe. U dzieci ponizej 4.r.z. zaden objaw nie wykazat znamiennej
statystycznie réznicy w wystepowaniu w obu typach neuroinfekcji (p>0,05).

Tabela 26. Czestos¢ wystepowania objawdw przedmiotowych w ZOMR i ZM u dzieci do 4 r.z.

Objawy ~ ————— Typ infekcji OUN ZOMR M

objawy oponowe n=1 33% n=2 33%
zaburzenia zachowania n=0 - n=0 -
zaburzenia czynnosci poznawczych n=0 - n=0 -
objawy ogniskowe n=0 - n=3 50%
nadwrazliwos¢ na Swiatto n=0 - n=0 -
nadwrazliwos$¢ na hatas n=0 - n=0 -

4.3.1.3.2 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych przy
przyjeciu do szpitala u chorych miedzy 5. a 12.r.2.

W podgrupie dzieci miedzy 5. a 12.r.7. czestos¢ wystepowania objawéw w obu typach
neuroinfekcji przedstawiono w Tabeli 27. Najczestszym objawem w przebiegu ZOMR byty objawy
oponowe, a w przebiegu ZM objawy ogniskowe.

Tabela 27. Czestos¢ wystepowania objawéw przedmiotowych w ZOMR i ZM miedzy 5. a 12.r.z.

Objawy ———— Typ infekcji OUN ZOMR ™M

objawy oponowe n=12 60% n=1 16,7%
zaburzenia zachowania n=1 5% n=3 50%
zaburzenia czynnosci poznawczych n=0 0% n=3 50%
objawy ogniskowe n=1 5% n=4 66,67%
nadwrazliwos¢ na swiatto n=0 - n=0 -
nadwrazliwos¢ na hatas n=0 - n=0 -

Miedzy 5. a 12.r.z. sposrdd objawdw stwierdzanych w IP, istotnie statystycznie czesciej w ZM
wystapity: zaburzenia zachowania (p=0,02776) oraz czynnosci poznawczych (p=0,00769), ogniskowe
deficyty neurologiczne (p=0,007). Zaden objaw nie wystgpit statystycznie czesciej w przebiegu ZOMR
w tej podgrupie wiekowej (Rycina 34).

Objawy przedmiotowe w ZOMR i ZM miedzy 5. a 12.

60%
40%
20% p=0,007
0%
objawy oponowe zaburzenia zaburzenia funkcji objawy ogniskowe inne
zachowania poznawczych
B ZOMR B ZM

Rycina 34. Wystepowanie objawow przedmiotowych w ZOMR i ZM w podgrupie miedzy 5. a 12.r.z.
Inne: nadwrazliwos¢ na $wiatto i hatas.

4.3.1.3.3 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych przy
przyjeciu do szpitala u chorych miedzy 13. a 17.r.z.
W podgrupie dzieci miedzy 13. a 17.r.z. sposrdd ocenianych objawdw wystgpity tylko 2, a
mianowicie objawy oponowe oraz zaburzenia zachowania. Najczestszym objawem w przebiegu
ZOMR byty objawy oponowe, a w przebiegu ZM zaburzenia $wiadomosci, co przedstawia Tabela 28.
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Tabela 28. Czestos¢ wystepowania objawdéw przedmiotowych w ZOMR i ZM miedzy 13. a 17.r.z.

Objawy i cji OUN ZOMR ZM

objawy oponowe n=3 27% n=1 50%
zaburzenia zachowania n=0 - n=2 100%
zaburzenia czynnosci poznawczych n=0 - n=0 -
objawy ogniskowe n=0 - n=0 -
nadwrazliwos¢ na swiatto n=0 - n=0 -
nadwrazliwos¢ na hatas n=0 - n=0 -

W podgrupie dzieci miedzy 13. a 17.r.z. nie odnotowano zadnego objawu, ktory wystapitby
statystycznie czesciej w przebiegu ZOMR niz w ZM. Natomiast istotnie czesciej w ZM wystgpity tylko
zaburzenia zachowania (p=0,01282).

4.3.1.3.3 Analiza czestosci wystepowania objawdéw przedmiotowych przy
przyjeciu do szpitala u chorych miedzy 18. a 50.r.z.
W podgrupie miedzy 18. a 50.r.z.najczestszym objawem w przebiegu ZOMR byty objawy
oponowe, a w przebiegu ZM zaburzenia zachowania (Tabela 29).
Tabela 29. Czestos¢ wystepowania objawdw przedmiotowych w ZOMR i ZM miedzy 18. a 50.r.z.

Objawy ————— Typ infekcji OUN ZOMR M

objawy oponowe n=25 55,56% n=5 62,5%
zaburzenia zachowania n=5 10% n=6 75%
zaburzenia czynnosci poznawczych n=1 2% n=4 50%
objawy ogniskowe n=2 4% n=5 62,5%
nadwrazliwo$¢ na Swiatto n=2 4% n=1 20%
nadwrazliwos$¢ na hatas n=1 2% n=0 -

Miedzy 18. a 50.r.z. statystycznie czesciej w przebiegu ZM wystgpity zaburzenia Swiadomosci
(p=0,00027), zaburzenia funkcji poznawczych (p=0,0007) i objawy ogniskowe (p<0,0001).

Zaden z objawdéw w tej podgrupie wiekowej nie wystapit statystycznie czesciej w przebiegu
ZOMR. Wystepowanie statystycznie czestych objawéw w ZOMR i ZM w podgrupie oséb miedzy 18.
a 50. r.z. przedstawia Rycina 35.

80% Objawy przedmiotowe w ZOMR i ZM miedzy 18. a 50.r.z.
60%
40%
20%

0%

objawy oponowe zaburzenia zaburzenia funkcji objawy ogniskowe inne
zachowania poznawczych
B ZOMR B ZM

Rycina 35. Wystepowanie objawéw przedmiotowych w ZOMR i ZM w podgrupie miedzy 18. a 50.r.z.
Inne: nadwrazliwos¢ na $wiatto i hatas.

4.3.1.3.4 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych przy
przyjeciu do szpitala u chorych powyzej 50.r.z.

Czestos$¢ wystepowania objawdw obecnych przy przyjeciu do szpitala u chorych powyzej 50.r.z.
przedstawiono w Tabeli 30. W przebiegu ZOMR réwnie czesto odnotowano obecnosé objawow
oponowych i ogniskowych. Natomiast w przebiegu ZM najczesciej odnotowano objawy ogniskowego
uszkodzenia mdézgowia.
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Tabela 30. Czestos¢ wystepowania objawéw przedmiotowych w ZOMR i ZM powyzej 50.r.z.

Objawy ~ ——— Typ infekcji OUN ZOMR ™M

objawy oponowe n=2 22,2% n=5 57%
zaburzenia zachowania n=0 - n=4 44,4%
zaburzenia czynnosci poznawczych n=0 - n=4 44,4%
objawy ogniskowe n=2 22,2% n=7 77,8%
nadwrazliwos¢ na swiatto n=0 - n=0 -
nadwrazliwos¢ na hatas n=0 - n=0 -

U chorych powyzej 50. r.z. tylko czesto$¢ wystepowania objawdw ogniskowego uszkodzenia
madzgowia w przebiegu ZM wystgpita znamiennie czesciej (p=0,0179), co przedstawia Rycina 36.

Objawy przedmiotowe w ZOMR i ZM powyzej 50. r.2. {:l
' ' > p<0,05

80%
60%
40%
20%

0%

objawy oponowe zaburzenia zaburzenia funkcji objawy ogniskowe inne
zachowania poznawczych
B ZOMR mZM

Rycina 36. Wystepowanie objawéw przedmiotowych w ZOMR i ZM w podgrupie powyzej 50 r.z.
Inne: nadwrazliwos¢ na $wiatto i hatas
4.3.1.4 Analiza czestosci wystepowania objawéw przedmiotowych przy przyjeciu

do szpitala w zaleznos$ci od typu infekcji OUN
Celem doktadnego okreslenia czestosci wystepowania poszczegdlnych objawdw
przemiotowych w zaleznosci od lokalizacji procesu zapalnego w mdzgowiu i wieku chorego dokonano
szczegdtowych analiz, co przedstawiono ponize;j.
4.3.1.4.1 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych w
ZOMR przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych grupach wiekowych
Przeprowadzono ocene pordwnawczg wystepowania objawéw w przebiegu ZOMR,
odnotowanych przez lekarza w IP, w grupie dorostych i dzieci. Wyniki przedstawiono w Tabeli 31.
Tabela 31. Czestos¢ wystgpienia objawow przedmiotowych w ZOMR w gtéwnych grupach wiekowych.

Objawy  ————— Grupa wiekowa dzieci dorosli
objawy oponowe n=16 47% n=27 50%
sztywnosc karku

objaw Brudzinskiego
objaw Kerniga
zaburzenia zachowania n=1 2,94% n=5 8,47%
sennos¢
pobudzenie
nadwrazliwos¢ na Swiatto n=0 - n=2 3,51%
nadwrazliwos¢ na hatas n=0 - n=1 1,75%
W ZOMR nie wykazano istotnie znamiennie czesciej wystepujgcego objawu w grupie dzieci v.

Bﬁj
w BN

7T
N PP

]
o un

ﬁ:
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dorosli, ktéry mogt zosta¢ odnotowanym w IP (p>0,05). Najczesciej wystepujgcym objawem w obu
grupach wiekowych byty objawy oponowe. Najrzadziej wystepujgcym objawem stwierdzonym, tylko
u 2 dorostych, byta nadwrazliwosé na sSwiatto i hatas — w tym u jednej osoby wystgpity oba objawy.
4.3.1.4.2 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych w
ZOMR przy przyjeciu do szpitala w podgrupach wiekowych
Analizie poddano takze czestos¢ wystepowania objawdw w przebiegu ZOMR, stwierdzanych
przez lekarza w IP we wszystkich podgrupach wiekowych, co przedstawia Tabela 32. Jedynym
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objawem ZOMR wystepujgcym przy przyjeciu w kazdej badanej podgrupie wiekowej, okazaty sie

objawy oponowe, a w szczegdlnosci sztywnosé karku. Inne objawy takie jak: sennos¢, nadwrazliwosé

na $wiatto lub/i hatas wystepowaty sporadycznie.
Tabela 32.Czestos¢ wystgpienia objawdw przedmiotowych w ZOMR w podgrupach wiekowych.

Podgrupy 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-50 r.z. powyzej 50

Objawy r..
objawy oponowe n=1 33% n=12  60% n=3 27% n=25 | 50% |n=2 22%

sztywnosc karku n=1 n=12 n=3 n=25 n=2

objaw Brudzinskiego n=0 n=1 n=0 n=3 n=1

objaw Kerniga n=0 n=1 n=1 n=2 n=1
zaburzenia zachowania n=0 - n=1 5% | n=0 - n=5 10% | n=

sennos¢ n=1 n=5

pobudzenie n=0 n=0
nadwrazliwos$¢ na Swiatto n=0 - n=0 - n=0 - n=2 4% | n=0
nadwrazliwos$¢ na hatas n=0 - n=0 - n=0 - n=1 2% n=0

Analiza czestosSci wystepowania poszczegdlnych objawdéw wzgledem siebie nie wykazata, aby

jakikolwiek objaw w przebiegu ZOMR wystepowat statystycznie czesciej w poszczegdlnych
podgrupach wiekowych, co przedstawia Rycina 37.

Objawy przedmiotowe w ZOMR w podgrupach wiekowych

inne
sennos¢
objawy
oponowe
0% 20% 40% 60%
powyzej 50 r.z. W 18-50r.z. m13-17r.2. Wm5-12r.z. mO0-4r.z2.

Rycina 37. Procentowy rozktad czestosci wystepowania objawdéw przedmiotowych w ZOMR w podgrupach

wiekowych.
Inne: nadwrazliwo$¢ na $wiatto i hatas.

4.3.1.4.3 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych w ZM

przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych grupach wiekowych
W przebiegu ZM, analogicznie jak w ZOMR, oceniono czestos¢ wystgpienia objawdw
odnotowanych przez lekarzy w IP, takich jak: objawy oponowe, zaburzenia zachowania,

nadwrazliwos¢ na swiatto lub/i hatas. Dodatkowo uwzgledniono obecnos$¢ objawdw ogniskowego

uszkodzenia mdézgowia i zaburzenia funkcji poznawczych. Dane te zamieszczono w Tabeli 33.
Tabela 33. Czestos¢ wystgpienia objawow przedmiotowych w ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

iekowa dzieci dorosli

Objawy

objawy oponowe
sztywnosc karku
objaw Brudzinskiego
objaw Kerniga

n=4

Jﬁﬁ
o~ A

28,57%

n=9

60%

zaburzenia zachowania
sennos¢
pobudzenie

n=5

ﬁ:
o un

38,46%

59%

zaburzenia czynnosci poznawczych

=3

)

25%

47%

objawy ogniskowe

50%

70,59%

nadwrazliwo$é na Swiatto

10%

nadwrazliwos$é na hatas

=7
=0
=0

> 3 3

Wsrdd analizowanych objawdw w grupie dorostych statystycznie czesciej wystgpity objawy

oponowe (p=0,007), zaburzenia zachowania (p=0,0227) oraz zaburzenia czynnosci poznawczych
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(p=0,0142), co przedstawia Rycina 38. Zaden z ocenianych objawéw nie zostat odnotowany

znamiennie czesciej u dzieci w stosunku do dorostych w przebiegu ZM.

60%

40%

20%

0%

% pacjentow

objawy oponowe zaburzenia
zachowania

poznawczych

80% Objawy przedmiotowe w ZM u dorostych i dzieci

M Dorosli

M Dzieci

zaburzenia funkcji objawy ogniskowe

Rycina 38. Wystepowanie objawdéw przedmiotowych w ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

Inne: nadwrazliwos¢ na swiatto i hatas.

4.3.1.4.4 Analiza czestosci wystepowania objawow przedmiotowych w ZM
przy przyjeciu do szpitala w podgrupach wiekowych
Analiza poréwnawcza wykazata, ze w przebiegu ZM tylko objawy oponowe wystgpity w

kazdym przedziale wiekowym. Zaburzenia zachowania i ogniskowe deficyty neurologiczne wystapity

w 4 (z 5 ocenianych) podgrup wiekowych. Ocena czestos¢ wystepowania objawow w IP w

poszczegdlnych podgrupach wiekowych w przebiegu ZM zostata przedstawiona w Tabeli 34.

Tabela 34.Czestos¢ wystgpienia objawdw przy przyjeciu do szpitala w przebiegu ZM w podgrupach wiekowych.
Podgrupy 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-50 r.z. powyzej 50
Objawy r.z.
objawy oponowe n=2 33% n=1 16,7% | n= 50% n=5 |62% n=4 |57%
sztywnosc karku n=2 n=1 n=1 n=4 n=4
objaw Brudzinskiego n=1 n=0 n=0 n=2 n=1
objaw Kerniga n=0 n=0 n=0 n=1 n=1
zaburzenia zachowania n=0 - 'n=3 50% n= 100% n=6  75% n=4 44%
sennos¢ n=3 n=2 n=5 n=3
pobudzenie n=0 n=0 n=1 n=1
zaburzenia czynnosci n=0 - 'n=3 50% | n=0 - n=4 50% n=4 | 44,4%
poznawczych
objawy ogniskowe n=3 50% n=4 66,7% n=0 - 'n=5 62,5% n=7 |77,8%
nadwrazliwos$¢ na Swiatto n=0 - n=0 - n=0 - n=1  20% n=0 -
nadwrazliwos$¢ na hatas n=0 - 'n=0 - n=0 - n=0 - n=0 -

Analiza czestosSci wystepowania poszczegolnych objawow wzgledem siebie wykazata, ze zaden

objaw nie wystgpit statystycznie istotniej czesciej w poszczegdlnych podgrupach wiekowych w

przebiegu ZM, co przedstawia Rycina 39.

inne

objawy ogniskowe

zaburzenia czynnosci

poznawczych

zaburzenia zachowania

objawy oponowe

bjawy przedmiotowe w ZM
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mpowyzej50r.z. MW18-50r.z.

40%

m13-17r.z.
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W5-12r.2.

80%
mO0-4r.z.

100%

Rycina 39. Procentowy rozktad czestosci obecnosci objawdéw przedmiotowych w ZM w podgrupach wiekowych.

Inne: nadwrazliwos¢ na $wiatto i hatas.
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4.3.1.5 Analiza czestosci objawow przedmiotowych ZOMRIM przy przyjeciu do
szpitala w zaleznosci od ptci
Oceniono réwniez czesto$¢ wystepowania wszystkich objawdw wzgledem ptci. Jedyna,
istotna statystycznie zaleznosc¢ zostata wykazana odnosnie czestszego wystgpienia zaburzen
czynnosci poznawczych u pici zenskiej (n=10; 17,5)% v. meskiej (n=2; 3,08%) (p=0,00743).

4.3.2 Ocena czestosci wspotwystepowania objawdéw przedmiotowych i dolegliwosci w
przebiegu infekcji OUN
4.3.2.1 Analiza wspétwystepowania objawow przedmiotowych i dolegliwosci w
ZOMRIiM w populacji badanej
Przeprowadzona analiza wspotwystepowania poszczegdlnych objawoéw i dolegliwosci
wykazata, ze najczesciej u co drugiego chorego wystgpita podwyzszona temperatura ciata z bélami
gtowy (n=65). Rzadziej bdle gtowy wystgpity réwnoczesénie z objawami oponowymi (n=48). U co
trzeciej osoby z infekcjg OUN wystgpity objawy oponowe z podwyzszong cieptotg ciata bez/lub z
bdélem gtowy. Czestos¢ wystepowania objawow i dolegliwosci w ZOMRIM przedstawia Rycina 40.

. 4% Wspoétwystepowanie objawéw w ZOMRIM

objawy oponowe + bdl gtowy + podwyzszona

temperatura ciata + zaburzenia zachowania n=5
objawy oponowe + bél gtowy + podwyiszona 29,8%
temperatura ciata n=37
. s . 38,7%
objawy oponowe + podwyzszona temperatura ciata 48
n:
0,
objawy oponowe + bdl gtowy 33%
| n=41
)
bél gtowy + podwyzszona temperatura ciata 526/05
n=

Rycina 40. Czestos¢ wspotwystepowania objawdw i dolegliwosci w ZOMRiIM w populacji badane;.
4.3.2.1.1 Analiza czestosci wspotwystepowania objawdéw przedmiotowych
i dolegliwosci w ZOMRiIM w gtéwnych grupach wiekowych
Nastepnie analizie poddano wspétwystepowanie tych objawéw i dolegliwosci osobno w grupie
dzieci i dorostych w ZOMRIiM (Tabela 35). Nie wykazano statystycznie istotnej réznicy czestosci
wystepowania jakiegokolwiek potgczenia objawow w obu grupach (p>0,05).
Tabela 35. Czestos¢ wspotwystepowania objawow i dolegliwosci w ZOMRiIM w gtdwnych grupach wiekowych.

Objawy+dolegliwosci————— Grupa wiekowa dzieci dorosli p
bdl gtowy + podwyzszona temperatura ciata n=25 52,08% | n=40 52,63% >0,05
objawy oponowe + podwyiszona temperatura n=16 33,3% n=25 32,89% >0,05
ciata

objawy oponowe + bdl glowy n=16 33,3% n=32 42,1% >0,05
objawy oponowe + bél gtowy + podwyzszona n=13 27,08% | n=24 31,58% >0,05
temperatura ciata

objawy oponowe + bél gtowy + podwyzszona n=1 2,08% n=4 5,26% >0,05
temperatura ciata + zaburzenia zachowania

4.3.2.1.2 Analiza czestosci wspotwystepowania objawéw przedmiotowych
i dolegliwosci w ZOMRiIM w podgrupach wiekowych
Badaniu poddano czesto$¢ wystepowania potaczen objawéw i dolegliwosci w odniesieniu do
poszczegdlnych podgrup wiekowych, co przedstawione jest w Tabeli 36.
Analiza czestos$ci wspotwystepowania poszczegélnych objawdw neuroinfekcji nie wykazata
statystycznie istotnie wyzszego wystepowania potgczen objawow w jakiejkolwiek podgrupie
wiekowej chorych (p>0,05).
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Tabela 36. Czestos¢ wspotwystepowania objawow i dolegliwosci w ZOMRiIM w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-50 r.z. powyzej p
objawy+dolegliwosci 50 r.z.
bél gtowy + podwyzszona n=3 n=13 n=12 n=30 n=7 >0,05
temperatura ciata 33,3% 50% 75% 54,5% 38,9%
objawy oponowe + podwyzszona n=2 n=11 n=4 n=21 n=3 >0,05
temperatura ciata 22,2% 42,3% 25% 38,2% 16,67%
objawy oponowe + bdl gtowy n=1 n=11 n=5 n=27 n=4 >0,05

11,1% 42,3% 31,25% 49,09% 22,2%

objawy oponowe + bdl gtowy + n=1 n=9 n=4 n=20 n=3 >0,05
podwyzszona temperatura ciata 11,1% 34,62% 25% 36,36% 16,67%
objawy oponowe + bdl gtowy + n=0 n=0 n=1 n=4 n=0 >0,05
podwyzszona temperatura ciata + 6,25% 7,27%
zaburzenia zachowania

4.3.2.2 Analiza czestosci wspotwystepowania objawéw przedmiotowych i

dolegliwosci w przebiegu ZOMR i ZM w populacji

W przebiegu ZOMR w populacji najczesciej stwierdzono wspotwystepowanie dolegliwosci
boélowych gtowy i podwyzszonej temperatury ciata. Natomiast w przebiegu ZM najczesciej

obserwowano bdle gtowy u chorych z objawami oponowymi, co przedstawia Tabela 37.
Tabela 37. Czestosé wspoétwystepowania objawow w ZOMR i ZM w populacji.

Objawy + dolegliwosti————— Typ infekcji OUN ZOMR M

bél gtowy + podwyzszona temp. ciata n=59 63,44% n=6 19,35%
objawy oponowe + podwyiszona temperatura ciata n=35 37,63% n=6 19,35%
objawy oponowe + bdl glowy n=41 44,09% n=7 22,58%
objawy oponowe + bél glowy + podwyzszona n=33 35,48% n=4 12,9%
temperatura ciata

objawy oponowe + bdl gtowy + podwyiszona n=2 2,15% n=3 9,68%
temperatura ciata + zaburzenia zachowania

Znamiennie cze$ciej w ZOMR niz w ZM w populacji odnotowano wspétwystepowanie

nastepujacych dolegliwosci: bdle gtowy + podwyzszona cieptota ciata (p<0,0001), objawy oponowe +
bdle gtowy (p=0,033), objawy oponowe + béle gtowy + podwyzszona temperatura ciata (p=0,0173).

Zaden z ocenianych potaczen objawdw nie wystapit statystycznie czesciej w ZM.

Analiza czestosci wspotwystepowania objawdw przedmiotowych i dolegliwosci w przebiegu ZOMR i

ZM przedstawia Rycina 41.

temperatura ciata

mZM

objawy oponowe + bodl gtowy + podwyzszona
temperatura ciata+zaburzenia zachowania
objawy oponowe + bdl gtowy + podwyzszona

objawy oponowe + bdl gtowy
objawy oponowe + podwyiszona tempertura ciata

bél gtowy + podwyzszona temperatura ciata

mZOMR

p<0,0001

0%

20%

40%

60%

Rycina 41. Wspotwystepowanie objawow i dolegliwosci w ZOMR i ZM w populacji.
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4.3.2.2.1 Analiza czestosci wspétwystepowania objawow
przedmiotowych i dolegliwosci w ZOMR w gtéwnych grupach wiekowych
Ocena czestosci wspotwystepowania objawéw w ZOMR u dzieci i dorostych nie wykazata,
aby potaczenie objawdw istotnie czesciej wystepowato w okreslonej grupie (p>0,05)(Tabela 38).
Tabela 38. Czestos¢ wspotwystepowania objawodw i dolegliwosci w ZOMR w gtdéwnych grupach wiekowych.

Objawy i dolegliwosci wiekowa dzieci dorosli p
bél gtowy + podwyzszona temperatura ciata n=23 | 67,65% | n=36 | 61,02% | >0,05
objawy oponowe + podwyzszona temperatura ciata n=14 | 41,18% | n=21 | 35,59% | >0,05
objawy oponowe + bél glowy n=14 | 41,18% | n=27 | 45,76% | >0,05
objawy oponowe + bdl gtowy + podwyzszona n=12 | 35,29% | n=21 | 35,59% | >0,05
temperatura ciata

objawy oponowe + bdl gtowy + podwyzszona n=0 - n=2 3,39% >0,05
temperatura ciata + zaburzenia zachowania

4.3.2.2.2 Analiza czestosci wspoétwystepowania objawow
przedmiotowych i dolegliwos$ci w ZM w gtéwnych grupach wiekowych
W przebiegu ZM wsrdd dorostych najczesciej wystepowaty objawy oponowe i dolegliwosci
bdélowe gtowy. Natomiast wsrdd dzieci zaden uktad objawdw i dolegliwosci nie wystepowat czesciej
niz inne. Analiza poréwnawcza wspétwystepowania objawdw w ZM u dzieci w stosunku do dorostych
nie wykazata, aby ktdras kombinacja objawdw wystgpita statystycznie czesciej w jednej z grup
wiekowych (p>0,05), co przedstawiaTabela 39.
Tabela 39. Czestos¢ wspotwystepowania objawdw i dolegliwosci w ZM w gtdwnych grupach wiekowych.

Objawy i dolegliwosci———————— Grupa wiekowa dzieci dorosli p
bdl gtowy + podwyzszona temperatura ciata n=2 14,29% | n=4 | 23,35% >0,05
objawy oponowe + podwyiszona temperatura ciata n=2 14,29% | n=4 | 23,35% >0,05
objawy oponowe + bdl gtowy n=2 | 14,29% n=5 29,41% >0,05
objawy oponowe + bdl gtowy + podwyzszona n=1 7,14% n=3 | 17,65% >0,05
temperatura ciata

objawy oponowe + bdl gtowy + podwyzszona n=1 | 7,14% n=2 | 11,76% >0,05
temperatura ciata + zaburzenia zachowania

4.3.2.3 Analiza czestosci wspotwystepowania objawéw przedmiotowych i
dolegliwosci w ZOMRIM w zaleznosci od ptci
Sposrdd wszystkich ocenianych potgczen objawdw najczesciej, bez wzgledu na pte¢, srednio u
co drugiej osoby,wystgpity bole gtowy i podwyzszona temperatura ciata. Analiza zadnej gru py
objawéw nie osiggneta jednak istotnej statystycznie rdznicy w grupie mezczyzn v. kobiety (p>0,05).

4.3.3 Ocena parametrow zyciowych przy przyjeciu do szpitala
Ocenianymi parametrami zyciowym przy przyjeciu do szpitala byta wysokos¢ temperatury ciata
oraz wartos¢ ci$nienia tetniczego krwi.
4.3.3.1 Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala
Ze 124 badanych chorych przy przyjeciu do szpitala podwyzszona temperatura ciata zostata
odnotowana u 75 osdb (61,98%) i prawidtowa u 46 osdb (38,02%), brak danych w 3 przypadkach. U
zadnej osoby nie odnotowano hipotermii.
4.3.3.1.1 Temperatura ciata przy przyjeciu w gtéwnych grupach
wiekowych - podziat
Zaréwno wsrod dzieci jak i w grupie dorostych, przy przyjeciu do szpitala, czesciej wystepowata
podwyzszona niz prawidtowa temperatura ciata. Wsréd obu grup najczesciej wystepowat stan
podgorgczkowy, a nastepnie gorgczka umiarkowana, co przedstawia Tabela 40.
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Tabela 40. Temperatura ciata przy przyjeciu w gtéwnych grupach wiekowych w ZOMRiM.

Temperatura ciata ————— Grupa wiekowa dzieci n=48 doroéli n=73
prawidiowa n=46 n=16 33,33% n=30 41,1%
nieprawidtowa n=75 n=32 66,67% n=43 58,9%
stan podgoraczkowy n=17 35,42% n=21 28,76%
goraczka nieznaczna n=6 12,5% n=9 12,33%
goraczka umiarkowana n=9 18,75% n=11 15,06%
goraczka znaczna n=0 - n=2 2,74%

Analiza statystyczna nie wykazata, aby ktérys z rodzajéw nieprawidtowej temperatury ciata
wystepowat statystycznie czesciej w grupie dorostych v. dzieci, co przedstawiono na Rycinie 42.

Nieprawidtowa temperatura ciata przy przyjeciu u dorostych i dzieci

. 25,58% MW Dorosli
ZO,QSA o1l
n= o,
4’:’_5;’ W Dzieci
—

stan podgoraczkowy gorgczka nieznaczna goraczka umiarkowana goraczka znaczna

Rycina 42. Nieprawidtowa temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych grupach wiekowych.

4.3.3.1.2 Nieprawidtowa temperatura ciata przy przyjeciu w podgrupach
wiekowych - podziat
Czestos¢ wystepowania podwyzszonej temperatury ciata w podgrupach wiekowych przy
przyjeciu przedstawiono na Rycinie 43. Najczesciej w kazdej podgrupie wiekowej przy przyjeciu zostat
odnotowany stan podgoraczkowy. Im starsza podgrupa chorych, tym czesciej odnotowano
wystepowanie gorgczki. Gorgczka znaczna zostata odnotowana tylko u 2 oséb miedzy 18. a 50.r.z.

Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala

90% B stan
§ 1860*’/ podgorgczkowy
5 E, ° W goraczka
S nieznaczna
330%
X goraczka
umiarkowana

0%
M goraczka znaczna

13-17r.z. 18-50r.z. >50r.z.

podgrupy wiekowe
Rycina 43. Nieprawidtowa temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala w podgrupach wiekowych.

0-4r.z 5-12r.z.

4.3.1.1.3 Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala
w grupach wiekowych — wartosci $rednie
Przeprowadzong ocene $redniej wysokosci temperatury ciata w IP przedstawiono w Tabeli
41. W grupie dzieci srednia temperatura ciata byta wyzsza ( 37,41°C) w stosunku do grupy dorostych
(36,93°C), jednak bez istotnej statystycznie rdznicy (p>0,05).
Tabela 41. Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych grupach wiekowych.

Temperaturaciata—— Grupa dzieci dorosli p
Srednia [°C] 37,41 36,93 >0,05
mediana 37,0 37,2
SD 0,84 4,53
maksymalna [°C] 39,0 39,5
minimalna [°C] 36,1 36,0
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4.3.3.1.4 Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala
w podgrupach wiekowych — wartosci srednie
Rdéznica w temperaturach miedzy podgrupami nie osiggneta istotnej réznicy statystycznej
(p>0,05), co przedstawia Tabela 42. Najnizsza srednia temperatura ciata wynoszaca 36,77°C
odnotowana zostata w podgrupie miedzy 18. a 50.r.z., a najwyzsza 37,59°C miedzy 13.a 17.r.Z.
Tabela 42. Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12 r.z. 13-17 r.z. 18-50 r.z. powyzej 50 p
Temp. przy przyjeti r.i.
srednia [°C] 37,04 37,46 37,59 36,77 37,5
mediana 36,8 37,0 37,4 37,3 37,15 >0,05
SD 0,78 0,81 0,92 5,12 0,91

4.3.3.1.5 Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala
w przebiegu ZOMR i ZM w populacji
Srednia temperatura ciata chorych z ZOMR wynosita 37,08 °C (SD=4,02), a ZM 37,29 °C
(SD=36,8). Rdznica ta nie osiggneta jednak istotnej statystycznie wartosci (p>0,05).
Nie odnotowano istotnej statystycznie réznicy w czestosci wystepowania stopnia nasilenia
zaburzen temperatury ciata, w przebiegu ZOMR i ZM (p>0,05), co przedstawia Rycina 44.

0% Temperatura ciata w ZOMR i ZM w populacji 0>0,05
— o
5 0% u ZOMR
S 40%
&
S 20% - uZM

= n=1 n=1
°\° 0% 4 . I ,
stan podgoraczkowy goraczka nieznaczna goraczka umiarkowana goraczka znaczna

Rycina 44. Zaburzenia temperatury ciata w ZOMR i ZM w populacji.

Przeprowadzona analiza wysokosci temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych
grupach wiekowych nie wykazata istotnej statystycznie rdznicy w przebiegu ZOMR (p>0,05).
Natomiast znamiennie wyzsza temperatura ciata w przebiegu ZM zostata odnotowana w grupie oséb
dorostych v. dzieci (p=0,023) (Tabela 43).

Tabela 43. Temperatura ciata przy przyjeciu w ZOMR i ZM w gtdwnych grupach wiekowych.

Srednia temp. przy przyjeciu——— Grupa wiekowa dzieci dorosli p
wZOMR [°C] 37,62 36,75 >0,05
mediana 37,6 37,2
SD 0,84 5,02
wZM °C] 36,86 37,69 p=0,023
mediana 36,6 37,6
SD 0,59 1,03

Analiza réznicy wysokosci temperatury ciata przy przyjeciu w grupie dorostych zZOMR w
stosunku do chorych z ZM, nie wykazata statystycznej réznicy (p>0,05).Natomiast analogiczna analiza
wsrdd dzieci wykazata, ze w tej grupie wiekowej srednia warto$¢ temperatury ciata w przebiegu
ZOMR (37,62°C) byta istotnie wyzsza niz w ZM (36,86°C) (p=0,002152).

4.3.3.1.6 Analiza wysokosci temperatury ciata przy przyjeciu, a
wystepowanie objawéw oponowych w populacji badanej

Nizsze wartosci temperatury ciata przy przyjeciu odnotowano u oséb, u ktérych objawy
oponowe byty nieobecne, co przedstawiono w Tabeli 44. Pomimo wystepowania réznicy w wysokosci
cieptoty ciata u 0séb z/bez objawdw oponowych, nie byty to jednak istotnie statystycznie réznice.
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Tabela 44. Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu a objawy oponowe w populacji badanej.

Temp. przy przyjeci j onowe brak obecne p
srednia [°C] 36,69 37,6 >0,05
SD 4,92 0,92

Przeprowadzona analiza obecnosci/braku objawdéw oponowych w populacji, w zaleznosci od
nasilenia zaburzen temperatury ciata stwierdzanej przy przyjeciu do szpitala, réwniez nie osiggneta
statystycznie waznych wynikéw (p>0,05), co przedstawiono na Rycinie 45.

0% - Temperatura ciata a objawy oponowe
H objaw
60% - Jawy
oponowe
40% - obecne
20% - H objawy
n=2 oponowe
0% - T — 'nieobecne
stan podgoraczkowy goraczka nieznaczna gorgczka umiarkowana goraczka znaczna

Rycina 45. Wystepowanie objawdw oponowych a zaburzenia temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala.
4.3.3.1.7 Wysoko$¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala w

zaleznosci od ptci
Podwyzszona temperatura ciata przy przyjeciu zostata nieco czesciej odnotowana u ptci
meskiej (p>0,05). Mimo zauwazalnej wyzszej temperatury u ptci meskiej, Srednia wartosc
temperatury ciata, nie osiggneto statystycznej istotnosci (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 45.
Tabela 45. Czestos¢ i wartosci podwyzszonej temperatury ciata wedtug pfci.

Temperatura przyprzyjeci—— Plec zenska n=58 meska n=66 p

podwyzszona n=27 | 46,55% | n=34 | 51,51% >0,05

Srednia wartos¢ [°C] 36,6 37,54 >0,05
SD 5,146 0,89

4.3.3.2 Wartosci cisnienia tetniczego krwi przy przyjeciu do szpitala

Wsrdd ocenianej 124 osobowej populacji wartosci cisnienia tetniczego krwi (RR) przy

przyjeciu do szpitala zostaty odnotowane u 63 0sdéb: 51 dorostych i 12 dzieci.

4.3.3.2.1 Wartosci srednie RR przy przyjeciu w gtownych grupach

wiekowych

Srednia wartos¢ ciénienia skurczowego w grupie dorostych wyniosta 127,76 mmHg, a u dzieci

110,54 mmHg (Rycina 46). Natomiast Srednie wartosci cisnienia rozkurczowego wynosity u dorostych
79,34 mmHg, a u dzieci 68,27mmHg (Rycina 47).
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Rycina 46. Srednia warto$¢ ci$nienia skurczowego
krwi przy przyjeciu do szpitala w grupach wiekowych.
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4.3.3.2.2 Wartosci nieprawidiowe RR przy przyjeciu w gtéwnych grupach
wiekowych
U 12 oséb dorostych, sposréd 51(23,53%), ktdére miaty zmierzone RR w IP, wystgpity
podwyzszone wartosci. Z tego 5 0séb leczyto sie z powodu nadcisnienia tetniczego przed przyjeciem
do szpitala. U pozostatych 7 0séb ze wzgledu na prawidtowe wartosci RR w nastepnych dobach
hospitalizacji, nie rozpoznano nadcisnienia tetniczego, a incydentalny skok RR.

Nie odnotowano nieprawidtowych wartosci RR u dzieci, u ktérych dokonano jego pomiaru.
4.3.3.2.3 Wartosci RR przy przyjeciu do szpitala w ZOMR i ZM w giéwnych
grupach wiekowych

Dokonano oceny poréwnawczej Srednich wartosci RR przy przyjeciu, u dorostych i dzieci, w
zaleznosci od lokalizacji infekcji w OUN, nie uzyskujac réznic istotnych statystycznie (Tabela 46).
Tabela 46. Cisnienie tetnicze przy przyjeciu w ZOMR i ZM w gtdwnych grupach wiekowych

RR  ————  Typinfekcji OUN | ZOMR \ ™ | »p
DOROSLI
skurczowe [mmHg] 125,4 137,2 >0,05
Mediana 120,00 125,0
rozkurczowe [mmHg] 79,7 77,9 >0,05
Mediana 80,0 80,0
DZIECI
skurczowe [mmHg] 111,75 107,33 >0,05
Mediana 109,5 107
rozkurczowe [mmHg] 67,62 70 >0,05
Mediana 67,5 70

4.3.4 Ocena obecnosci potencjalnych ognisk zapalnych przy przyjeciu do szpitala
Przy przyjeciu do szpitala u chorych przeprowadzono badanie podmiotowe, przedmiotowe
oraz badania dodatkowe (laboratoryjne i radiologiczne) w celu wykrycia potencjalnych ognisk
zapalnych mogacych by¢ zrédtem neuroinfekcji. Sposrédd 124 osobowej populacji przy przyjeciu do
szpitala odnotowano obecnosé ognisk zapalnych u 65 chorych (52,4% populacji), w tym u 38 oséb
dorostych (50% grupy dorostych) i 27 dzieci (56,2% grupy dzieciecej). W przypadku 7 oséb dorostych i
5 dzieci wystepowato kilka ognisk zapalnych.
4.3.4.1 Analiza obecnosci potencjalnych ognisk zapalnych przy przyjeciu do
szpitala w populacji
Dzieki badaniu przedmiotowemu chorego w IP wykryto nastepujace odchylenia od stanu
prawidtowego:
- u 25 0sdb ostre zapalenie gardta (n=11 dorostych; n=14 dzieci),
- u 10 osdéb przewlekte zapalenie migdatkdw podniebiennych (n=9 dorostych; n=1 dziecko),
- u 7 0sob dorostych zeby zostaty uznane jako ognisko szerzacej sie infekcji,
- u 7 0séb bolesne powiekszenie slinianek przyusznych w przebiegu nagminnego zapalenia przyusznic
(n=2 dorostych; n=5 dzieci),
- u 7 dzieci zmiany skérne w przebiegu ospy wietrznej,
- U 6 0sOb niezyt nosa (n=4 dorostych; n=2 dzieci),
- u 5 0séb dorostych zmiany skérne w przebiegu pétpasca,
- u 1 osoby dorostej zmiany skérne w przebiegu opryszczki,
- u 1 osoby dorostej zapalenie ucha zewnetrznego,
- u 1 osoby dorostej przewlekte zapalenie ucha srodkowego,
- u 1 osoby dorostej przewlekte zapalenie krtani.
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Na podstawie wykonanych badan laboratoryjnych w IP w kierunku wykrycia ognisk zapalnych

otrzymano nieprawidtowe wyniki:

- U 6 0s6b odczyn zapalny w badaniu ogdlnym moczu (n=4 dorostych; n=2 dzieci), z tego u 2 oséb

dorostych dodatni posiew moczu w kierunku infekcji bakteryjnej.

- u 1 dziecka dodatnia hodowla katu w kierunku adenowiruséw.

Wsrdad wykonanych badan radiologicznych klatki piersiowej i zatok przynosowych w celu

znalezienia ogniska zapalnego, wykryto nastepujace odchylenia:
- u 8 0sob niewielkie pogrubienie Sluzéwki w badaniu rentgenowskim zatok przynosowych (n=7

dorostych; n=1 dziecko)

-u 3 0s6b poziom ptynu w badaniu rentgenowskim zatok przynosowych (n=3 dorostych)

-u 3 0s6b zapalenie ptuc w badaniu rentgenowskim klatki piersiowej (n=2 dorostych; n=1 dziecko).

4.3.4.2 Analiza czestosci wystepowania potencjalnych ognisk zapalnych w

populacji

Ocena wystepowania potencjalnych ognisk zapalnych wykazata, ze tylko nieco czesciej
wystgpity one w przypadku ZM (n=19; 61,29%), niz w ZOMR (n=46; 50,55%) (p>0,05).
4.3.4.3 Analiza czestosci wystepowania potencjalnych ognisk zapalnych w

gtéwnych grupach wiekowych

Przeprowadzona ocena pordwnawcza czestosci wystepowania potencjalnych ognisk zapalnych

przy przyjeciu do szpitala wykazata, ze u dzieci statystycznie czesciej wystgpito: ostre zapalenie gardta

(p=0,0469) oraz ospa wietrzna (p=0,00098) v. dorosli. Natomiast u dorostych ogniska préchnicze w

uzebieniu wystgpity statystycznie czesciej niz u dzieci (p=0,042), co przedstawia Tabela 47.

Tabela 47. Czestos¢ wystepowania potencjalnych ognisk zapalnych w gtéwnych grupach wiekowych.

Grupa wiekowa dzieci dorosli p
Ognisko zapalne w IP: n=27 n=38
ostre zapalenie gardta n=14 29,17% | n=11 14,47% | p=0,0469
zapalenie ptuc n=1 2,08% n=2 2,63% >0,05
niezyt nosa n=2 4,17% n=4 5,26% >0,05
przewlekte zap. zatok przynosowych n=0 - n=3 3,95% >0,05
przewlekte zap. migdatkéw podniebiennych n=1 2,08% n=9 11,84% | >0,05
przewlekte zapalenie krtani n=0 - n=1 1,32% n.s.
przewlekte zapalenie ucha srodkowego n=0 - n=1 1,32% n.s.
zapalenie ucha zewnetrznego n=0 - n=1 1,32% n.s.
infekcja uktadu moczowego n=2 4,17% n=4 5,26% >0,05
ospa wietrzna n=7 14,58% n=0 - p=0,00098
nagminne zapalenie przyusznic n=5 10,42% | n=2 2,63% n.s.
opryszczka n=0 - n=1 1,32% n.s.
potpasiec n=0 - n=5 6,58% >0,05
préchnica n=0 - n=7 9,21% p=0,042

4.4 Analiza przebiegu klinicznego ZOMRiIM w populacji badanej
Podczas pobytu na oddziatach, analogicznie jak przy przyjeciu do szpitala, uwzgledniono ocene

podstawowych parametréw zyciowych tj. wartosé temperatury ciata oraz wartosci RR. Oceniono

takze wystgpienie powiktan, ktére miaty miejsce w trakcie hospitalizacji.

4.4.1 Analiza parametrow zyciowych podczas hospitalizacji

Z ocenianych wartosci parametréw zyciowych podczas hospitalizacji, analizg objeto wartosci

temperatury ciata w 3. i 7. dobie, oraz wartosci RR w 7. dobie pobytu w szpitalu.
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4.4.1.1 Wysokos$ci temperatury ciata — ocena srednich wartosci i zmiennosci w

trakcie hospitalizacji

Z danych zawartych w dokumentacji medycznej z przebiegu hospitalizacji analizg objeto
wysokos¢ temperatury ciata oraz jej warto$ci maksymalne, a takze dtugosé trwania podwyzszonej

cieptoty ciata w czasie hospitalizacji.

4.4.1.1.1 Wysokosci temperatury ciata — ocena wartosci Srednich,
maksymalnych i zmiennos$ci w czasie w gtéwnych grupach wiekowych
Srednia temperatura ciata, odnotowana w 3. i 7.dobie pobytu w szpitalu oraz $rednia wartos¢
temperatury maksymalnej u dzieci i dorostych przedstawiono w Tabeli 48. Zadna z poréwnywanych
wartos$ci miedzy grupa dzieci, a dorostych nie osiggneta waznych statystycznie réznic (p>0,05).
Tabela 48. Temperatura ciata podczas hospitalizacji w gtdwnych grupach wiekowych.

Temperatura ciata———Grupa wiekowa dzieci dorosli p

srednia w 3 dobie [°C] 36,96 37,18 >0,05
SD 0,76 0,79

srednia w 7 dobie [°C] 36,65 36,83 >0,05
SD 0,41 0,79

max.Srednia [doba hospitalizacji] 1,8 2,19 >0,05

Podwyzszona temperatura ciata u dorostych ustgpita srednio w 5,07dobie hospitalizacji, a u
dzieci w 3,1 dobie - nie uzyskujgc tym samym waznej statystycznie rdznicy jej trwania (p>0,05).

Wykonana analiza zmiennosci srednich wartosci temperatury ciata w obu grupach wiekowych
wykazata, ze pomimo niewielkich réznic w temperaturach ciata miedzy dzieémi a dorostymi,
zmiennos¢ ta rdznifa sie istotnie statystycznie, co przedstawiono na Rycinie 48.

37,5 -
37,4 -
37,3
37,2
37,1
37,0 -
36,9
36,8 -
36,7
36,6

Temperatura ciata [°C]

przy przyjeciu

3 doba

7 doba

e Dzieci

Dorosli

Rycina 48. Zmiennos¢ srednich wartosci temperatury ciata w gtéwnych grupach wiekowych w czasie

hospitalizacji.

4.4.1.1.2 Wysokosci temperatury ciata — ocena wartosci srednich i

zmiennosci w czasie hospitalizacji w podgrupach wiekowych

Pomiedzy podgrupami wiekowymi zaobserwowano réznice w wysokosci sredniej temperatury
ciata odnotowanych w 3. i w 7. dobie oraz wartosci sredniej temperatury maksymalnej (Tabela 49).
Zadna z analizowanych wartosci nie osiggneta istotnej réznicy statystycznej (p>0,05).

Tabela 49. Temperatura ciata podczas hospitalizacji w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12r.z. 13-17r.z. 18-50r.2 powyzej
Temperatura ciata 50r.z.
srednia [°C] w 3 dobie 36,82 37,02 36,9 37,24 36,98
SD 0,51 0,83 0,8 0,82 0,65
srednia [°C] w 7 dobie 36,7 36,64 36,65 36,87 36,69
SD 0,6 0,42 0,26 0,52 0,33
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Zaobserwowano, ze podwyzszone wartosci temperatury ciata utrzymywaty sie dtuzej wsrdd
grupy dorostej niz u dzieci, rdznice te nie byly jednak istotne statystycznie (p>0,05).

Maksymalna temperatura ciata w pierwszej dobie hospitalizacji wystgpita w skrajnych
podgrupach wiekowych, co przedstawia Rycina 49.

Ustgpienie podwyzszonej 3,42 538
temperatury ciata 3,28 ’
[doba] 308
Maksymalna temperatura 1 24
ciata '
[doba] 1 2,2
0 1 2 3 4 5 6
p>0,05 .. . . . . T
M powyzej 50 r.z. m 18-50r.z. 13-17 r.z. Wm5-12r.z. W ponizej4r.z.

Rycina 49. Dtugos¢ trwania i wartosé sSredniej maksymalnej temperatury ciata w podgrupach wiekowych.

Analiza zmiennosci Srednich wartosci temperatury ciata w czasie hospitalizacji w podgrupach
wiekowych, nie wykazata istotnych statystycznie rdznic, co przedstawiono na Rycinie 50.

Temperatura ciata podczas hospitalizacji 50.05
37,8 p>Y,
T 376
o . . -
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g 372 5-12 r.z..
S 370 e 13-17 .2,
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'—

przy przyjeciu 3 doba 7 doba
Rycina 50. Zmiennos¢ srednich wartosci temperatury ciata w podgrupach wiekowych w czasie hospitalizacji.

4.4.1.2 Wartosci RR — wartosci Srednie i zmiennos¢ w czasie hospitalizacji
Srednie wartosci RR w 7. dobie hospitalizacji, wykazaty nizsze $rednie wartosci w stosunku do
momentu przyjecia. Srednia warto$é ciénienia skurczowego w grupie dorostych wyniosta 122,67
mmHg, a rozkurczowego 77,3 mmHg. Wartosci podwyzszonego RR utrzymaty sie w przypadku
3chorych z rozpoznanym wczesniej nadcisnieniem tetniczym.
Wsrdd dzieci srednia wartosé RR wyniosta 107,8 mmHg, a rozkurczowego 69,5 mmHg. W obu
grupach wiekowych réznice w wartosciach RR mierzonego przy przyjeciu i w 7. dobie, mimo nizszych
wartosci w trakcie hospitalizacji, okazaty sie statystycznie nieistotne (p>0,05).
4.4.2 Analiza powiktan wystepujacych podczas hospitalizacji w populacji
Podczas pobytu na oddziale odnotowano wystgpienie powiktan u 21 chorych (16,9%
populacji).
Powiktania podzielono na nastepujgce grupy:
- wynikajgce z neuroinfekcji (n=4):
e napady drgawkowe (dorosli n=2; dzieci n=1)
e narastanie ubytkowych objawdw neurologicznych (dzieci n=1).
- wynikajgce z choroby zakaznej, uznanej za objawowa infekcje podczas hospitalizacji (n=12):
e zapalenie ptuc (dorosli n=1; dzieci n=2),
* zapalenie gardta i oskrzeli (dorosli n=2),
¢ infekcja uktadu moczowego (dorosli n=1),
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e zapalenie trzustki (dorosli n=1; dzieci n=5),
- powiktania farmakoterapii (n=3):

¢ wysypka o nieznanej etiologii (dorosli n=1),

e obrzek Quinckego (dorosli n=1),

e grzybica jamy ustnej (dorosli n=1).

- 0 niepewne;j etiologii (n=2):

e ostra niewydolnosé nerek ( dorosli n=1),

e tupiez rézowy Giberta (dorosli n=1).

Niepomyslny przebieg hospitalizacji zakoriczony zgonem wystgpit u 2 oséb dorostych
(Smiertelnosc¢ - 1,6% populacji z aseptycznym ZOMRIM; 6,45% 0sbb z catej populacji zZM, a 11,76%
0s6b dorostych z ZM).

4.4.2.1 Analiza powiktan wystepujacych podczas hospitalizacji w gtéwnych
grupach wiekowych
Powiktania podczas hospitalizacji wystapity u 15,78% (n=12) z grupy dorostych i u 18,75% (n=9)
z grupy dzieci. Jednak rdznica ta okazata sie nieistotna statystycznie(p>0,05).
Wsrdd 2 oséb dorostych, u ktorych wystapity napady drgawkowe podczas pobytu na oddziale,
w przypadku 1 osoby byty to napady de novo, a w przypadku drugiej — napady o takiej samej
morfologii jak w domu, przed przyjeciem do szpitala. U jednego dziecka podczas hospitalizacji
wystgpit de novo napad czesSciowy prosty. Natomiast wszystkie powiktania uznane jako wynik
zastosowanej farmakoterapii, powigzano ze stosowang antybiotykoterapia.
4.4.2.2 Analiza powiktan wystepujacych podczas hospitalizacji w podgrupach
wiekowych
Ocena czestosci wystepowania powiktan podczas hospitalizacji wykazata, ze wystapity one
czesciej powyzej 18 r.z., co przedstawiono w Tabeli 50. Pomimo réznic w czestosci powiktan
wzgledem podgrup wiekowych, wartosci te nie osiggnety réznic istotnych statystycznie (p>0,05).
Tabela 50. Czestos¢ wystepowania powiktan podczas hospitalizacji w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12r.z. 13-17r.z. 18-50r.z. powyze) p
Powiktania 50r.z.
obecne n=0 n=7 n=2 n=9 n=3 >0,05
- 27% 15,4% 15,5% 16,67%

4.4.2.3 Analiza powiktan wystepujacych podczas hospitalizacji w ZOMR i ZM w
populacji
Czestos$¢ wystepowania powiktan podczas hospitalizacji w przebiegu ZOMR v. ZM
przedstawiono w Tabeli 51. W przypadku ZM czesciej statystycznie wystgpity napady drgawkowe
(p=0,01449 ) typowe dla tej postaci infekcji OUN. Powiktania zastosowanej farmakoterapii, wystapity
tylko wsrdd osob dorostych zZOMR. Powiktanie pod postacig zapalenia trzustki zostato odnotowane
tylko u chorych z ZOMR, w przebiegu nagminnego zapalenia przyusznic.
Tabela 51. Czestos¢ wystepowania powiktan podczas hospitalizacji w ZOMR i ZM w populacji.

Powiklania ——————— Typ infekcji OUN ZOMR n=93 ZM n=31 p

obecne: n=11 11,82 % n=9 29,03 % >0,05
napady drgawkowe n=0 - n=3 100% 0,01449
objawowa infekcja n=7 7,5% n=5 16,13% >0,05
powiktania farmakoterapii n=3 3,23% n=0 - >0,05
inne n=1 1% n=1 3,2% >0,05

4.4.2.4 Analiza powiktan wystepujacych podczas hospitalizacji w zgledem pfci
Wiekszg czestos¢ wystepowania powiktan odnotowano u ptci zenskiej (n=8; 13,79%), w
poréwnaniu do ptci meskiej (n=7; 10,61%), ale réznica okazata sie nieistotna statystycznie (p>0,05).
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4.5 Analiza wybranych aspektow badan laboratoryjnych krwi w populacji badanej

Dokonano oceny czestosci wystgpienia zaburzen wybranych parametréow laboratoryjnych
krwi, bedgcych wyktadnikami procesu zapalnego, uszkodzenia narzagdéw wewnetrznych oraz
zaburzen koagulologicznych w zaleznosci od grup i podgrup wiekowych oraz typu neuroinfekgc;ji.
Wszystkie oceniane badania laboratoryjne krwi wykonano w IP lub tez w pierwszej dobie
hospitalizacji. Analizg objeto takze poszczegdlne parametry PMR, otrzymanego z pierwszego i
kontrolnych NL. Dokonano oceny korelacji wybranych wynikéw parametrow krwii PMR pomiedzy
sobg oraz w stosunku do objawéw ZOMRIiM.

4.5.1 Ocena laboratoryjnych markerdw stanu zapalnego przy przyjeciu do szpitala

U chorych z neuroinfekcjg poréwnano wartosci markerdw stanu zapalnego: podwyzszong
liczbe leukocytéw we krwi, przyspieszone OB i podwyzszone stezenie CRP. W analizie poréwnawczej
nie uwzgledniono PCT, gdyz badanie to byto wykonane tylko w przypadku jednego chorego.

4.5.1.1 Liczba biatych krwinek krwi- czestos¢ wystepowania wynikéw
nieprawidtowych przy przyjeciu do szpitala

W chwili przyjecia do szpitala nieprawidtowa liczba krwinek biatych w surowicy wystgpita w
przypadku 31 chorych (25% populacji): u 3 oséb odnotowano leukopenie (2,4%), a w przypadku 28
0s6b leukocytoze (22,58%). Uwzgledniwszy typ infekcji OUN stwierdzono leukocytoze u 19 oséb z
ZOMR (20,43%) i 9 0s6b z ZM (29,03%) (p>0,05).

4.5.1.1.1 WBC- przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych grupach wiekowych
w ZOMR i ZM

Leukocytoza przy przyjeciu do szpitala wystapita u 17 oséb dorostych (22,37%) oraz 11 dzieci
(22,9%) (Rycina 51). Analiza pordwnawcza czestosci wystepowania prawidtowych wynikéw WBC oraz
leukocytozy i leukopenii, nie wykazata istotnych réznicy miedzy dzie¢mi, a dorostymi (p>0,05).
Liczba leukocytéw w surowicy w grupach wiekowych p>0,05
M leukocytoza

22,92% .
- B prawidfowa
n=11 o .
1,33% 4% liczba WBC
n=1
, leukopenia
dorosli dzieci

Rycina 51. Procentowy rozktad WBC przy przyjeciu w gtéwnych grupach wiekowych.

Srednio w grupie oséb dorostych liczba leukocytéw we krwi byta 1,33-krotnie podwyzszona, a
w grupie dzieci 1,52-krotnie, nie osiggajac istotnej réznicy (p>0,05).

Czestos¢ wystepowania leukocytozy przy przyjeciu w przebiegu ZOMR byto nieistotnie wyzsza
u dzieci (n=9; 26,47%), natomiast w przebiegu ZM u dorostych (n=7; 41,18%) (p>0,05) (Rycina 52).

Czestosc¢ leukocytozy w grupach wiekowych w ZOMR i ZM
41,18% p>0,05
26,47% =
n=9 m dorosli
16,95% 14,29%
-n:10 n=2 dzieci
ZOMR ™M

Rycina 52. Czestos¢ wystgpienia leukocytozy w ZOMR i ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

72



Przy przyjeciu do szpitala z powodu ZOMR u dzieci odnotowano nieco wyzsze wartosci
leukocytozy, niz w grupie dorostych (p>0,05). Natomiast w przebiegu ZM u dorostych wystagpity
nieistotnie wyzsze wartosci leukocytozy niz u dzieci (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 52.
Tabela 52. Leukocytoza w ZOMR i ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

Grupa wiekowa dzieci dorosli P
Podwyzszone WBC w :
ZOMR 1,58 - krotnie 1,32 - krotnie >0,05
M 1,2 - krotnie 1,36 - krotnie >0,05

4.5.1.1.2 WBC - przy przyjeciu do szpitala w podgrupach wiekowych w
ZOMRiZM
Ocena czestosci wystgpienia leukocytozy we krwi przy przyjeciu do szpitala wykazata, ze
najczesciej zostata ona odnotowana w przypadku dzieci najmtodszych, co przedstawiono w Tabeli 53.
Pomimo zauwazalnych réznic pomiedzy podgrupami wiekowymi w czestosci wystepowania
leukocytozy, réznice te okazaty sie nieistotne statystycznie (p>0,05).
Tabela 53. Czestos¢ wystepowania liczby leukocytdw w surowicy przy przyjeciu w podgrupach wiekowych.

podgrupa WBC podwyiszona prawidtowa obnizona
ponizej4r.z. n=3 33,33% n=6 66,67% n=0
5-12r.2. n=5 19,23% n=20 76,92% n=1 3,85%
13-17 r.2. n=3 23,08% n=9 69,23% n=1 7,69%
18-50 r.2. n=13 22,42% n=44 75,86% n=1 1,72%
powyzej 50 r.z. n=4 22,22% n=14 77,78% n=0

p>0,05 p>0,05 p>0,05

Przeprowadzona analiza czestosci wystepowania leukocytozy w podgrupach wiekowych w
zaleznosci od rodzaju neuroinfekcji, nie wykazata istotnych statystycznie réznic (p>0,05) (Rycina 53).

Czestosc leukocytozy w ZOMR i ZM w podgrupach wiekowych -
80% p>0,05

] n=2
60% n=4 mZOMR
40% n=3
20% . mZM
O% T T
ponizej 4 r.z. 5-12r.z. 13-17r.z. 18-50r.z. powyzej50r.z.

Rycina 53. Czestos¢ leukocytozy przy przyjeciu w podgrupach wiekowych w ZOMR i ZM.

4.5.1.1.3 WBC - przy przyjeciu do szpitala, a wspétwystepowanie
objawow infekc;ji
W analizie czestosci wystepowania leukocytozy uwzgledniono fakt, ze cze$¢ chorych przy
przyjeciu do szpitala miata objawowsg infekcje, ktéra mogta wptynaé na liczbe leukocytéw we krwi.
Wsrdd 28 oséb z leukocytozg przy przyjeciu, wiekszos¢ (n=17) miata rGwnoczesnie objawy infekcji.
Poréwnanie czestosci wystgpienia leukocytozy u chorych z objawami dodatkowej infekcji, wobec
0s0b z objawami tylko infekcji OUN przy przyjeciu, nie wykazata istotnej réznicy (p>0,05) (Rycina 54).
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WABC przy przyjeciu, a objawy infekcji p>0,05

M leukocytoza

5.1% M prawidtowa WBC
,17/0

n=3

leukopenia

bez objawow infekcji objawy infekcji

Rycina 54. Procentowy rozktad WBC przy przyjeciu w zaleznosci od obecnosci objawdw infekcji ogdlne;j.

Wyizsze $Srednie wartosci WBC wystgpity nieco czesciej u oséb bez objawowej infekcji (WBC
1,52-krotnie podwyzszone), w poréwnaniu do oséb z objawowg infekcjg (WBC 1,33 — krotnie
podwyzszone) (p>0,05).

4.5.1.2 CRP- czestos¢ wystepowania zaburzen przy przyjeciu do szpitala
Przy przyjeciu do szpitala oznaczenie stezenia CRP zostato wykonane u 97 chorych, z czego u 55
0s06b dorostych i 42 dzieci. Prawidtowy wynik CRP uzyskano u 64 oséb (66%). Po uwzglednieniu
rodzaju infekcji OUN, podwyzszone stezenie CRP w populacji wystgpito nieistotnej czesciej u 0séb z
ZM (n=9; 34,62%)v. ZOMR (n=24; 33,80%) (p>0,05).
4.5.1.2.1 CRP - przy przyjeciu do szpitala w ZOMR i ZM w gtéwnych
grupach wiekowych
Oceniajgc czestos$¢ wystepowania podwyzszonego stezenia CRP w IP, nie uzyskano waznej
statystycznie réznicy miedzy grupg dorostych (n=21; 38,18%), a dzieci (n=12; 28,57%) (p>0,05).
W przebiegu ZM zdecydowanie czesciej podwyzszone stezenie CRP odnotowano w grupie
dorostych (p=0,03753), natomiast w przebiegu ZOMR wystgpito u co trzeciej osoby dorostej i
dziecka, co przedstawiono na Rycinie 55.

Czestosc podwyiszonego stezenia CRP
w ZOMR i ZM u dorostych i dzieci

35,71%

ZOMR M

MW dorosli

p=0,03753

22% dzieci
n=2

Rycina 55.Czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia CRP w ZOMR i ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

Srednio w grupie oséb dorostych stezenie CRP byfo 10,4-krotnie podwyzszone, a w grupie
dzieci 6,9-krotnie, nie uzyskujgc istotnej statystycznie réznicy pomiedzy gtéwnymi grupami
wiekowymi (p>0,05).

Wyizsze wartosci podwyzszonego stezenia CRP, przy przyjeciu do szpitala, wystgpity czesciej u
0s0b dorostych w poréwnaniu do dzieci, bez wzgledu na lokalizacje infekcji w OUN, jednak réznice te
okazaty sie nieistotne statystycznie (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 54.

Tabela 54. Podwyzszone stezenie CRP w ZOMR i ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

Grupa wiekowa dzieci dorosli p
Podwyziszone CRP w:
ZOMR 7,78 - krotnie 9,07- krotnie >0,05
M 3,4 - krotnie 13,07 - krotnie >0,05
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4.5.1.2.2 CRP - przy przyjeciu do szpitalaw ZOMR i ZM w
podgrupach wiekowych
Najczesciej podwyzszone stezenie CRP zostato odnotowane w podgrupie najstarszej, a
najrzadziej — w podgrupie najmtodszej, co przedstawia Tabela 55. Rdznice w czestosci wystepowania
nieprawidtowych wynikéw CRP w zaleznosci od wieku, nie osiggnety istotnosci statystycznej (p>0,05).
Tabela 55. Rozktad stezenia CRP przy przyjeciu w ZOMRiIM w podgrupach wiekowych.

podgrupa CRP podwyiszone prawidtowe

ponizej 4 r.z. n=2 22,22 % n=7 77,78 %

5-12r.2. n=7 33,33 % n=14 66,67 %

13-17 r.2. n=3 25 % n=9 75 %

18-50r.z. n=16 35,56 % n=29 64,44 %

powyzej 50 r.z. n=5 50 % n=5 50 %
p>0,05 p>0,05

Oceniajac czestos¢ wystgpienia podwyzszonego stezenia CRP w zaleznosci od typu infekcji
OUN, nie wykazano réznic w podgrupach wiekowych do 50.r.z. Jedynie istotna statystycznie réznica
wystgpita u 0oséb powyzej 50.r.z. (p=0,00794), co przedstawiono na Rycinie 56.

Czestos¢ podwyzszonego CRP w ZOMR i ZM
100% - w podgrupach wiekowych e
80% - B ZOMR
p=0,00794
60% -
40% - HZM
O% = T T
ponizej4r.z. 5-12r.2. 13-17r.z. 18-50r.2. powyzej 50 r.z.

Rycina 56. Czestos$¢ wystepowania podwyzszonego stezenia CRP przy przyjeciu w ZOMR i ZM w podgrupach
wiekowych.

4.5.1.2.3 CRP - przy przyjeciu do szpitala, a wspotwystepowanie objawoéw
infekcji
Analogicznie jak w analizie czestosci wystepowania leukocytozy, tak samo w ocenie
wystepowania podwyzszonego stezenia CRP uwzgledniono fakt, ze cze$¢ chorych przy przyjeciu do
szpitala miata objawowg infekcje, ktora mogta wptynaé na wynik CRP. Poréwnanie czestosci
wystgpienia podwyzszonego stezenia CRP u oséb z objawami infekcji (n=21, 41,18%) w stosunku do
0s06b bez tych objawdéw (n=12, 26%), nie wykazato istotnej réznicy (p>0,05).

Wyisze stezenia CRP wystgpity u chorych bez objawowej infekcji (CRP 10,4-krotnie
podwyzszone), w poréwnaniu do oséb z objawowg infekcjg (CRP 8,5 — krotnie podwyzszone), réznica
ta okazata sie jednak nieistotna statystycznie (p>0,05).

4.5.1.3 OB — czestos¢ wystepowania zaburzen przy przyjeciu do szpitala
Badanie OB przy przyjeciu do szpitala zostato wykonane w przypadku 21 chorych, z czego u 9
0s0Ob dorostych i 12 dzieci. Nieprawidtowy wynik OB odnotowano u 8 osdb (38%), a prawidtowy u 13
chorych (62 %).
Uwzgledniwszy typ infekcji OUN nieprawidtowy wynik OB nieco czesciej wystgpit w przebiegu ZM
(n=3; 42,86%) niz ZOMR (n=5; 35,71%), nie uzyskujgc istotnej statystycznie réznicy (p>0,05).
4.5.1.3.1 OB - przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych grupach wiekowych

Przyspieszone OB przy przyjeciu do szpitala wystgpito nieco czesciej w grupie osdb dorostych

(n=4; 44,4%) niz dzieci (n=4; 33,33%). Rdznica ta okazata sie nieistotna statystycznie (p>0,05).
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4.5.1.3.2 OB - przy przyjeciu do szpitala, a wspotwystepowanie objawow
infekcji
Ze wzgledu na mozliwos¢ wptyniecia obecnosci infekcji przy przyjeciu na wynik OB, oceniono
czestos$¢ wystepowania wynikéw OB u chorych z i bez objawowej infekcji. Poréwnanie czestosci
wystapienia nieprawidtowych wynikéw OB u 0s6b z objawami infekcji (n=6, 35,3%) w stosunku do
0s6b bez objawdw (n=2, 50%), nie wykazato istotnej statystycznie réznicy (p>0,05).

4.5.1.4 Korelacja laboratoryjnych wyktadnikéw stanu zapalnego w
surowicy
Przeprowadzono ocene korelacji stezen poszczegdlnych markerdw stanu zapalnego w
surowicy, oznaczonych przy przyjeciu do szpitala.
4.5.1.4.1 Stezenie CRP a WBC przy przyjeciu do szpitala
Ocena czestosci wspotwystepowania: podwyzszonej, prawidtowej i obnizonej liczby
leukocytéw we krwi, do podwyzszonych i prawidtowych stezern CRP wykazata znamienne
statystycznie réznice w populacji (p>0,00758). Analiza wykazata, ze czesciej prawidtowego stezenie
CRP wspotwystepuje u oséb z prawidtowym wynikiem WBC, co przedstawiono na Rycinie 57.

CRP a WBC w populacji 82,81%
n=53
54,5% M leukocytoza
42,42% n=18
n=14 p=0,00758 m WBC prawidtowe
14,06%
3,03% n=9 .
n=1 leukopenia
CRP podwyiszone CRP prawidtowe

Rycina 57. Wyniki CRP a WBC w surowicy w populacji, przy przyjeciu do szpitala w populacji.

Przeprowadzona ocena korelacji wynikdw WBC i stezenia CRP w grupie dorostych w obu
typach infekcji OUN nie wykazata istotnych réznic (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 56.

Tabela 56. Wyniki CRP a WBC w ZOMR i ZM w grupie dorostych.

WBC ie CRP prawidtowe | podwyiszone p
ZOMR

prawidtowa n=26 89,66% n=10 71,43% >0,05
podwyiszona n=2 6,9% n=4 28,57%
obnizona n=1 3,45% n=0

ZM >0,05
prawidtowa n=3 60% n=3 42,86%
podwyiszona n=2 40% n=4 57,14%

Natomiast w grupie dzieci istotnie czesciej odnotowano wspdétwystepowanie podwyzszonego
stezenia CRP z leukocytozg (p=0,0419), ale tylko w przebiegu ZOMR, co przedstawia Tabela 57.
Tabela 57. Wyniki CRP a WBC w ZOMR i ZM w grupie dzieci.

WBC ie CRP prawidtowe | podwyiszone | p
ZOMR

prawidtowa n=14 77,78% n=3 30% >0,05

podwyzszona n=3 16,67% n=6 60% p=0,04179

obnizona n=1 5,56% n=1 10% >0,05

M
prawidtowa n=10 83,33% n=2 100% >0,05
podwyiszona n=2 16,67% n=0
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4.5.1.4.2 WBC a OB przy przyjeciu do szpitala w populacji
Oceniajgc czestos¢ wystepowania w populacji prawidtowej i podwyzszonej liczby leukocytow
do czestosci nieprawidtowego wyniku OB, nie osiggnieto istotnych statystycznie réznic (p>0,05).
Wsrdd wiekszosci chorych z leukocytozg wystepowat nieprawidtowy wynik OB (n=4; 66,67%), w
poréwnaniu do wystepowania leukocytozy u o0séb z prawidtowym wynikiem OB (n=2; 15,45%).
4.5.1.4.3 CRP a OB przy przyjeciu do szpitala w populacji
Ocena korelacji czestosci wystepowania prawidtowych i podwyzszonych stezert CRP do
wartosci OB przedstawiona zostata na Rycinie 58. Wykazano, ze wiekszos$¢ osdb z podwyzszonym
stezeniem CRP miata podwyzszone OB, a wiekszo$¢ oséb z prawidtowym stezeniem CRP miata
prawidtowy wynik OB. Zalezno$¢ ta okazata sie istotna statystycznie (p=0,001888).

CRP a OB w populacji
75%
n=9 m OB podwyzszone
16,67% OB prawidtowe
n=1
CRP podwyiszone CRP prawidtowe

Rycina 58. Wyniki CRP a OB w surowicy przy przyjeciu do szpitala w populacji.

4.5.2 Ocena wystepowania laboratoryjnych wskaznikéw stanu zapalnego we krwi a
objawy infekcji OUN
Oceniono wystepowanie objawdw neuroinfekcji, takich jak: objawy oponowe oraz béle gtowy,
w odniesieniu do laboratoryjnych parametréw krwi, bedgcych wyktadnikami infekgji.

4.5.2.1 Objawy oponowe a WBC przy przyjeciu do szpitala w populacji
Analiza wykazata, ze w badanej populacji czestos¢ wspdtwystepowania objawéw oponowych u
0s6b z leukocytozg we krwi (n=13; 23,21%), nie rdzni sie istotnie od czestosci wystepowania
podwyzszonej liczby leukocytéow we krwi przy braku objawdéw oponowych (n=15; 22,06%) (p>0,05).
Po wykluczeniu chorych z objawowg infekcjg w IP, analiza nie wykazata statystycznie istotnych
réznic pomiedzy czestoscig wystepowania leukocytozy we krwi pomiedzy chorymi z objawami
oponowymi (n=3;12,5%), a osobami bez objawdéw oponowych (n=8; 22,86%) (p>0,05).
4.5.2.1.1 Objawy oponowe a WBC przy przyjeciu do szpitala w ZOMR i ZM
Analiza statystyczna nie wykazata, aby czestos$¢ wystepowania leukocytozy réznita sie u
chorych z objawami oponowymi w stosunku do chorych bez tych objawéw, w zadnym z obu typow
infekcji OUN, co przedstawiono w Tabeli 58.
Tabela 58. Objawy oponowe a stezenie WBC w ZOMR i ZM.

WBC onowe obecne nieobecne p
ZOMR
podwyiszona n=11 25,58% n=8 16 %
prawidtowe n=32 74,42% n=39 78% >0,05
obnizona n=0 n=3 6%
M
podwyiszona n=2 15,38 % n=7 38,89%
prawidtowe n=11 84,62% n=11 61,11% >0,05
obnizona n=0 - n=0 -
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4.5.2.1.2 Objawy oponowe a WBC przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych
grupach wiekowych
Wsrdd dorostych leukocytoza we krwi przy przyjeciu, wystepowata poréwnywalnie czesto
zaréwno u 0séb z objawami oponowymi (22,2%) jak i bez tych objawdw (22,5%) (Rycina 59). Takze
wsrdd dzieci nie wykazano rdznic istotnych statystycznie pomiedzy wspétwystepowaniem objawdw
oponowych i leukocytozy, w stosunku do dzieci bez tych objawdw (p>0,05) (Rycina 60).

Objawy oponowe a WBC u dorostych Objawy oponowe a WBC u dzieci

M leukocytoza M leukocytoza

M prawidtowa

liczba WBC M prawidfowa

liczba WBC

leukopenia
leukopenia

objawy oponowe nieobecne objawy oponowe obecne objawy oponowe nieobecne objawy oponowe obecne

Rycina 59. Objawy oponowe a WBC u dorostych. Rycina 60. Objawy oponowe a WBC dzieci.

4.5.2.2 Objawy oponowe a CRP przy przyjeciu do szpitala w populacji
Pomimo, ze podwyzszony wynik CRP wystgpit nieco czesciej u chorych z objawami
oponowymi (n=19; 44,19%) w poréwnaniu do chorych bez objawéw oponowych (n=14; 25,93%), to
rdznica ta okazata sie statystycznie nieistotna (p>0,05).

Po wykluczeniu chorych z objawowg infekcjg przy przyjeciu, analiza statystyczna nie wykazata
istotnych réznic pomiedzy czestoscig wystepowania podwyzszonego poziomu CRP u oséb z objawami
oponowymi (n=5; 27,78%) do oséb bez objawdéw oponowych (n=7; 25%).

4.5.2.2.1 Objawy oponowe a stezenie CRP przy przyjeciu do szpitala w
ZOMR i ZM w populacji

Zaréwno w przebiegu ZOMR, jak i w ZM, nieco czesciej chorzy z obecnymi objawami
oponowymi miaty prawidtowe wyniki CRP, w stosunku do chorych z podwyzszonymi stezeniami CRP.
Nie osiggnieto jednak zadnej istotnej korelacji pomiedzy wystepowaniem objawéw oponowych, a
wynikiem CRP w obu typach neuroinfekcji, co przedstawiono w Tabeli 59.

Tabela 59. Objawy oponowe a stezenie CRP w ZOMR i ZM w populacji.

CRP ———Objawy oponowe | obecne | nieobecne | p
ZOMR
prawidtowe n=18 56,25% n=29 74,36% >0,05
podwyiszone n=14 43,75% n=10 25,64%
M
prawidtowe n=6 54,55 % n=11 73,33% >0,05
podwyzszone n=5 45,45% n=4 26,67%

4.5.2.2.2 Objawy oponowe a CRP przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych
grupach wiekowych
Pomimo, ze nieco czesciej podwyzszone stezenie CRP przy przyjeciu do szpitala wystgpito u
dorostych (Rycina 61) i dzieci (Rycina 62) z objawami oponowymi, w stosunku do chorych bez
objawdéw oponowych, to rdznice te okazaty sie nieistotne statystycznie (p>0,05).
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Objawy oponowe a CRP u dorostych Objawy oponowe a CRP u dzieci
72,41% . idt,
n=21 prawidtowe n=19 64,7% prawidiowe
27,56% 50% CRP n=11 CRP
n=8 n=13
m podwyiszone M podwyiszone
objawy oponowe objawy oponowe objawy oponowe objawy oponowe
nieobecne obecne nieobecne obecne

Rycina 61. Objawy oponowe a stezenie CRP w surowicy Rycina 62. Objawy oponowe a stezenie CRP w surowicy
u dorostych. u dzieci.
4.5.2.3 Objawy oponowe a OB przy przyjeciu do szpitala w populacji
Przeprowadzona analiza wykazata, ze w badanej populacji objawy oponowe wystgpity

nieistotnie czesciej u chorych z prawidtowym wynikiem OB (n=7; 63,64%) w poréwnaniu do chorych z
podwyzszonym wynikiem OB (n=4; 36,36%)(p>0,05).
Po wykluczeniu chorych z objawowg infekcjg przy przyjeciu, analiza wykazata, ze objawy
oponowe wystgpity tak samo czesto u chorych z prawidtowym, jak i podwyzszonym OB (p>0,05).
4.5.2.4 Béle gtowy a WBC przy przyjeciu do szpitala w populacji
W badanej populacji odnotowano nieco rzadsze wystepowanie boléw gtowy u chorych z
leukocytoza (n=18; 18,56%), w poréwnaniu do chorych z leukocytoza i bez dolegliwosci bélowych
gtowy (n=5; 25%) (p=0,05).
4.5.2.4.1 Boéle gtowy a WBC przy przyjeciu do szpitalaw ZOMR i ZM w
populacji
Nie wykazano istotnych réznic w przebiegu ZOMR w zakresie czestosci wystepowania
leukocytozy w surowicy u chorych z bélami gtowy (n=17; 19,77%) w stosunku do oséb bez tych
dolegliwosci (n=2; 28,57%) (p>0,05).
Réwniez ocena czestosci wystepowania leukocytozy w przebiegu ZM u chorych z bélami gtowy
(n=1; 9,09%) w stosunku do os6b bez dolegliwosci bélowych (n=3; 23,08%) okazata sie nieistotna
statystycznie (p>0,05).
4.5.2.4.2 Béle gtowy a WBC przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych
grupach wiekowych
W grupie osdb dorostych uwidocznita sie wyrazna tendencja do rzadszego wystepowania
dolegliwosci bélowych gtowy u chorych z leukocytozg w poréwnaniu do oséb z prawidtowg lub
obnizong iloscia leukocytéw w surowicy (p=0,0306), co przedstawia Rycina 63.

Bdle glowy a WBC u dorostych
glowy YN o4 70% 100;%’ p=0,0306
- n=
71,43% n=54 ]
n=10 B béle gtowy
8,57% 5,26% obecne
n=4 n=3
bdle gtowy
’ . . ) nieobecne
leukocytoza prawidtowa WBC leukopenia

Rycina 63. Bdle gtowy a WBC w surowicy u dorostych.

Natomiast w grupie dzieci réznice pomiedzy czestoscig wystepowania nieprawidtowych
wynikéw leukocytéw w surowicy, w stosunku do wspotwystepowania/braku dolegliwosci bolowych
gtowy, nie wykazaty istotnych réznic (p>0,05), co przedstawiono na Rycinie 64.
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Rycina 64. Béle gtowy a WBC w surowicy u dzieci.

4.5.2.5 Béle gtowy a CRP przy przyjeciu do szpitala w populacji
Analiza poréwnawcza czestosci wystepowania podwyzszonych wartosci CRP u 0sdb z bélami
gtowy (n=24; 33,3%) w stosunku do 0s6b bez bdlu gtowy (n=4; 22,2%) nie wykazata réznic istotnych
statystycznie (p>0,05).
4.5.2.5.1 Béle gtowy, a CRP przy przyjeciu do szpitalaw ZOMR i ZM w
populacji
W przebiegu ZOMR nie uzyskano istotnych statystycznie réznic w zakresie czestosci
wystepowania podwyzszonego stezenia CRP w surowicy u 0séb z dolegliwosciami bélowymi gtowy
(n=21; 32,81%) w stosunku do oséb bez tych dolegliwosci (n=3; 42,86%) (p>0,05).
Takze analiza czestosci wystepowania podwyzszonego stezenia CRP w surowicy w przebiegu
ZM u 0s6b z bélami gtowy (n=3; 37,5%) w stosunku do 0sdb bez tych dolegliwosci bélowych (n=1;
9,1%) okazata sie nieistotna statystycznie (p>0,05).
4.5.2.5.2 Béle gtowy a CRP przy przyjeciu do szpitala w gtéwnych grupach
wiekowych
Analiza poréwnawcza wystepowania dolegliwosci bélowych gtowy w odniesieniu do
prawidtowych i podwyzszonych wynikdw CRP u dorostych (Rycina 65) oraz u dzieci (Rycina 66) nie
wykazata istotnych statystycznie réznic.

Bdle gtowy a CRP u dorostych Bdle gtowy a CRP u dzieci
100%
85,29% =17 bole gtowy 67,86% 5 béle gtowy
n=29 obecne n=19 63,64% obecne
n=7
p>0,05 p>0,05

H bole gtowy H béle gtowy

14,71% nieoobecne nieoobecne
prawidtowe CRP podwyiszone CRP prawidfowe CRP  podwyiszone CRP

Rycina 65. Bole gtowy a CRP w surowicy u dorostych.  Rycina 66. Béle gtowy a CRP w surowicy u dzieci.

4.5.2.6 Béle gtowy a OB przy przyjeciu do szpitala w populacji
Przeprowadzona analiza wykazata, 7e czestos$¢ wystepowania podwyzszonego OB u chorych z

bdélami gtowy (n=5; 35,71%) jest nieistotnie nizsza od czestosci wystepowania podwyzszonego OB u
chorych bez bélu gtowy (n=2; 50%).

4.5.3 Ocena czestosci wystepowania zaburzen hemostazy

Za wyktadnik zaburzen koagulologicznych przyjeto PLT w surowicy. Sposrdd 124 osobowej
populacji prawidtowy wynik PLT w IP, odnotowano w przypadku 111 chorych (89,52%populacji),
matoptytkowos¢ wystagpita w przypadku 6 oséb (4,84%), a nadptytkowos¢ u 7 oséb (5,64%).
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4.5.3.1 PLT — ocena w ZOMRiM w gtéwnych grupach wiekowych
Nadptytkowos¢ przy przyjeciu zostata stwierdzona u 3 oséb dorostych (3,95%) oraz u 4 dzieci
(8,33%), natomiast matoptytkowos¢ u 4 oséb dorostych (5,26%) i dwojki dzieci (4,2%). Na podstawie
analizy nie wykazano istotnej statystycznie réznicy pomiedzy grupami wiekowymi w zakresie
czestosci wystepowania nadptytkowosci, matoptytkowosci oraz prawidtowej PLT (p>0,05).
4.5.3.2 PLT — ocena w ZOMR i ZM w populacji
Uwzgledniwszy lokalizacje zajecia uktadu nerwowego, nie uzyskano istotnych statystycznie
réznic w zakresie wystepowania nieprawidtowej PLT (p>0,05), co przedstawia Tabela 60.
Nadptytkowosé wystgpita nieco czesciej u 0séb z ZM, a matoptytkowosé w przebiegu ZOMR.
Tabela 60. Rozktad czestosci wynikow PLT w ZOMR i ZM w populacji.

PLT ———— Typ infekcji OUN ZOMR ™M p

prawidtowa n=85 | 91,4% n=26 83,87% >0,05
podwyiszona n=5 5,38% n=2 6,45% >0,05
obnizona n=3 3,23% n=3 9,68% >0,05

4.5.3.3 PLT — ocena w ZOMR i ZM w gtéwnych grupach wiekowych
Ocena czestosci wystepowania nieprawidtowych wynikow PLT przy przyjeciu pomiedzy
dziec¢mi, a dorostymi nie wykazata rdznic istotnych statystycznie, ani w przebiegu ZOMR, ani w
przebiegu ZM, co przedstawiono w Tabeli 61.
Tabela 61. Rozktad wynikéw PLT w ZOMR i ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

PLT owa dorosli | dzieci | p
ZOMR
prawidtowa n=54 91,53% n=31 91,18% >0,05
podwyziszona n=3 5,08% n=2 5,88%
obnizona n=2 3,39% n=1 2,94%
ZM
prawidtowa n=15 88,24% n=11 78,57% >0,05
podwyiszona n=0 - n=2 14,29
obnizona n=2 11,76% n=1 7,14

4.5.4 Ocena innych wybranych parametréw biochemicznych
Przy przyjeciu do szpitala zostata przeprowadzona ocena wybranych parametréw
biochemicznych krwi, w celu okreslenia obecnosci zaburzern metabolicznych lub dysfunkcji
poszczegdlnych narzgdéw. W pracy uwzgledniono aktywnos¢ ALT, AST, poziom amylazy, stezenie
glukozy i kreatyniny w surowicy.
4.5.4.1 Analiza parametrow biochemicznych krwi przy przyjeciu w gtéwnych
grupach wiekowych
Przeprowadzona ocena czestosci wystgpienia podwyzszonych wynikéw poszczegdlnych
parametréw biochemicznych, w odniesieniu do ilosci przeprowadzonych badan, wskazujacych na
wystgpienie dysfunkcji odpowiedniego narzadu zostata przedstawiona w Tabeli 62. Przeprowadzona
analiza wybranych parametréw, nie wykazata istotnych réznic w czestosci wystepowania
podwyzszonych wynikéw biochemicznych krwi pomiedzy gtéwnymi grupami wiekowymi ( p>0,05).
Tabela 62. Czestos¢ wystepowania nieprawidtowych wynikow biochemicznych w grupach wiekowych.

Parametr: owa dzieci dorosli P

ALT n=3 12,0% n=8 15,09% >0,05
AST n=5 20,83% n=3 6,12% >0,05
glukoza n=13 40,63% n=43 58,9% >0,05
kreatynina n=0 - n=3 4,17% >0,05
amylaza n=5 55,5% n=1 50% >0,05
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4.5.4.2 Analiza parametrow biochemicznych krwi przy przyjeciu w ZOMR i ZM
Wartosci czestosci wystepowania prawidtowych i podwyzszonych wybranych parametréw
biochemicznych krwi w zaleznosci od typu neuroinfekcji zostaty przedstawione w Tabeli 63.
Tabela 63. Rozktad wystepowania parametrow biochemicznych krwi w ZOMR i ZM w populacji.

infekcji OUN ZOMR M
Parametr prawidtowy podwyzszony prawidtowy podwyzszony
ALT n=41 75,93% | n=6 11,1% n=15 | 62,5% n=5 20,83%
AST n=46 92% n=2 4% n=15 | 65,2% n=6 26,09%
glukoza n=39 50,65% | n=38 49,35% | n=10 | 35,71% | n=18 | 64,29 %
kreatynina n=49 69 % n=2 2,82% n=17 | 73,91% | n=1 4,35%
amylaza n=5 45,45% | n=6 54,54% | n=0 - n=0 -

Z analizowanych parametréw biochemicznych krwi, tylko czestos¢ wystepowania
podwyzszonej aktywnosci AST okazata sie statystycznie czestsza u 0séb z ZM (26,09%) niz w
przebiegu ZOMR (4%) (p=0,0112), co przedstawiono na Rycinie 67.

Czestos¢ nieprawidiowych wynikéw biochemicznych

W ZOMR i ZM w populacji

»| p>0,05

60%
40%

20%
n=2n=1

0%
ALT AST glukoza kreatynina amylaza
B ZOMR mZM

Rycina 67. Czestos¢ wystepowania nieprawidtowych wynikdw biochemicznych w ZOMR i ZM w populacji.

4.5.5 Ocena wybranych parametréw PMR i krwi
Kazdy chory wtaczony do badania miat wykonane badanie ogdlne PMR. Na potrzeby pracy

analizg objeto liczbe krwinek biatych i stezenie biatka. W PMR u zadnego chorego nie oceniono
stezenia mleczanéw oraz PCT. U czesci oséb dorostych wykonano dodatkowe badania PMR i krwi w
celu okreslenia przepuszczalnosci bariery krew-mézg i oceny wewnatrzoponowej syntezy Ig .

U 7 dzieci i 54 os6b dorostych wykonano drugie, kontrolne badanie PMR (PMR T2), $rednio po
21,6 dniach od pierwszego w grupie dorostych i 13,85 dnia w grupie dzieci.

U 24 oséb dorostych wykonano trzecie, kontrolne badanie PMR (PMR T3), srednio po 63
dniach od pierwszego badania.

U 6 oséb dorostych wykonano czwarte badanie PMR (PMR T4), srednio po 114,5 dniach od
pierwszego badania PMR.

4.5.5.1 Analiza cytozy w PMR

Wsrdd catej populacji Srednia wysokosé pleocytozy w pierwszym badaniu PMR (PMR T1)
wyniosta 210/ul (mediana 108; SD=243,5). Ocena ilosci komdrek w PMR w zaleznosci od typu infekcji
OUN wykazata, ze chociaz wyzsza pleocytoza wystgpita w przebiegu ZOMR ($rednio =233,6/ul ;
mediana =123; SD=259) niz w przebiegu ZM ($rednio=139,8/ul; mediana=70; SD=174), to rdznica
okazata sie nieistotna statystycznie (p>0,05).

4.5.5.1.1 Analiza pleocytozy w PMR T1 w ZOMRiM w gtéwnych grupach
wiekowych
W przebiegu ZOMRIiM $rednia ilos¢ komérek w PMR T1 wyniosta: nieco wyzsza wartos¢ w

grupie oséb dorostych 219,6/ul (mediana=120,5; SD= 257), niz w grupie dzieci 195,6/ul (mediana=87;
SD=221), co przedstawiono na Rycinie 68.
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Rycina 68. Wysokos¢ pleocytozy w PMR T1 w gtéwnych grupach wiekowych.
4.5.5.1.2 Analiza pleocytozy w PMR T1 w ZOMRiM w podgrupach
wiekowych
Pomimo réznic w wysokosci pleocytozy w PMR T1 pomiedzy podgrupami wiekowymi, analiza
statystyczna nie wykazata, aby byty to wartosci istotne (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 64.
Tabela 64. Wartos¢ pleocytozy w PMR T1 w podgrupach wiekowych.

Podgrupa ponizej 5-12r.z. 13-17r.z. 18-50 r.z. powyzej
Pleocytozaw P 4r.i. 50 r.z.
srednia w populacji 73,8 227,4 216,38 238,96 156,17
mediana 44,0 147,5 104 120,5 110
SD 89,8 237 237 278 164

4.5.5.1.3 Analiza pleocytozy w PMR T1 w przebiegu ZOMR w gtéwnych
grupach wiekowych
Srednia pleocytoza w PMR T1 w przebiegu ZOMR w populacji wyniosta érednio 233,6/ul
(mediana =123; SD=259). Cho¢ srednia pleocytoza w grupie dorostych wyniosta 253/ul
(mediana=112; SD=277), a w grupie dzieci 230,6/ul (mediana=147,5; SD=227), to rdznica okazata sie
nieistotna statystycznie (p>0,05).
4.5.5.1.4 Analiza pleocytozy w PMR T1 w przebiegu ZOMR w podgrupach
wiekowych
Srednia wysokoé¢ pleocytozy w PMR T1 w podgrupach wiekowych w przebiegu ZOMR zostata
przedstawiona w Tabeli 65.
Tabela 65. Wysokos¢ pleocytozy w PMR T1 w ZOMR w podgrupach wiekowych.

Podgrupa ponizej 5-12r.z. 13-17r.z. 18-50 r.z. powyzej
Pleocytozaw P 4r.i. 50 r.z.
srednia w populacji 77,3 286,9 170 259,4 101,8
mediana 72 231,5 102 136,5 83
SD 36,3 240 208 292 97

Analizujgc wysokos¢ pleocytozy w PMR w przebiegu ZOMR w zaleznosci od podgrup
wiekowych nie wykazano istotnych rdznic (p>0,05).
4.5.5.1.5 Analiza pleocytozy w PMR T1 w przebiegu ZM w gtéwnych

(mediana=70; SD=174).

grupach wiekowych
Srednia pleocytoza w PMR T1 w przebiegu ZM w populacji wyniosta érednio 139,8/ul;

Wyzsza $rednia pleocytoza w PMR wynoszgca 163,76/ul zostata odnotowana w grupie

dorostych (mediana=112; SD=277), w poréwnaniu do grupy dzieci ($rednia=110,7/ul; mediana=33;
SD=188), a rdznica ta okazata sie znamienna statystycznie (p=0,0493).
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4.5.5.1.6 Analiza pleocytozy w PMR T1 w przebiegu ZM w podgrupach
wiekowych

Srednia wysoko$¢ pleocytozy w pierwszym badaniu PMR w podgrupach wiekowych w

przebiegu ZM zostata przedstawiona w Tabeli 66.

Tabela 66. Wysokosc¢ pleocytozy w PMR T1 w ZM w podgrupach wiekowych.

Podgrupa ponizej 5-12r.z. 13-17 r.z. 18-50r.z. powyzej
Pleocytoza w P 4r.i. 50 r.2.
srednia w populacji 72 29 471,5 111,2 210
mediana 33 26 471 90,5 140
SD 111 26,5 292 95 202

Analizujgc wysokos¢ pleocytozy w PMR w przebiegu ZM w zaleznosci od podgrup wiekowych

wykazano istotne réznice w skrajnych podgrupach wiekowych (p=0,0104).

4.5.5.1.7 Zmiennos¢ pleocytozy w PMR w czasie hospitalizacji

Przeprowadzona ocena wysokosci pleocytozy w kolejnych badaniach PMR wykazata

tendencje do jej obnizania sie w obu typach neuroinfekcji w czasie hospitalizacji, co przedstawia
Tabela 67. Ze wzgledu na matga grupe chorych poddanych kontrolnym badaniom PMR, analiza
statystyczna byta niemozliwa do wykonania.

Tabela 67. Wysokosc pleocytozy w kolejnych badaniach PMR w ZOMR i ZM.

Badanie PMR PMR T1 PMR T2 PMR T3 PMR T4

Srednia pleocytoza w: (n=124) (n=61) (n=24) (n=6)
ZOMR 233,63 18,3 11,2 6

mediana 123 15 6 8

SD 259 14 15 4
ZM 139,8 23,25 16,25 2

mediana 70 4 9,5 2

SD 174 39 19

4.5.5.2 Analiza stezenia biatka w PMR
Srednie stezenie biatka w PMR T1 w populacji wyniosto 76,13 mg/dl (mediana =60,5; SD=53).
Przeprowadzona analiza statystyczna srednich wartosci stezenia biatka w PMR T1 w zaleznosci od
lokalizacji infekcji w OUN, nie wykazata réznic istotnych statystycznie (p=0,05). Srednie stezenie
biatka w PMR T1 w przebiegu ZM wyniosto 76,29 mg/dl (mediana=51; SD=71,8) i byto nieistotnie

wyzsze niz w przebiegu ZOMR, gdzie wyniosto 76,08 mg/dl (mediana=63; SD=45,6).

Przeprowadzono réowniez ocene czestosci wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w

PMR T1 w catej populacji, miato to miejsce u 59 chorych (47,58%).

Natomiast po uwzglednieniu typu neuroinfekcji, podwyzszone stezenie biatka w PMR T1 tylko
nieco czesciej wystgpito w przebiegu ZOMR (n=47; 50,54%), niz w ZM (n=12; 38,71%) (p>0,05).

4.5.5.2.1 Analiza stezenia biatka w PMR T1 w ZOMRIiM w gitéwnych
grupach wiekowych

Zdecydowanie czesciej podwyzszone stezenie biatka w PMR wystgpito w grupie dorostych
(n=46; 60,63%) niz w grupie dzieci (n=13; 27,08%) (p=0,00028).

Srednie stezenie biatka w PMR wéréd oséb dorostych wyniosto 89,7 mg/dl (mediana 78;
SD=52,4),a w grupie dzieci 54,6 mg/dl (mediana 37,5; SD=46,8), osiggajac istotng rdznice
(p=0,000011) co przedstawiono na Rycinie 69.
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Rycina 69. Stezenie biatka w PMR w ZOMRiM w gtéwnych grupach wiekowych.

4.5.5.2.2 Analiza stezenia biatka w PMR T1 w ZOMRiIM w podgrupach

wiekowych
Czestos$¢ wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w PMR T1 rdznita sie znacznie

pomiedzy podgrupami wiekowymi(p=0,00148) (Rycina 70). Najrzadziej podwyzszone stezenia biatka
odnotowano u dzieci ponizej 4r.z. (n=1; 11%), a najczesciej u oséb powyzej 50r.z. (n=14; 78%).

Biatko w PMR T1 w podgrupach wiekowych
p=0,0014
89,9%
n=8 73% stezenie
0,
n=19 62_: biatka w PMR
11,1% n= :f,;{, 22% prawidtowe
_ n=4 H stezenie
i T . . . bialka w PMR
ponizej4r.z. 5-12r.z. 13-17r.z. 18-50r.z. powyzej 50 r.z. podwyziszone

Rycina 70. Rozktad czestosci stezenia biatka w PMR T1 w ZOMRiIM w podgrupach wiekowych.

Ocena poréwnawcza stezenia biatka w PMR T1 w podgrupach wiekowych wykazata istotnie

zwiekszenie jego poziomu w coraz starszych podgrupach wiekowych, osiggajac istotne rdznice

pomiedzy podgrupami oséb dorostych (p<0,0001), co przedstawiono na Rycinie 71.
160 T

ol p<0,0001

120

100

) [[J[Ig@

a0}

PMR (1)- biatko

20

ol— . . ’ '
do 4 rz 1317 1z PoW 50 12 g gradnia
512 rz 18-50 2 [ Srednia+Btad std
wiek T Srednia+1.96*Blad std

Rycina 71. Stezenie biatka w PMR T1 w ZOMRiM w podgrupach wiekowych.
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4.5.5.2.3 Analiza stezenia biatka w PMR T1 w ZOMR w gtéwnych grupach

wiekowych

W przebiegu ZOMR podwyzszone stezenie biatka w PMR T1 wystgpito u 47 z posréd 93 osdb

(50,54%). Zdecydowanie czesciej podwyzszone stezenie biatka w przebiegu ZOMR wystgpito o oséb
dorostych (n=37, 62,71%) niz u dzieci (n=10; 29,41%), osiggajac istotng réznice (p=0,00198).

Srednie stezenia biatka w PMR T1 w przebiegu ZOMR u 0séb dorostych wyniosto 87,2 mg/dl
(mediana-88; SD-40,9), a u dzieci 56,85 mg/dl (mediana 39; SD-47,2), co uzyskato réznice istotng
statystycznie (p=0,000336).
4.5.5.2.4 Analiza stezenia biatka w PMR T1 w ZOMR w podgrupach

wiekowych

Wartosci stezenia biatka w PMR T1 w podgrupach wiekowych w ZOMR przedstawia Tabela 68.
Tabela 68. Stezenie biatka w PMR T1 w ZOMR w podgrupach wiekowych.

Podgrupa ponizej 5-12r.z. 13-17 r.z. 18-50r.z. powyzej
Biatko w PMR 4r.2. 50 r.z.
Srednie [mg/dl] 18,3 58,7 63,99 85,76 95
mediana 15 33,5 58,9 87 100
SD 5,7 56 28,9 41,6 38
podwyiszone  n=47 | n=0 | - n=6 | 30% |n=4]3636% |n=31 |62% | n=6 | 66,67%

Analiza statystyczna stezenia biatka w PMR T1 w przebiegu ZOMR wykazata istotne rdznice

pomiedzy podgrupami wiekowymi (p=0,0015).

Wykazano réwniez, ze w przebiegu ZOMR im starsza podgrupa wiekowa, tym wiekszy odsetek

chorych ma podwyzszone stezenie biatka w PMR T1 (p=0,2784).
4.5.5.2.5 Analiza stezenia biatka w PMR T1 w ZM w gtéwnych grupach

wiekowych

W przebiegu ZM podwyiszone stezenie biatka w PMR T1 wystgpito u 12 z posrdd 31 chorych

(38,71%). Nie odnotowano istotnych réznic pomiedzy osobami dorostymi (n=9; 52,94%) a dzie¢mi

(n=3; 21,43%)(p>0,05).

Srednie stezenia biatka w PMR T1 w przebiegu ZM u 0séb dorostych wyniosto 98,53 mg/dI
(mediana=68; SD=81,8), a w grupie dzieci 49,28 mg/dl (mediana=28,5; SD=47,2), uzyskujac rdznice
istotng statystycznie (p=0,0202).
4.5.5.2.6 Analiza stezenia biatka w PMR T1 w ZM w podgrupach

wiekowych

Srednie stezenia biatka w PMR T1 i czesto$¢ wystepowania jego wartosci podwyzszonych w

przebiegu ZM w podgrupach wiekowych przedstawia Tabela 69.
Tabela 69. Stezenie biatka w PMR T1 w ZM w podgrupach wiekowych.

Podgrupa ponizej 5-12r.z. 13-17 r.z. 18-50r.z. powyzej
Biatko w PMR 4r.2. 50r.z.
Srednie [mg/dl] 50,3 41,3 70 44 147
mediana 24 39,5 70 39 130
SD 58 30 77,78 14,6 87
podwyiszone n=1 [16,7% [n=1 [16,7% |n=1 [50% [n=1 [12,5% |n=8 | 88,9%

Oceniajac Srednie stezenie biatka w PMR T1 w przebiegu ZM w podgrupach wiekowych

uzyskano statystyczng rdéznice dla podgrup skrajnych, tj. ponizej 4r.z. i powyzej 50r.z. (p=0,0159).

Oceniajgc czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w PMR T1 w przebiegu ZM

pomiedzy podgrupami wiekowymi, wykazano istotng réznice (p=0,006), ale ze wzgledu na mata

liczebnos¢ oséb w podgrupach nie mozna uznad tego wyniku za reprezentatywny dla ZM.
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4.5.5.2.5 Zmiennos¢ stezenia biatka w PMR w czasie hospitalizacji
W obu typach neuroinfekcji pojawita sie tendencja do obnizania sie stezenia biatka w
kontrolnych badaniach PMR, co przedstawia Rycina 72.

Czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia biatka

50,53% w kontrolnych badaniach PMR
38,7% m PMRT1
22% n=12 25% 25%
n=10  10% n=4 n=1 = PMR T2
n=2
EPMR T3

ZOMR M
Rycina 72. Czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w kontrolnych badaniach PMR.

Wartosci srednich stezen biatka w kontrolnych badaniach PMR w ZOMR i ZM zawarte sg w Tabeli 70.

Tabela 70. Srednie stezenie biat

w ZOMR i ZM w populacji.

ka w kolejnych badaniach PMR

Stezenie biatka ——Badanie PMR | PMR T1 | PMR T2 | PMR T3
ZOMR

srednie [mg/dl] 76,08 52,2 41,7
mediana 63 46 37,5
SD 45,5 33,87 19

M

Srednie [mg/dl] 76,29 75,18 64,5
mediana 51 47,5 52
SD 71 86 28

Ze wzgledu na malejgcg ilos¢ wykonanych kontrolnych badan PMR, niemozliwa byta do
przeprowadzenia analiza statystyczna zmiennosci stezenia biatka w czasie.

4.5.5.3 Ocena sprawnosci bariery krew-PMR
Ocena stezenia albumin w PMR T1 zostata wykonana wsréd wiekszosci osob dorostych (n=53).
Podwyzszony wynik albumin w PMR wystgpit u 32 osdb (60,38%), osiggajac sredni poziom 521,4 mg/|
(mediana=415; SD=351). Nie wykonano tej analizy u zadnego dziecka.
4.5.5.3.1 Stezenie albumin w PMR T1 w ZOMR i ZM
Pomimo czestszego wystepowania podwyzszonego stezenia albumin w PMR T1 w przebiegu
ZOMR (n=27; 67,5%) niz w ZM (n=5; 38,46%), rdznica to okazata sie nieistotna statystycznie (p>0,05).
W zaleznosci od typu neuroinfekcji sSrednie stezenie aloumin w PMR T1 w przebiegu ZOMR
wyniosto 518,8 mg/| (mediana=468,5; SD=292), a w przebiegu ZM 529 mg/|(mediana=327; SD=507),
nie osiggajac istotnej statystycznie réznicy (p>0,05).
4.5.5.3.2 Stezenie albumin w PMR T1 w podgrupach dorostych
Rdéznica w czestos¢ wystepowania podwyzszonego poziomu albumin w PMR, pomiedzy
osobami pomiedzy 18. a 50r.z. (62,5%; n=25) a osobami powyzej 50r.z. (54%; n=7) nie osiggneta
istotnych réznic (p>0,05). Rdznica w Srednich stezeniach albumin w PMR u oséb powyzej50r.z., a
mtodszymi, nie osiggneta istotnej statycznie réznicy, co przedstawia Tabela 71.
Tabela 71. Srednie stezenie albumin w PMR T1 w podgrupach wiekowych oséb dorostych.

SM 18-50r.z. powyzej 50 r.z. p
srednie  [mg/I] 490,9 615,15 >0,05
mediana 422 402
SD 296 485
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4.5.5.3.3 Zmiennos¢ stezenia albumin w PMR u oséb dorostych w czasie
hospitalizacji
Oceniajac czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia albumin w kolejnych badaniach
PMR, odnotowano szybka tendencje spadkowg w przebiegu ZOMR. Natomiast po przejSciowym
spadku czestosci wystepowania podwyzszonego stezenia albumin w PMR w przebiegu ZM ukazata sie
ponowna tendencja wzrostowa, co przedstawiono na Rycinie 73.

Czestos¢ wystepowania podwyiszonego stezenia albumin
w kontrolnych badaniach PMR
67,5 % y — = PMRT1
n=27 50 % €
38,46% n=1  N=L uPMR T2
9 =13 s 5%
11% s> 70 uPMRT3
n=2 n=1
0, 0,
0% 0% PMR T4
ZOMR ™M

Rycina73.Czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia albumin w kontrolnych badaniach PMR u dorostych.

Srednie wartosci stezenia albumin w kontrolnych badaniach PMR przedstawia Tabela 72. Ze
wzgledu na zmienng i coraz mniejszg liczbe chorych u ktérych wykonano kontrolne badania poziomu
albumin w PMR, niemozliwe byto przeprowadzenie analizy statystycznej czestosci wystepowania
wartosci podwyzszonych oraz zmiennosci stezenia albumin w czasie hospitalizacji.

Tabela 72. Srednie stezenie albumin w kolejnych badaniach PMR w ZOMR i ZM u 0s6b dorostych.

Badanie PMR PMRT1 PMR T2 PMR T3
Stezenie albumin
ZOMR
Srednie [mg/1] 518 253,98 232,4
mediana 468 230 209
SD 292 92 90
M
Srednie [mg/I] 529 229,25 433
mediana 327 190,5 433
SD 507 95 190

4.5.5.4 Ocena wewnatrzoponowej syntezy Ig
Przy ocenie wewnagtrzoponowej syntezy Ig postuzono sie indeksem IgG, zwanym wskaznikiem
Linka oraz badaniem w kierunku obecnosci prazkéw oligoklonalnych.
4.5.5.4.1 Ocena wskaznika Linka w PMR T1
Ocene wskaznika Linka wykonano tylko wsrdd oséb dorostych. Podwyzszony wskaznik Linka
w PMR T1 wystgpit u 3 z posrdd 53 oséb badanych (5,66%): u 2 oséb w podgrupie wiekowej 18-50 r.z.
(5%) i jednej osoby powyzej 50 r.z.(7,69%). Wszystkie 3 nieprawidtowe wyniki wskaznika Linka
wystgpity u oséb z ZOMR.
Sposrdd 3 podwyzszonych wartosci wskaznika Linka zaobserwowanych w PMR T1, podczas
badania PMR T2, dwa ulegty normalizacji, a trzeci wynik indeksu 1gG jeszcze wzrost.
Srednia wartos¢ indeksu 1gG w przebiegu ZOMR wyniosta 0,53, a w przebiegu ZM 0,47.
4.5.5.4.2 Ocena wskaznika Linka w PMR w czasie
Podczas analizy czesto$¢ wystepowania podwyzszonego indeksu 1gG oraz jego $redniego
stezenia w kolejnych badaniach PMR, uwidocznita sie tendencja wzrostowa obu analizowanych
wartosci, bardziej nasilona w przebiegu ZM, co przedstawia Tabela 73.
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Tabela 73. Srednie stezenie indeksu IgG oraz czesto$¢ podwyzszonych wynikéw w kolejnych badaniach PMR w
ZOMR i ZM w czasie.

PMR T1 PMR T2 PMR T3
Srednie % Srednie % Srednie %
Indeks IgG stezenie | podwyiszony | stezenie | podwyiszony | stezenie | podwyiszony
w ZOMRiM 0,52 5,67% 0,58 15,38% 0,755 22,22%
W ZOMR 0,53 7,5% 0,59 16,67% 0,55 14,28%
wZM 0,47 0% 0,54 12,5% 1,45 50%

Ze wzgledu na zmienng i malejaca liczbe kontrolnych oznaczen wskaznikéw Linka, nie
przeprowadzono analizy statystycznej zmiennosci indeksu IgG w czasie.
4.5.5.4.3 Ocena wystepowania prazkow oligoklonalnych w PMR T1
Obecnosc prazkéw oligoklonalnych w PMR T1, wykazano u 4 z posréd 33 oséb badanych
(12,12%). Nie wykonano tego badania u zadnego dziecka.
Analiza statystyczna wykazata, ze czestos¢ wystepowania prazkéw oligoklonalnych w
zaleznosci od lokalizacji infekcji w OUN nie réznita sie istotnie, co przedstawiono na Rycinie 74.

Prazki oligoklonalne w przebiegu ZOMR i ZM
p>0,05

B ZOMR
13,64% 9,09%
n=3 n=1 = ZM
prazki oligoklonalne nieobecne prazki oligoklonalne obecne

Rycina 74. Wystepowanie prazkéw oligoklonalnych w PMR T1 w ZOMR i ZM u dorostych.
Nie uzyskano tez istotnej rdznicy w czestosci wystepowania prazkow oligoklonalnych w PMR
T1 w neuroinfekcjach pomiedzy osobami pomiedzy 18.a 50.r.z. (13%), w poréwnaniu do oséb
powyzej 50 r.z.(10%) (p>0,05).
4.5.5.4.4 Korelacja wystepowania i zmiennosci w czasie prazkow
oligoklonalnych oraz podwyiszonego wskaznika Linka
Wsrdd 53 oséb dorostych w PMR T1 oznaczono wskaznik Linka, z czego u 33 wykonano
dodatkowo badanie w kierunku obecnosci pragzkéw oligoklonalnych.
Wsrdd 54 oséb dorostych w PMR T2 oznaczono wskaznika Linka u 26 oséb, a u 3 oséb
wykonano badanie w kierunku prazkéw oligoklonalnych.
Wsrdd 24 oséb dorostych w PMR T3, wsrdd 9 oznaczono wskaznik Linka, u nikogo nie
wykonano badania w kierunku obecnosci prazkéw oligoklonalnych.
Przeprowadzona ocena czestosci wystepowania prgzkow oligoklonalnych oraz podwyzszonego
wskaznika Linka w czasie kontrolnych badan PMR wykazata:
e WPMRT1:
0 podwyzszony wskaznik Linka u 3 0séb (5,66%);
0 obecnos¢ prazkow oligoklonalnych u 4 oséb (12,12%) w tym:
= obecnos$¢ prazkéw oligoklonalnych i podwyzszony wskaznik Linka u 2 osdb;
= obecnos¢ prazkéw oligoklonalnych przy prawidtowym wskazniku Linka u 2
0s6b.
* wWPMRT2:
0 podwyzszony wskaznik Linka u 4 oséb (15,38%), przy niewykonanym badaniu w
kierunku prazkéw oligoklonalnych (badanie wykonano $rednio po 26,75 dniach od
pierwszego) w tym:
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= u 3 0s6b wskaznik Linka byt prawidtowy w PMR T1;
= u 1 osoby podwyzszony wskaznik Linka jeszcze bardziej wzrdst w poréwnaniu
do PMR T1;
0 obecnos¢ prazkéw oligoklonalnych u 2 oséb (66,67%), Srednio po 26,5 dniach; przy
prawidtowym wskazniku Linka w PMR T1 i PMR T2.
* wWPMRT3:
0 podwyzszony wskaznik Linka u 2 0séb (22,22%), przy jego prawidtowych wartosciach
w PMR T1 (badanie wykonano $rednio po 87,5 dniach od pierwszego).
Przeprowadzona analiza zmiennosci w czasie prazkdéw oligoklonalnych oraz podwyzszonego
wskaznika Linka wykazata:
e wsrdd 50 osdb z prawidtowym wskaznikiem Linka w PMR T1:
0 U 50s06b wzrést w kolejnych badaniach (10%), co zostato udokumentowane w:
- PMR T2 (n=3; 6%), Srednio po 26,7 dniach od badania pierwszego;
- PMR T3 (n=2; 4%), Srednio po 87,5 dniach od badania pierwszego.
e wsrdd 29 osdb z brakiem prazkéw oligoklonalnych w PMR T1:
0 u 1 osoby wykazano ich obecnos¢ w PMR T2 wykonanym po 21 dniach;
4.5.5.5 Ocena wybranych parametréw PMR T1 wzgledem pici
Srednia wysoko$¢ pleocytozy w PMR T1 byta nieco wyzsza w chorych ptci meskiej. Natomiast
zaréwno Srednie stezenie jak i czesto$¢ wystepowania podwyzszonych stezen biatka oraz albumin w
PMR byta wyzsza u 0séb pici zeriskiej. Zaden z analizowanych parametréw PMR nie uzyskat istotnosci
statystycznej wzgledem ptci, co przedstawiono w Tabeli 74.
Tabela 74. Srednie wartosci parametréw PMR T1 i czesto$c¢ ich wystepowania wzgledem ptci.

parametr PMR: pte¢ meska pte¢ zenska p
srednia pleocytoza 220 /ul 197,94 /ul >0,05
srednie stezenie 72,96 mg/dl Podwyzszone u 79,74 mg/dI Podwyzszone u >0,05
biatka 46,97% 48,28%
srednie stezenie 473,79 mg/I Podwyzszone u 578,95 mg/| Podwyzszone u >0,05
albumin 51,72% 70,83%
wskaznik I1gG Podwyzszony u 3,45% Podwyzszony u 8,33% >0,05
prazki oligoklonalne Obecne u 11,11% Obecne u 13,33% >0,05

4.5.6 Ocena wystepowania nieprawidtowych wynikéw PMR a objawy ZOMRiIM
Analizg objeto najczesciej wystepujgce objawy neuroinfekcji: objawy oponowe, béle gtowy,
oraz wysokos$¢ temperatury ciata w odniesieniu do poszczegdlnych parametréw PMR, takich jak:
wysokosc¢ pleocytozy, Srednie stezenie biatka i albumin, obecnos$¢ prazkéow oligoklonalnych oraz
wartosci indeksu 1gG.
4.5.6.1 Objawy oponowe a PMR T1
Oceniono czestosé wystepowania objawdw oponowych w odniesieniu do poszczegdlnych
wartosci PMR.
4.5.6.1.1 Objawy oponowe a wysokosc¢ pleocytozy w PMR T1 w ZOMRIM
w populacji
W przebiegu neuroinfekcji zaznaczyta sie istotna statystycznie korelacja pomiedzy wysokoscig
pleocytozy w PMR T1, a obecnoscig objawdéw oponowych (p=0,000639) (Rycina 75). Objawy
oponowe wystgpity u 0sob ze srednig pleocytozg 258,3/ul (mediana= 199; SD=250), a brak tych
objawdéw w badaniu neurologicznych zostat odnotowany u chorych ze srednig pleocytoza 170/ul
(mediana=62; SD=232,4).
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Rycina 75. Objawy oponowe a wartos¢ pleocytozy w PMR T1 w populacji.
4.5.6.1.1.1 Objawy oponowe a wysokos¢ pleocytozy w PMR T1 w
ZOMRiIM w gtéwnych grupach wiekowych
Oceniajgc wysokos¢ pleocytozy w PMR T1 w gtéwnych grupach wiekowych w odniesieniu do
braku/obecnosci objawdw oponowych, zaobserwowano istotne statystycznie réznice zaréwno u
dorostych i dzieci, co przedstawiono w Tabeli 75.
Tabela 75. Objawy oponowe a wysokos¢ pleocytozy w PMR w ZOMRiM w gtéwnych grupach wiekowych.

M | obecne | nieobecne | p
Dorosli
$rednia /ul 247,8 193,75 =0,046
SD 268 247
Dzieci
srednia /ul 277 137,32 =0,0055
SD 218 208

4.5.6.1.1.2 Objawy oponowe a wysoko$¢ pleocytozy w PMR T1 w
ZOMR i ZM w populacji
Istotnie wyzsze wartosci pleocytozy w PMR T1 u 0séb z objawami oponowymi v. osoby bez
tych objawdéw wykazano zaréwno w przebiegu ZM jak i w ZOMR, co przedstawia Tabela 76.
Tabela 76. Wysokos¢ pleocytozy w PMR a objawy oponowe w ZOMR i ZM w populacji.

M | obecne | nieobecne | p
ZOMR
Srednia Jul 262 209 =0,045945
SD 261 257
M
Srednia Jul 2459 63,16 =0,001668
SD 218 72,9

4.5.6.1.2 Objawy oponowe a stezenie biatka w PMR T1 w populacji
Ocena czestos$ci wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w PMR T1 przy obecnosci

objawéw oponowych (n=31, 52,5%) w stosunku do chorych z prawidtowym stezeniem biatka w PMR
z obecnymi objawami oponowymi (n=25; 38,5%) nie wykazata istotnej réznicy (p>0,05).

4.5.6.1.2.1 Objawy oponowe a stezenie biatka w PMR T1 w ZOMR i

ZM w populacji

W ZOMR i ZM nie wykazano istotnych statystycznie korelacji pomiedzy wystepowaniem

objawoéw oponowych, a wartoSciami stezen biatka w PMR T1, co zostato przedstawione w Tabeli 77.
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Tabela 77. Objawy oponowe a stezenie biatka w PMR T1 w ZOMR i ZM w populacji.

Objawy oponowe obecne nieobecne P
Stezenie biatka w PMR
ZOMR
prawidtowe n=18 41,86% n=28 56% >0,05
podwyzszone n=25 58,14% n=22 44%
M
prawidtowe n=7 53,85% n=12 66,67% >0,05
podwyiszone n=6 46,15% n=6 33,33%
4.5.6.1.2.2 Objawy oponowe a stezenie biatka w PMR T1 w

przebiegu ZOMRiM w gtéwnych grupach wiekowych
Analiza poréwnawcza wykazata, ze objawy oponowe wystepujg czesciej u dorostych (Rycina
76) i dzieci (Rycina 77) z podwyzszonym stezeniem biatka w PMR T1, w poréwnaniu do oséb z jego
prawidtowym stezeniem. Rdznice te w obu grupach wiekowych okazaty sie jednak nieistotnie

statystycznie (p>0,05).

Objawy oponowe a stezenie biatka Objawy oponowe a stezenie biatka
PMR u dorostych PMR u dzieci
p>0,05 p>0,05
6 54,35% 46 %
n=25 =
. n=6 objawy
objawy 40% oponowe
oponowe n=14 obecne
obecne
. m objawy
m objawy oponowe
" T oponowe r T nieobecne
stezenie biatka w stezenie biatka w nieobecne stezenie biatka w stezenie biatka w
PMR prawidtowe PMR podwyiszone PMR prawidtowe PMR podwyiszone

Rycina 76. Objawy oponowe a stezenie biatka w
PMR T1 u dorostych.

Rycina 77. Objawy oponowe a stezenie biatka w
PMR T1 u dzieci.

4.5.6.1.3 Objawy oponowe a stezenie albumin w PMR T1
Wzajemne zaleznosci pomiedzy stezeniem albumin w PMR T1, a obecnoscig objawéw
oponowych, przedstawiono na Rycinie 78. Wykazano, ze jest istotna tendencja do niewystepowania
objawéw oponowych u chorych z prawidtowym stezeniem albumin w PMR ( p=0,019).

Objawy oponowe a stezenie albumin w PMR

objawy oponowe
obecne

23,8%
n=5

56,25%
n=18
M objawy oponowe

nieobecne

stezenie albumin w PMR prawidtowe stezenie albumin w PMR podwyiszone

Rycina 78. Objawy oponowe a stezenie albumin w PMR T1.

4.5.6.1.4 Objawy oponowe a prazki oligoklonalne w PMR T1
W PMR T1, obecnos$¢ pragzkéw oligoklonalnych w PMR udokumentowano u 4 chorych. We
wszystkich tych przypadkach w badaniu neurologicznym objawy oponowe byty nieobecne.
4.5.6.1.5 Objawy oponowe a wskaznik Linka
Nie uzyskano rdznicy istotnej statystycznie pomiedzy czestoscig wystepowania objawow
oponowych u oséb z prawidtowym wskaznikiem Linka (n=22; 44%), w poréwnaniu do oséb, u ktérych
wystepowaty te objawy, tagcznie z podwyzszonym wskaznikiem Linka (n=1; 33,33%)(p>0,05).
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4.5.6.2 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a wyniki PMR T1
Oceniono czesto$¢ wystepowania poszczegdlnych wynikow PMR T1, w odniesieniu do
wysokosci temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala.
4.5.6.2.1 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a wysokos¢
pleocytozy w PMR T1 w populacji
Przy ocenie wartosci pleocytozy w PMR T1 w zaleznosci od wystepowania podwyzszonej i
prawidtowej temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala, nie osiggnieto zaleznosci istotnej
statystycznie (p>0,05). U oséb z prawidtowg temperaturg ciata srednia pleocytoza w PMR T1
wyniosta 249,24/ul (SD=320), a u 0s6b z podwyzszong cieptotg ciata wyniosta 196,7/ul (SD=197,4).
4.5.6.2.1.1 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a wysokos¢
pleocytozy w PMR T1 w gtéwnych grupach wiekowych
Analiza statystyczna wykazata brak zaleznosci pomiedzy wysokoscig temperatury ciata w IP, a
wysokoscia pleocytozy w PMR T1 zaréwno w grupie dzieci (p>0,05) i wsrdd oséb dorostych (p>0,05).
4.5.6.2.1.2 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a wysokos¢
pleocytozy w PMR T1 w ZOMR i ZM
Oceniajac zaleznos$¢ miedzy wysokoscig pleocytozy w PMR T1, a temperaturg ciata chorych w
IP, otrzymano istotng statystycznie korelacje w przebiegu ZOMR (p=0,049). Nie zaobserwowano tej
tendencji w przebiegu ZM (p>0,05).

4.5.6.2.2 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala, a stezenie biatka w
PMR T1 w populacji
Poréwnujac czestos¢ wystepowania w populacji podwyzszonej temperatury ciata u chorych
z podwyzszonym stezeniem biata w PMR T1 (n=36; 64,29%), w stosunku do chorych z podwyzszong
cieptotg ciata i prawidtowym stezeniem biatka (n=40; 65,57%) nie uzyskano istotnych rdéznic (p>0,05).
4.5.6.2.2.1 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a stezenie
biatka w PMR T1 w gtéwnych grupach wiekowych
Nastepna przeprowadzona ocena zaleznosci wystepowania podwyzszonego stezenia biatka
PMR T1, w zaleznosci od wysokosci temperatury przy przyjeciu do szpitala, w obu gtéwnych grupach
wiekowych, nie osiggneta istotnych zaleznosci (p>0,05). W przypadku oséb dorostych z podwyzszong
temperaturg ciata w IP nieco czesciej wystepowato podwyzszone, niz prawidtowe, stezenie biatka w
PMR T1 (n=28; 63,6% v. n=16; 36,4%). Natomiast wsrdéd dzieci, wiekszo$¢ miata prawidtowe stezenie
biatka w PMR T1 (n=24; 75% v. n=8; 25%) przy wystgpieniu podwyzszonej temperatury ciata w IP.
4.5.6.2.2.2 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a stezenie
biatka w PMR T1 w ZOMR i ZM
W obu typach infekcji OUN wsrdd oséb z podwyzszong temperaturg ciata przy przyjeciu do
szpitala, czesciej odnotowano prawidtowe stezenie biatka w PMR T1. Nieznaczne rdéznice —w
przebiegu ZOMR (n=32; 51,6%) i ZM (n=8; 57,14%) — okazaty sie nieistotne statystycznie (p>0,05).

4.5.6.2.3 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a stezenie albumin
w PMR T1
Roznica w czestosci wystepowania podwyzszonej temperatury ciata przy przyjeciu u oséb z
podwyzszonym stezeniem albumin w PMR T1(n=18; 58,06%), w stosunku do chorych z podwyzszong
cieptotg ciata i prawidtowym stezeniem albumin (n=9; 47,37%) okazata sie nieistotna statystycznie
(p>0,05).
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4.5.6.2.4 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a obecnos¢ prazkéw
oligoklonalnych w PMR T1
Obecnosc prazkéw oligoklonalnych w PMR T1 zostata udokumentowana tylko wsréd chorych z
prawidtowg temperaturg ciata mierzong w IP.
4.5.6.2.5 Temperatura ciata przy przyjeciu do szpitala a wskaznik Linka
Oceniajac korelacje wystepowania podwyzszonej temperatury ciata w IP i wskaznika Linka,
zauwazono, ze wszyscy chorzy z podwyzszonym wskaznikiem Linka mieli prawidtowg cieptote ciata.

4.5.6.3 Béle gtowy przy przyjeciu do szpitala a wyniki PMR T1
Przeprowadzono ocene wystepowania dolegliwosci bélowych gtowy zgtoszonych przez chorych
w odniesieniu do poszczegdlnych parametrow PMR T1.
4.5.6.3.1 Bole gtowy a wysokos¢ pleocytozy w PMR T1 w przebiegu
ZOMRiIM w populacji
Obecnosc bolu gtowy istotnie korelowata z wysokoscig pleocytozy w PMR T1 w catej badanej
populacji (p=0,009242). U osdb z bélami gtowy srednia pleocytoza w PMR T1 byta istotnie wyzsza
(231,24/ul; SD=251), niz u 0s6b bez boléw gtowy (140,5/ul; SD=223).
4.5.6.3.1.1 Bdle gtowy a wysokos¢ pleocytozy w PMR 1 w ZOMRIM
w gtéwnych grupach wiekowych
Pomimo wyzszych wartosci cytozy w PMR T1 u dorostych i dzieci z bélami gtowy, w stosunku
do oséb bez tych dolegliwosci, rdznice okazaty sie nieistotne statystycznie (p>0,05) (Tabela 78).
Tabela 78.Wysokos¢ pleocytozy w PMR a bdle gtowy w ZOMRIM w gtéwnych grupach wiekowych.

M | obecne | nieobecne | p
DOROSLI
srednia Jul 237,53 105,7 >0,05
mediana 128 36
SD 270 131
DZIECI
Srednia Jul 218 159 >0,05
mediana 147 48
SD 210 262

4.5.6.3.1.2 Bole glowy a wysoko$¢ pleocytozy w PMR T1 w ZOMR i
ZM w populacji
Istotnie wyzsze wartosci pleocytozy w PMR T1 wykazano u 0séb z bélami gtowy w stosunku do
0s0b bez tych dolegliwosci. Zauwazono te tendencje tylko w przebiegu ZM (p=0,013785). Natomiast
w przebiegu ZOMR $rednia wartos$¢ pleocytozy w PMR T1 byta poréownywalna bez wzgledu na
obecnosé/brak bolow gtowy, co przedstawia Tabela 79.
Tabela 79. Wysokos¢ pleocytozy w PMR a béle gtowy w ZOMR i ZM w populacji.

pleocytozaw 3 wy w IP | obecne | nieobecne | p
ZOMR
Srednia Jul 230,8 268 >0,05
Mediana 125 64
SD 254 327
M
srednia /ul 234,72 71,615 =0,013785
Mediana 150 31
SD 235 102
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4.5.6.3.2 Bole gtowy przy przyjeciu do szpitala a stezenie biatka w PMR T1

w populacji

Analiza statystyczna oceniajgca zalezno$¢ miedzy czestoscig wystepowania dolegliwosci
bdélowych gtowy, a stezeniem biatka w PMR T1 w populacji w ZOMRIiM, wykazata istotna rdznice

(p=0,03715), co przedstawiono na Rycinie 79.

Bdle gtowy a stezenie biatka w PMR T1 w populacji

M bol gtowy

obecny

23,81% bél gtowy

n=15 nieobecny
stezenie biatka w PMR prawidtowe stezenie biatka w PMR podwyiszone
Rycina 79. Wystepowanie bolow gtowy a stezenie biatka w PMR T1 w populacji.

4.5.6.3.2.1 Bole gtowy a stezenie biatka w PMR T1 w przebiegu

ZOMRiM w gtéwnych grupach wiekowych
Pomimo czestszego wystepowania bélow gtowy u dorostych (Rycina 80) i dzieci (Rycina 81) z
podwyzszonym stezeniem biatka w PMR T1 w poréwnaniu do oséb z jego prawidtowym stezeniem,

réznice te okazaty sie nieistotne statystycznie (p>0,05).

Bole gtowy, a stezenie biatka Bole gtowy, a stezenie biatka
p>0,05 . p>0,05
w PMR T1 u dorostych wPMRT1lud
W bdle gtowy H bodle gtowy
obecne obecne
béle glowy .
6,67% 4,76%  icobecne 30,3% 25% béle bgfowv
n=5 n=2 n=10 n=3 nieobecne
stezenie biatka w PMR stezenie biatka w PMR stezenie biatka w PMR  stezenie biatka w PMR
prawidiowe podwyiszone prawidiowe podwyzszone

Rycina 80. Bdle gtowy a stezenie biatka w PMR T1 u
dorostych.

Rycina 81. Bdle gtowy a stezenie biatka w PMR T1 u
dzieci.

4.5.6.3.2.2 Bole glowy a stezenie biatka w PMR T1 w ZOMR i ZM w
populacji
Analiza statystyczna czestosci wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w PMR T1 w
przebiegu ZOMR u 0s6b z bdélami gtowy (n=44; 51,16%), w stosunku do oséb bez tych dolegliwosci
(n=3; 42,86%), nie wykazata istotnych réznic (p>0,05).
W przebiegu ZM, pomimo czestszego wystepowania podwyzszonego stezenia biatka w PMR T1
u 0sob z bélami gtowy (n=5; 45,45%) w stosunku do osdb bez tych dolegliwosci (n=2; 15,38%),
rowniez nie wykazano istotnych réznic (p>0,05).
4.5.6.3.3 Bole glowy w IP a stezenie albuminw PMR T1
Ocena czestosci wystepowania dolegliwosci bolowych gtowy w odniesieniu do stezenia
albumin w PMR T1, nie wykazata istotnych statystycznie réznic (p>0,05). Bdle glowy wystepowaty
nieistotnie rzadziej u chorych z prawidtowym stezeniem albumin w PMR T1 (n=16; 76,19%), w
poréwnaniu do 0séb z podwyzszonym stezeniem albumin w PMR T1 (n=28; 96,55%).
4.5.6.3.4 Bole gtowy w IP a obecnos¢ prazkow oligoklonalnych w PMR T1
Nie odnotowano istotnej réznicy w czestosci wystepowania dolegliwosci bélowych gtowy
pomiedzy chorymi, u ktérych wykazano obecnosé prazkow oligoklonalnych w PMR T1, w stosunku
do os6b bez obecnosci prazkéw (p>0,05). Wystepowanie béldw gtowy zostato odnotowane
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nieistotnie czesciej u chorych z nieobecnymi prazkami oligoklonalnymi (n=23; 85,19%) v. chorzy z
obecnymi prazkami oligoklonalnymi (n=3; 75%).
4.5.6.3.5 Bole gtowy przy przyjeciu do szpitala a wskaznik Linka
Podwyzszony wskaznik Linka zostat odnotowany tylko u oséb z bélami gtowy. Analiza
czestosci wystepowania bolow gtowy wsrdd chorych z prawidtowym wskaznikiem 1gG, w stosunku
do o0sd6b ze stwierdzonymi podwyzszonymi warto$ciami, okazata sie nieistotna statystycznie(p>0,05).

4.5.7 Ocena wystepowania nieprawidtowych wynikéw PMR T1 a laboratoryjne
wyktadniki procesu zapalnego we krwi
Zostata przeprowadzona analiza korelacji poszczegélnych $rednich wartosci laboratoryjnych
wskaznikow stanu zapalnego, takich jak: WBC, CRP i OB w odniesieniu do poszczegdlnych wynikéw
pierwszego badania PMR.
4.5.7.1 Wysoko$¢ pleocytozy w PMR T1 a wskazniki stanu zapalnego w surowicy
w przebiegu ZOMRiIM w populacji
Dokonana analiza poréwnawcza wysokosci pleocytozy w PMR T1 w populacji, w odniesieniu
do poziomdw poszczegdlnych wskaznikdw stanu zapalnego we krwi, nie wykazata réznic istotnych
statystycznie (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 80.
Tabela 80. Pleocytoza w PMR T1 a wskazniki stanu zapalnego we krwi w ZOMRiM w populacji.

wskazniki stanu zapatmego—— Pleocytozaw PMR |  $rednia/ul mediana SD
WBC prawidtowe 219 131 244
podwyiszone 166,46 p>0,05 70,5 210
obnizone 342 102 485
CRP prawidtowe 179,28 p>0,05 103 201
podwyiszone 199,15 81 234
OB prawidtowe 306,15 p>0,05 250 257
podwyiszone 244 88 297

Oceniono s$rednig pleocytoze w PMR T1, w obu gtéwnych grupach wiekowych, w zaleznosci od
typu neuroinfekcji, w odniesieniu do poszczegdlnych markerdw stanu zapalnego we krwi (Tabela 81).

W dokonanej ocenie ukazata sie, w grupie dzieci zZOMR, tendencja do wyzszych wartosci
pleocytozy w PMR T1 przy wspotwystepowaniu podwyzszonego poziomu CRP oraz WBC.

Zauwazalna zostata rowniez tendencja, zaréwno wsrdd dzieci i dorostych w przebiegu ZM, do
wystepowania wyzszych wartosci pleocytozy w PMR T1 u 0sdb z podwyzszonymi warto$ciami CRP,
niz u 0séb w prawidtowym poziomem CRP. Ze wzgledu na mate liczebnosci chorych w poszczegdlnych
podgrupach, nie przeprowadzono analizy statystycznej.

Tabela 81. Srednia pleocytoza w PMR T1 a wskazniki stanu zapalnego we krwi w ZOMR i ZM w gtéwnych
grupach wiekowych.

Pleocytoza w PMR T1 ZOMR M
wskaznik stanu zapalne dorosli dzieci dorosli dzieci
WBC prawidtowe 242,8 224,8 203,3 126

podwyiszone 133 282,5 107,28 18,5
obnizone 901 63 - -
CRP prawidtowe 220,1 189,9 92,8 100,7
podwyiszone 172,78 237,9 204,7 170,5
OB prawidtowe 417 354 240 100
podwyiszone 139 25 92 700
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4.5.7.2 Stezenie albumin w PMR T1 a wskazniki stanu zapalnego we krwi
Dokonana analiza poréwnawcza stezenia albumin w PMR T1, w odniesieniu do pozioméw
poszczegdlnych wskaznikdw stanu zapalnego we krwi, nie wykazata korelacji istotnych statystycznie,

co przedstawiono w Tabeli 82.

Tabela 82. Stezenie albumin w PMR T1 a wskazniki stanu zapalnego we krwi.

tezenie albumin w PMR prawidtowe podwyiszone p
wskaznik stanu zapalnego:
WBC prawidiowe n=38 n=14 66,67% n=24 75,0% >0,05
podwyiszone n=15 n=7 33,33% n=8 25,0%
obnizone n=0 -
CRP prawidiowe n=22 n=8 66,67% n=14 58,33% >0,05
podwyiszone n=14 n=4 33,33% n=10 41,67%
OB prawidtowe n=5 n=1 50% n=4 66,67% >0,05
Podwyiszone n=3 n=1 50% n=2 33,33%

4.5.7.2.1 Stezenie albumin w PMR T1 a WBC w ZOMR i ZM
Ocena korelacji stezenia albumin w PMR T1 z wynikiem WBC w surowicy, nie wykazata
istotnych powigzan zaréwno w przebiegu ZM (p>0,05) (Rycina 82) oraz w ZOMR (p>0,05) (Rycina 83).

WBC w surowicy a stezenie albuminy
wPMRT1wZM

p>0,05

M stezenie
albumin N

B stezenie
albumin P

WBC prawidiowe  leukocytoza

WBC w surowicy a stezenie albumin
w PMR T1 w ZOMR

p>0,05

WBC prawidtowe

leukocytoza

stezenie
albumin N

stezenie
albumin

Rycina 82.WBC a stezenie albuminy w PMR T1 w ZM. Rycina 83.WBC a stezenie albuminy w PMR T1 w ZOMR.

4.5.7.2.2 Stezenie albumin w PMR T1 a stezenie CRP w surowicy w

ZOMR i ZM

W przebiegu ZM zarysowata sie istotna tendencja do wspétwystepowania prawidtowego
poziomu CRP w krwi, u chorych z prawidtowym stezeniem albumin w PMR T1(p=0,04762)(Rycina 84).

Natomiast nie uzyskano istotnych korelacji pomiedzy stezeniem albumin w PMR T2 z wartosciami

CRP krwi w przebiegu ZOMR (p>0,05) (Rycina 85).

Stezenie CRP w surowicy, a stezenie
albumin w PMR T1 w ZM

M stezenie
albumin N

M stezenie
albumin P

CRP podwyiszone

CRP prawidiowe

Stezenie CRP w surowicy, a stezenie
albumin w PMR T1 w ZOMR

CRP podwyiszone

CRP prawidiowe

M stezenie
p>0,
M stezenie
albumin

Rycina 84.Stezenie CRP w surowicy a stezenie albumin Rycina 85. Stezenie CRP w surowicy a stezenie albumin

wPMRT1 w ZM.

w PMR T1 w ZOMR.
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4.5.7.3 Wskainik Linka a wskazniki stanu zapalnego we krwi

Préba wyszukania istotnych statystycznie powigzan pomiedzy wystgpieniem podwyzszonego

wskaznika Linka, a podwyzszonymi stezeniami wskaznikow stanu zapalnego we krwi, nie wykazata

istotnych wartosci (p>0,05), co przedstawiono w Tabeli 83.
Tabela 83. Wskaznik Linka a wskazniki stanu zapalnego we krwi.

Wskaznik Linka prawidtowy podwyziszony p
wskaznik stanu zapalnego
WBC prawidtowe n=38 n=35 70% n=3 100% >0,05
podwyiszone n=15 n=15 30% n=0
obnizone n=0 - -
CRP prawidtowe n=22 n=21 61,75% n=1 50% >0,05
podwyiszone n=14 n=13 38,24% n=1 50 %
OB prawidtowe n=5 n=5 62,5% n=0 >0,05
podwyiszone n=3 n=3 37,5% n=0

Wszystkie osoby w przebiegu ZOMR, z podwyzszonym wskaznikiem Linka w PMR T1 miaty

prawidtowg ilos¢ leukocytow we krwi. Jedna osoba majgca podwyzszony wskaznik Linka w przebiegu

ZOMR, miata podwyzszone stezenie CRP, a druga prawidtowe.

4.5.7.4 Prazki oligoklonalne w PMR T1 a wskazniki stanu zapalnego w surowicy

Analiza czestosSci wystepowania podwyzszonych wskaznikow stanu zapalnego, u oséb z

obecnymi prazkami oligoklonalnymi nie wykazata istotnej korelacji (p>0,05),co przedstawiaTabela 84.

Tabela 84. Prazki oligoklonalne, a wskazniki stanu zapalnego we krwi.

Prazki oligoklonalne nieobecne obecne P
wskaznik stanu zapalnego
WBC prawidtowe n=24 n=21 72,41 % n=3 75% >0,05
podwyiszone n=9 n=8 27,59 % n=1 25%
obnizone n=0
CRP prawidtowe n=15 n=13 65,0% n=2 66,67% | >0,05
podwyiszone n=8 n=7 35,0% n=1 33,33%
OB prawidtowe n=3 n=3 75% n=0 >0,05
podwyiszone n=1 n=1 25% n=0

4.6.1 Badania neuroobrazowe mdézgowia

4.6 Analiza wybranych aspektow badan radiologicznych i elektroencefalograficznych w
populacji badanej

Wiekszos¢ osdb wtaczonych do pracy miata wykonane badania neuroobrazowe mdzgowia

(n=88). Podstawowym badaniem wykonywanym gtéwnie przy przyjeciu do szpitala, przed

wykonaniem NL, byta tomografia komputerowa (TK), znacznie rzadziej wykonanym badaniem

podczas hospitalizacji byt rezonans magnetyczny (MR).

4.6.1.1 TK mozgowia

4.6.1.1.1 Analiza ilosci wykonanych badan TK
Badanie TK gtowy wykonano u 88 chorych (70,96% populacji), z czego u 62 oséb byto ono

wykonane tuz po przyjeciu do szpitala, a u 26 juz w trakcie hospitalizacji. Badaniem objeto 17 dzieci i

71 osdéb dorostych. Czestosé¢ wykonywania badan TK gtowy wzrastata z wiekiem (Tabela 85).

Tabela 85. Liczba wykonanych badan TK mézgowia w podgrupach wiekowych.

Podgrupa 0-4r.z. 5-12r.z. 13-18 r.z. 19-50r.z. >50r.z.
Badanie TK glowy
wykonane n=0 n=11 42% n=6 46% | n=53 89,5% n=18 100%
- przy przyjeciu n=0 n=0 n=1 n=45 n=16
- podczas hospitalizacji n=11 n=5 n=8 n=2
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4.6.1.1.2 Analiza wynikéw badan TK
W wiekszosci wykonanych badan wynik TK mézgowia byt prawidtowy (n=73; 83,9%
wykonanych badan). Nieprawidtowy wynik badania TK gtowy otrzymano u 14 oséb (15,9%
wykonanych badan), w tym tylko u 2 oséb nieprawidtowosci byty istotne dla infekcji OUN (2,3%).
Graficzny rozktad wynikéw badan TK mézgowia w populacji zostat przedstawiony na Rycinie 86.

Wyniki badan TK mézgowia ogniskowa
zZmiana zapalna
zmiany nieistotne 2,3%
dla neuroinfekcji n=2
13,8%
n=12
prawidtowe
83,9%
n=73

Rycina 86. Procentowy rozktad wynikéw badan TK mdézgowia w populacji.

Liczbe wykonanych badan TK mdzgowia, w tym ilo$cig wynikdw nieprawidtowych, w gtéwnych
grupach wiekowych, przedstawiono w Tabeli 86.
Tabela 86. Wyniki badan TK mézgowia w ZOMRiIM w gtéwnych grupach wiekowych.

Badanie TKmozgowia———— Grupa dorosli n=70 dzieci n=17
llos¢ wynikéw prawidtowych n=73 n=59 84,3% n=14 82,35%
llos¢ wynikéw nieprawidtowych n=14 n=11 15,7% n=3 17,65 %
- nieistotne dla infekcji OUN : n=12 n=10 14,3% n=2 11,75%
e torbiel pajeczynowki n=0 - n=2 11,75%
e zmiany niedokrwienne mézgowia n=10 14,3% n=0
- istotne dla infekcji OUN: n=2 n=1 1,4% n=1 5,9%
* kontrastowe wzmocnienie opon n=0 - n=0 -
médzgowo-rdzeniowych
»  ogniskowa zmiana zapalna n=1 1,4% n=1 5,9%

Wszystkie osoby doroste z ZM (n=17) miaty wykonane badanie TK gtowy, w tym u 7 oséb
odnotowano nieprawidtowe wyniki, ocenione jako nieswoiste dla infekcji OUN (41,2%), a w
przypadku 1 osoby - istotne dla neuroinfekcji (5,9%). 8 sposrdd 14 dzieci zZM miato wykonane
badanie TK mdzgowia, w tym u 2 dzieci odnotowano wynik nieprawidtowy (25%), ale nieistotny dla
ZOMRIiM, a u jednego -typowg zmiane dla ZM (12,5%).

U zadnej oséb z ZOMR, nie odnotowano zmian swoistych dla ZOMRiM w badaniu TK mdzgowia.
4.6.1.2 MR modzgowia
4.6.1.2.1 Analiza ilosci wykonanych MR mézgowia
Badanie MR mdzgowia wykonano u 15 o0séb (12,09% populacji badanej) podczas
hospitalizacji, z czego w przypadku 14 osdb badanie to byto poprzedzone TK mdzgowia. Badanie MR
wykonano u 14 osdb dorostych i jednego dziecka.
4.6.1.2.2 Analiza wynikéw MR mdézgowia
Wyniki wiekszosci wykonanych badarn MR mézgowia wykazaty nieprawidtowosci (n=8; 53,3%
wykonanych badan), w tym u 5 chorych byty to zmiany istotne dla infekcji OUN (33,3% wykonanych
badan). Graficzny rozktad wynikéw badan MR mdzgowia w populacji przedstawia Rycina 87.
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Wyniki badan MR mézgowia ogniskowa zmiana

zapalna
kontrastowe 13,3% n=2
wzmocnienie opon
mézgowo- prawidtowe
rdzeniowych 46,7% n=7
20% n=3

zmiany nieistotne

dla neuroinfekcji
20% n=3

Rycina 87. Procentowy rozktad wynikéw badan MR mdzgowia w populacji.

Do zmian typowych dla neuroinfekcji zaliczono 2 typy zmian: kontrastowe wzmocnienie
opon mdézgowo-rdzeniowych (n=3) oraz obecnosé ogniskowej zmiany zapalnej (n=2). llo$¢
wykonanych badan MR mdzgowia z wyszczegdlnieniem ilosci wynikéw nieprawidtowych w gtéwnych
grupach wiekowych przedstawiono w Tabeli 87.

Tabela 87.Wyniki badan MR mdézgowia w ZOMRiIM w gtéwnych grupach wiekowych.

BW dorosli n=14 dzieci n=1

llos¢ wynikéw prawidtowych n=7 n=6 42,86% n=1 100%
llos¢ wynikéw nieprawidtowych n=8 n=8 57,14% n=0
- nieistotne dla infekcji OUN: n=3 n=3 21,43%

e torbiel pajeczynowki n=0 -
e zmiany niedokrwienne méozgowia n=3 21,43%
- istotne dla infekcji OUN: n=5 n=5 35,71%
*  kontrastowe wzmocnienie opon n=3 21,43%
mézgowo-rdzeniowych
* ogniskowa zmiana zapalna

n=2 14,28%

U 9 sposrdd 17 oséb dorostych z ZM, majacych wykonane badanie MR mdzgowia,
nieprawidtowe wyniki otrzymano u 7 chorych. W tym u 2 osdb byty to odchylenia nieistotne dla
infekcji OUN (22,2%), a u pozostatych 5 — swoiste dla ZM (55,5%). U jedynego dziecka z ZM, u
ktorego wykonano badanie MR mdzgowia, otrzymano wynik prawidtowy.

4.6.1.3 Analiza nieprawidtowych wynikéw badan neuroobrazowych mézgowia w
ZOMR i ZM

Nieprawidtowy wynik badania TK gtowy, bedacy zmiang swoistg dla procesu zapalnego mdzgowia

zostat odnotowany u 2 chorych w przebiegu ZM.

Nieprawidtowe wyniki badan MR mdzgowia, ktére byty zmianami swoistymi dla infekcji OUN,

wystgpity takze tylko u osdb z ZM.

Wsrdd 5 0séb ze zmianami swoistymi dla ZOMRiM, uwidocznionymi w badaniu MR mdzgowia, w

poprzedzajgcym badaniu TK odnotowano:

e prawidtowy wynik badania TK (n=2),

e nieprawidtowy wynik badania TK, swoisty dla neuroinfekcji (n=1),

e nieprawidtowy wynik badania TK, nieistotny dla neuroinfekcji (n=2) - w badaniu TK glowy
opisane naczyniopochodne uszkodzenie mézgowia, badanie MR mdézgowia wykonane w
terminie pdzniejszym uwidocznito kontrastowe wzmocnienie opon mdzgowo-rdzeniowych.

4.6.2 Badanie elektroencefalograficzne
Badanie EEG zostato wykonano w réznym okresie po przyjeciu do szpitala. Sposréd 124
osobowej populacji, badanie EEG wykonano u 34 osdb, z czego u 30 oséb dorostych i u 4 dzieci.
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Nieprawidtowy wynik otrzymano w 20 przypadkach (58,8%): u 8 chorych z ZM (dorosli n=6; dzieci
n=2) oraz 12 chorych z ZOMR (dorosli n=11; dzieci n=1).
Wsrdd nieprawidtowosci w zapisie EEG wyodrebniono 4 typy patologicznych zmian:

e uogdlniong, napadowg czynnos$¢ wolng (fale delta),

e uogélniong, ciggtg czynnos¢ wolna (fale delta i theta),

* miejscowg, napadowg czynnos¢ wolng (fale delta),

* miejscowg, napadowg czynnosc¢ ostra.

U pieciu oséb dorostych z nieprawidtowym wynikiem EEG wykonano badanie kontrolne —
normalizacje zapisu otrzymano w 4 przypadkach (80%): u trzech oséb zZOMR i jednej z ZM. W
przypadku jednej chorej z rozpoznanym ZOMR w kontrolnym badaniu EEG, nadal utrzymywata sie
napadowa uogdlniona czynnos$é wolna.

Najczestszg forma nieprawidtowego zapisu EEG w przebiegu ZOMR w obu gtéwnych grupach
wiekowych byta miejscowa, napadowa czynnos¢ ostra. Nie odnotowano wystepowania miejscowe;j,
napadowe]j czynnosci wolnej. Natomiast w tym typie neuroinfekcji nieco czesciej uogdlniona, ciagta,
czynnos$¢ wolna wystepowata pod postacig fal theta, rzadziej fal delta. Ocena wystepowania
pojedynczego typu nieprawidtowosci w zapisie EEG w przebiegu ZOMR w gtédwnych grupach
wiekowych, zostata przedstawiona na Rycinie 88.

Typy zmian w EEG w ZOMR
H dorodli M dzieci 100%
53%
30 %
17 % ?
e -
uogdlniona,ciagta czynnos¢ wolna miejscowa, napadowa czynnos¢ wolna miejscowa, napadowa czynnos¢ ostra

Rycina 88. Czestos¢ wystepowania poszczegdlnych zmian w EEG w ZOMR w gtéwnych grupach wiekowych.

W przebiegu ZM nie odnotowano wystepowania miejscowej, napadowej fali ostrej w zapisie
EEG. Odchylenia wystepowaty pod postacig czynnosci wolnej, gtdwnie fal delta, a w przypadku
jednej osoby dorostej uogdlnionej — fal theta. Ocena wystepowania pojedynczego typu
nieprawidtowosci w zapisie EEG w ZM w gtéwnych grupach wiekowych przedstawia Rycina 89.

Typy zmian w EEG w ZM

W dorosli M dzieci
50 % 55,6 % 50 %

uogdlniona, napadowa czynnos¢ wolna uogdlniona, ciggta czynnos¢ wolna miejscowa, napadowa czynnos¢ wolna

Rycina 89. Czestos¢ wystepowania poszczegdlnych zmian w EEG w ZM w gtéwnych grupach wiekowych.

W przypadku kilku chorych z nieprawidtowym wynikiem EEG, wykazano wspétwystepowanie
kilku rodzajow odchylen w jednym badaniu EEG. W przebiegu ZOMR najczesciej odnotowano
wystepowanie u poszczegélnych chorych dwéch typdéw nieprawidtowych wynikéw EEG: miejscowq
napadowg czynno$¢ ostrg oraz wystepujgca tacznie miejscowg napadowg czynnos$é wolng (fale delta)
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i ostrg. Natomiast u chorych w przebiegu ZM, najczesciej wystepujgcg nieprawidtowoscig zapisie EEG
byta uogdlniona, ciggta czynnos¢ wolna, czesciej pod postacig fal delta niz theta.

4.7 Charakterystyka chorych z niepomysinym przebiegiem aseptycznego ZOMRIM
W dniu przyjecia do szpitala u 12 oséb dorostych z ZM wystepowaty objawy ogniskowego

uszkodzenia uktadu nerwowego. Dwie pacjentki zmarty podczas hospitalizacji, 6 chorych uzyskato
znaczng poprawe stanu neurologicznego (50%). W dniu wypisu ze szpitala u jednej osoby deficyty
neurologiczne byly wieksze niz przy przyjeciu, a w przypadku nastepnej doszto do catkowitego ich
ustgpienia. U 2 oséb z ZM stan neurologiczny byt poréwnywalny na poczatku i koricu hospitalizacji.

W dniu rozpoczecia hospitalizacji objawy ogniskowego uszkodzenia mézgowia zostaty
odnotowane u o$miorga dzieci z ZM. W dniu wypisu w przypadku 5 z tych dzieci (62,5%) odnotowano
catkowite ustgpienie objawéw ogniskowego uszkodzenia mdzgowia, a 3 pozostatych dzieci zostata
wypisana do domu ze znaczng poprawa neurologiczna.

Objawy ogniskowego uszkodzenia uktadu nerwowego, ktdre obecne byty przy przyjeciu do
szpitala u 4 oséb dorostych z ZOMR, nie wycofaty sie podczas hospitalizacji. W przypadku tych
chorych uznano, ze te deficyty nie wynikaty z neuroinfekcji.

4.7.1 Analiza kliniczna i laboratoryjna chorych zmartych w przebiegu ZM

Poréwnano grupe dorostych z ZM zmartych (n=2) podczas hospitalizacji z grupg oséb
wyleczonych (n=29) z uwzglednieniem danych demograficznych, dolegliwosci i objawdw klinicznych
oraz wybranych parametréw laboratoryjnych. Ze wzgledu na matg ilo$¢ chorych, nie przeprowadzono
analiz statystycznych.

Pierwsza 72-letnia chora z cukrzycg typu 2, nadcisnieniem tetniczym, przewlektym obturacyjnym
zapaleniem oskrzeli, zespotem zaleznosci alkoholowej, po udarze niedokrwiennym mdzgu zmarta w
3. dobie hospitalizacji. W badaniu sekcyjnym wykazano rozsiang chorobe nowotworowg w miednicy
mniejszej z nacieczeniem opon mozgowo-rdzeniowych przez komérki nowotworowe.

Druga, 80-letnia chora ze znacznie obcigzonym wywiadem: cukrzyca typu 2, nadci$nienie
tetnicze, niewydolnos¢ serca, napadowe migotanie przedsionkdw, stan po udarze niedokrwiennym
mazgu, stan po leczeniu neurochirurgicznym pourazowego krwiaka namdzgowego przed 20 laty,
zmarta w 20.dobie hospitalizacji w obrazie niewydolnosci oddechowo-krgzeniowe;j.

4.7.1.1 Czestos¢ wystepowania zgondw w populacji, ocena danych
demograficznych

Niepomysiny przebieg hospitalizacji zakoriczony zgonem wystgpit u 2 oséb dorostych w
przebiegu ZM, co stanowi 1,6% populacji z aseptycznym ZOMRIM; 6,45% osdb z ZM; 11,76%
dorostych z ZM. Srednia wieku dorostych z ZM wyniosta 46,67 lat, $rednia wieku zmartych wyniosta
76 lat, a 0séb ktdre przezyty ZM - 26,8 lat. Obie zmarte osoby byty kobietami.

Czestos¢ wystepowania immunosupresji u oséb wyleczonych z ZM wyniosta 10,34%, a u oséb
zmartych 100%. U zadnej ze zmartych oséb nie odnotowano wystepowania objawéw infekcji przed
hospitalizacja.

4.7.1.2 Analiza poréwnawcza dolegliwosci i objawéw wsréd oséb zmartych i
wyleczonych w przebiegu ZM
Ocena czestosci wystepowania najczestszych dolegliwosci przed hospitalizacjg, w grupie oséb
zmartych i wyleczonych, podanych przez chorych lub ich rodziny, przedstawia Tabela 88. U oséb
zmartych, nie uzyskano wywiadu odnosnie wystepowania boléw i zawrotow gtowy.
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Tabela 88.Czestos¢ wystepowania dolegliwosci w przebiegu ZM przed hospitalizacjg u zmartych i wyleczonych.

M osoby zmarte n=2 osoby wyleczone n=29
podwyiszona temperatura ciata n=1 50% n=13 44,83%
béle gtowy ndo n=11 37,93%
napady drgawkowe n=0 - n=3 10,3%
nudnosci, wymioty n=2 100% n=10 34,48%
zawroty gtowy, zaburzenia rownowagi ndo n=11 37,93%

ndo — nie do oceny

Srednia dtugos¢ trwania dolegliwosci przed przyjeciem do szpitala u oséb zmartych wyniosta 5

dni, natomiast u oséb wyleczonych 3,7 dnia.

Badanie lekarskie przeprowadzone przy przyjeciu do szpitala oséb zmartych w nastepnych
dobach hospitalizacji, ze wzgledu na ciezki stan i sennos¢, nie objeto wystepowania zaburzen
czynnosci poznawczych oraz nadwrazliwosci na $wiatto i hatas. Uwidocznita sie tendencja do

czestszego wystepowania zaburzen zachowania i objawéw ogniskowego uszkodzenia mézgowia

wsrdad osdb zmartych. Wzajemne zaleznosci przedstawia Tabela 89.
Tabela 89.Czestos¢ wystepowania objawow w przebiegu ZM u zmartych i wyleczonych.

Objawy ~ ————  QsobyzZM osoby zmarte n=2 osoby wyleczone n=29
objawy oponowe n=1 50% n=12 42,86%
zaburzenia zachowania n=2 100% n=13 44,83%
zaburzenia czynnosci poznawczych ndo n=11 37,93%
objawy ogniskowe n=2 100% n=17 58,62%
nadwrazliwos¢ na swiatto ndo n=1 3,4%
nadwrazliwos¢ na hatas ndo n=0 -

ndo — nie do oceny

Niemozliwa byta ocena wspotwystepowania objawodw i dolegliwosci u oséb zmartych w
przebiegu ZM, ze wzgledu na brak danych odnosnie wystepowania bdléw gtowy u tych chorych.
4.7.1.3 Analiza poréwnawcza parametrow zyciowych wsrod osob zmartych i

wyleczonych w przebiegu ZM przy przyjeciu do szpitala

Obie zmarte osoby przy przyjeciu miaty podwyzszong temperature ciata, trwajgcg od doby.
Natomiast nieprawidtowa cieptota ciata wéréd 33,3% oséb wyleczonych z ZM, pojawita sie Srednio
na 3,75 doby przed hospitalizacjg. Odnotowano wyzszg srednig temperature ciata u oséb zmartych v.

wyleczeni, co przedstawia Rycina 90.
39.6
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Rycina 90. Wysokos¢ temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala u oséb zmartych i wyleczonych z ZM.

Srednia wysoko$¢ RR przy przyjeciu wérdd oséb wyleczonych z ZM wyniosta 127/76 mmHg.
Natomiast wsréd oséb zmartych podczas hospitalizacji wystgpity skrajne wartosci RR: u jednej
pacjentki odnotowano 208/107 mmHg, a u drugiej 88/44mmHg.
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4.7.1.4 Analiza poréwnawcza wybranych parametréow laboratoryjnych krwi
wsréd oséb zmartych i wyleczonych w przebiegu ZM przy przyjeciu do szpitala
Dokonano poréwnania czestosci wystepowania nieprawidtowych parametréw krwi, bedgcych
wskaznikami stanu zapalnego, dysfunkcji narzagdowej oraz zaburzen krzepliwosci krwi, przy przyjeciu
do szpitala oséb wyleczonych i zmartych w przebiegu ZM (Tabela 90). Zaburzenia PLT oraz wartosci
parametréw watrobowych przy przyjeciu odnotowano tylko wsrdd oséb wyleczonych z ZM.
Tabela 90. Nieprawidtowe parametry krwi u 0séb z ZM przy przyjeciu do szpitala

Parametry KfWi———— Osoby z ZM zmarte wyleczone
WBC podwyzszone n=1 2-krotnie n=8 1,24 - krotnie
CRP podwyzszone n=2 3,3-krotnie n=7 13,3 - krotnie
ALT podwyzszone n=0 - n=5 22,73%
AST podwyiszone n=0 - n=6 28,57%
Kreatynina podwyiszone n=1 50% n=0 -
PLT podwyiszone n=0 - n=2 6,9%
obnizone n=0 - n=3 10,34%
D-dimery n=2 100% n=8 80%

Przeprowadzona ocena poréwnawcza podstawowych parametréw PMR T1 wykazata, ze u obu
0s0b zmartych byto podwyzszone zaréwno stezenie biatka i cytozy w PMR T1 (Tabela 91).
Tabela 91. Podstawowe parametry PMR T1 u 0s6b z ZM przy przyjeciu do szpitala.

parametry zZM zmarte wyleczone
srednia pleocytoza 91 /ul; SD=56,5 143/ul; SD=179
czestos¢ wystepowania 100% 86%
podwyzszonej pleocytozy
srednie stezenie biatka 145,5mg/dl; SD=109 71 mg/dl; SD = 68
czestos¢ wystepowania 100% 58,6%
podwyiszonego stezenia biatka

4.7.1.5 Analiza przebiegu hospitalizacji oséb zmartych w przebiegu ZM przy
przyjeciu do szpitala
U pacjentki zmartej w 20. dobie hospitalizacji w kontrolnych badaniach laboratoryjnych,
odnotowano narastanie niedokrwistosci mikrocytarnej, wystgpienie matoptytkowosci oraz
normalizacje w zakresie podwyzszonych parametréw nerkowych. Drugie, kontrolne badanie PMR,
wykonane po 19 dniach, na dzien przed zgonem, wykazato normalizacje pleocytozy i stezenia biatka.
Napady drgawkowe czesciowe, ruchowe wystgpity u jednej z dwdch zmartych podczas
hospitalizacji.
4.7.1.6 Analiza poréwnawcza badan dodatkowych wsréd oséb zmartych i
wyleczonych w przebiegu ZM przy przyjeciu do szpitala
W przypadku obu zmartych chorych w przebiegu ZM, w zapisie EEG nie odnotowano
wystgpienia czynno$¢ prawidtowej. W przypadku jednej osoby w EEG wystepowata uogdlniona
czynnosé wolna delta, a u drugiej chorej uogdlniona czynnos¢ wolna theta i miejscowe, ciggte fale
delta.
Przy przyjeciu w wykonanym badaniu TK gtowy odnotowano zmiany typowe dla neuroinfekcji u
2 0s6b wyleczonych, a u zadnej ze zmartych osdb. U obu zmartych pacjentek w wykonanych
kontrolnych badaniach TK gtowy takze nie uwidoczniono zmian typowych dla ZM lub powiktan
typowych dla tego typu neuroinfekcji. Pomimo, ze w badaniu TK mdzgowia nie odnotowano zmian
swoistych dla ZM, to badanie sekcyjne pacjentki zmartej po 12 godzinach od wykonania TK wykazato
obecnos¢ limfocytarnego ZOMRIM z wyktadnikami obrzeku mézgu i mézdzku.
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V. OMOWIENIE WYNIKOW | DYSKUSJA

Istnieje zgodny poglad, ze aseptyczne, limfocytarne ZOMR jest chorobg przewaznie o dos¢
tagodnym przebiegu i niewielkiej liczbie powiktan [161]. To spowodowato, ze wiekszos$¢ prac
badawczych skupia sie nad diagnostyka i leczeniem infekcji OUN o etiologii bakteryjnej [162].
Przekonanie o tagodnym przebiegu aseptycznego ZOMR powoduje, ze w publikacjach medycznych na
Swiecie znalez¢ mozna kontrowersje, odnosnie koniecznosci hospitalizacji i wykonywania NL u
wszystkich pacjentow z podejrzeniem tej choroby [157]. Przekonanie o dobrym rokowaniu
aseptycznych ZOMR, wynika prawdopodobnie z obserwacji wystepujgcych najczesciej ZOMR o
etiologii wirusowej. Nalezy jednak pamietad, ze przyczyng tego rodzaju ZOMRIM moze by¢ czynnik
nieinfekcyjny [4,32,145]. Tym wazniejsza jest wiec, wsrdd niespecyficznych objawdw, koniecznosc
trafnego postawienia podejrzenia ZOMR przez lekarzy pracujgcych w IP.

Natomiast ZM, wystepujace rzadziej, wsrdd choréb neurologicznych uznane za bezposredni
stan zagrozenia zycia, wymaga zawsze hospitalizacji, przeprowadzenia procesu diagnostycznego w
trybie pilnym, wdrozenia odpowiedniego leczenia i Scistej kontroli stanu pacjenta. Jednak w mysleniu
o tym typie infekcji OUN czesto zapomina sie, ze oprécz ZM o etiologii wirusowej, wystepuja
przyzakazne ZM, wsréd ktorych zdarzajg sie takze zachorowania o tagodniejszym przebiegu. W
przypadku ZM, czesto znaczne nasilenie poczatkowych objawdw, sktania do przyjecia pacjentéw w
trybie pilnym do szpitala oraz do szybkiego rozpoczecia procesu diagnostyczno — terapeutycznego.
Jednak mimo wystepowania wyraznych objawdw klinicznych w tym typie neuroinfekcji, bardzo
czesto w poczatkowych godzinach hospitalizacji, choroba stanowi wyzwanie diagnostyczne dla
lekarzy. Spowodowane to jest koniecznoscig wykluczenia encefalopatii oraz choroby psychiatryczne;j,
przy prawidtowym wyniku lub niewielkich odchyleniach w badaniu PMR [75,83].

Wydaje sie, ze odmienny przebieg i rokowanie w ZOMRIiM zalezy nie tylko od lokalizacji
procesu zapalnego w obrebie OUN, ale takze od wieku pacjenta. Ze wzgledu na matg ilo$¢ prac
porownawczych odnosnie wystepowania objawdw klinicznych, odchylen w badaniach
laboratoryjnych oraz przebiegu aseptycznych infekcji OUN u dorostych i dzieci, podjeto decyzje o
opracowaniu tego tematu. Jednak mata ilo$¢ pacjentéw, szczegdlnie z ZM, brak wynikéw
analizowanych parametrow u wszystkich pacjentéw (badanie retrospektywne), powoduje, ze
przeprowadzone analizy nie pozwalajg na postawienie jednoznacznych wnioskow.

W badanym materiale dokonano oceny najczesciej wystepujgcych dolegliwosci i objawéw
aseptycznych, limfocytarnych ZOMRiM oraz przeprowadzono analize wynikow badan laboratoryjnych
i radiologicznych u dorostych i dzieci. Do pracy zostali wtgczeni chorzy hospitalizowani na przestrzeni
szesciu lat, w siedmiu réznych oddziatach szpitalnych zlokalizowanych zaréwno w duzych, jak i
matych miejscowosciach, na terenie wojewddztwa wielkopolskiego.

Wsrdd badanej populacji przewage liczebng, nieistotng statystycznie, stanowili chorzy pfci
meskiej (53,22% populacji). Odpowiada to wyzszej zapadalnosci na wirusowe ZOMRiIM wsrdd oséb
pfci meskiej na terenie Polski, zarejestrowanej w Paristwowym Zaktadzie Higieny w Warszawie [163-
167]. Czestsze wystepowanie neuroinfekcji u osdb ptci meskiej, przedstawiane jest takze w
publikacjach zagranicznych [19,81,87]. Po uwzglednieniu lokalizacji zmian zapalanych w OUN, w
badanej grupie, przewaga ptci meskiej zostata odnotowano w przebiegu ZOMR. Najrzadziej
aseptyczne ZOMRiIM w badanej populacji wystgpity u 0séb ponizej 4 r.z. (7,2% populacji), najczesciej
w podgrupach wiekowych od 13. do 50.r.z., co koreluje z wynikami uzyskanymi z terytorium catego
kraju [165,166].
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25% badanej populacji stanowity osoby z ZM, co odpowiada $rednim wynikom uzyskanym z
catego kraju. Na przestrzeni ocenianych lat na terenie kraju, ZM stanowito od 14% [167] do prawie
28% [164] wirusowych infekcji OUN. Po uwzglednieniu kryterium wieku, ZM nieco czesciej wystgpito
u dzieci (29,17% grupy dzieciecej), w pordwnaniu do dorostych (22,37% grupy dorostej) oraz
zdecydowanie czesciej zostato odnotowane w skrajnych grupach wiekowych, tj. ponizej 4.r.z. i
powyzej 50.r.z. Istotng tendencje do czestszego wystepowania ZM u chorych ponizej 4.r.z. ttumaczy¢
mozna faktem wystepowania ZM, bedacego powiktaniem chordb wieku dzieciecego, np. ospy
wietrznej. Natomiast czestsze wystepowanie tego typu aseptycznej infekcji OUN u osdb powyzej
50r.z., prawdopodobnie wigze sie z czestszym wystepowaniem choréb wspdtistniejgcych i
immunosupresji u oséb w tym przedziale wiekowym.

W ocenianej populacji najwiecej przypadkow zachorowan na aseptyczne ZM odnotowano w
drugich kwartatach roku, stanowigc reprezentatywny wynik dla Wielkopolski [168]. Natomiast
najwyzsza zapadalnos$¢ na aseptyczne ZOMR wystgpita w Il i w IV kwartale roku, korelujgc takze z
wynikami innych autordw [168]. Wsréd ocenianej populacji, dzieci nieco czesciej zapadaty na ZOMR
w lipcu i w miesigcach jesiennych. Gtéwny czynnik etiologiczny ZOMR w grupie pediatrycznej
stanowig enterowirusy, wykazujgc sezonowg zmienno$¢ [5,19]. Ze wzgledu na brak badan
serologicznych mozna jedynie przypuszczaé, ze w badanej populacji za wyzszg zachorowalnos$¢ dzieci
na ZOMR w miesigcach letnich i jesiennych, mogg odpowiadac witasnie zakazenia enterowirusowe.

W badanej populacji, etiologia wirusowa ZOMRIiM zostata udokumentowana tylko w
przypadku 3 0séb (2,4% populacji). Jest to wynik zdecydowanie nizszy, niz podawany przez innych
autoréw: 37,6% [161], 26% [165,166], 23%[164]. W przypadku wirusowych ZOMR czynnik
etiologiczny moze by¢ zidentyfikowany nawet w 55-70% przypadkéw [85]. Niepokojgca niska
wykrywalnos¢ czynnika sprawczego w szpitalach, w ktérych byli hospitalizowani chorzy,
spowodowana byta brakiem wykonywania badan diagnostycznych w celu ustalenia etiologii
aseptycznych infekcji OUN, wynikajgca z przyczyn organizacyjnych jednostek leczacych. W przypadku
23 0s6b jedynie na podstawie objawdw, bez wykonania badan serologicznych, postawiono
rozpoznanie ZM jako powiktanie choroby zakaznej. Aseptyczna infekcja OUN zostata uznana za
powiktanie: u 10 oséb -nagminnego zapalenia przyusznic (8% populacji; 16,7% dzieci; 2,6%
dorostych), u 7 oséb - ospy wietrznej (5,6% populacji; 14,6% dzieci), a w przypadku 1 osoby - infekgji
adenowirusowej (0,8% populacji; 2% dzieci). Uzyskany wynik czestosci wystepowania zapalenia
Slinianek przyusznych wsrdéd dzieci z aseptycznym ZOMR (23,5%) moze byé poréwnywany z wynikiem
wykazanym przez Alkholi i wsp. w analogicznej grupie chorych (15%) [104]. U dalszych 5 oséb
dorostych, z wykwitami skérnymi w przebiegu poétpasca, ze wzgledu na brak badan serologicznych,
czynnik etiologiczny neuroinfekcji nie byt udokumentowany, jednak charakterystyczny obraz choroby
pozwalat postawic rozpoznanie. Wg. piSmiennictwa, wystgpienie potpasca ma miejsce czesto w
sytuacji obnizonej odpornosci komérkowej, co moze wynikaé tez ze starzenia sie organizmu. Ryzyko
wystgpienia pdétpasca jest 8-10 krotnie wyzsze u 0séb powyzej 60r.z., w poréwnaniu do 0séb
mtodszych [169]. ZOMR lub ZM u osdb ze zmianami skornymi w przebiegu po6tpasca, moze wiec byc
powiktaniem reaktywacji zakazenia VZV. Jednak nalezy pamietaé, ze tylko w czesci przypadkow, po
wystgpieniu pdtpasca, po ok. 2-3 tygodniach dochodzi do rozwoju ZOMR, bgdz ZM. Z drugiej strony,
infekcje OUN spowodowane przez VZV, nie muszg by¢ poprzedzone wystgpieniem wysypki w
przebiegu pétpasca, albo typowa wysypka moze wystgpi¢ dopiero po pojawieniu sie objawéw
ZOMRIM [40,170].

Dodatkowo, w przypadku jednej pacjentki z ZM, powigzano wystgpienie infekcji OUN ze
zmianami opryszczkowymi na btonach sluzowych jamy ustnej. Jednak mozliwos¢ etiologii HSV, w
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przypadku tej chorej, wydaje sie by¢ watpliwa. Doniesienia $wiatowe wskazujg bowiem, ze
opryszczka zlokalizowana na btonie $luzowej ust wystepuje tak samo czesto u chorych z
opryszczkowym ZM, jak wsrdd osdb bez neuroinfekcji [17,32]. Udowodnione jest natomiast czestsze
wystepowanie opryszczki wywotanej przez HSV-2 na narzadach ptciowych, gtéwnie u kobiet, na kilka
dni przed ZOMR [5,15]. Uwage zwraca koniecznos$¢ wykonywania wiekszej ilosci badan
diagnostycznych majgcych na celu ustalenie czynnika sprawczego ZOMRIiM, a nie tylko opieranie sie
na korelacji objawéw przedmiotowych z dolegliwosciami chorych.

W niniejszej pracy przyjeto czynnik nieinfekcyjny, w przypadku pieciu chorych (4% populacji),
za przyczyne aseptycznych ZOMRIM.

W przypadku dwéch pacjentéw, podobnie jak w doniesieniach swiatowych, uznano objawy infekcji
OUN za manifestacje choréb uktadowych, takich jak toczen uktadowy oraz sarkoidoza [45,171]. W
przypadku dwdch kolejnych oséb, ZOMR mozna byto powigzac z chorobg nowotworowg. W jednym
przypadku nacieczenie opon mézgowo-rdzeniowych przez limfocyty i komérki atypowe, zostato
potwierdzone badaniem sekcyjnym. Natomiast w przypadku drugiej osoby, badanie radiologiczne
klatki piersiowej wykonane rutynowo podczas hospitalizacji z powodu ZOMR, uwidocznito zmiane
rozrostowg w ptucach. Rozpoznanie choroby nowotworowej ptuc, w przebiegu hospitalizacji z
powodu ZOMRiM odpowiada spotykanym w pismiennictwie podobnym opisom przypadkow [171].
W badanej populacji, u jednej pacjentki wystgpienie objawéw ZOMR poprzedzone byto podaniem
dokanatowo cytarabiny z powodu chtoniaka typu B. W przypadku tej osoby, objawy ZOMR, ktdére
wystgpity po kilku dniach od zastosowanego leczenia dokanatowego, mogty by¢ spowodowane
zaréwno samym procesem nowotworowym lub by¢ wynikiem chemicznego podraznienia opon
madzgowo-rdzeniowych przez podany lek.

Wykazane w niniejszym opracowaniu, powigzania aseptycznych ZOMRiIM z czynnikiem zakaznym
oraz nieinfekcyjnym, odpowiadajg powszechnie uznanym czynnikom sprawczym.

Analiza dokumentacji medycznej badanej populacji wykazata, ze w badaniu podmiotowym
czesto brakowato informacji o stosowanym leczeniu przed pojawieniem sie objawéw ZOMRIM.
Zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, aseptyczne ZOMR moze by¢ spowodowane nie tylko
oméwionym powyzej leczeniem dokanatowym, ale czesciej, powszechnie stosowanymi lekami
doustnymi z grupy niesteroidowych lekow przeciwzapalnych: ibuprofen, naproksen, diklofenak oraz z
grupy antybiotykdéw i chemioterapeutykéw: ciprofloksacyna, cefalosporyny, kotrimoksazol i
metronidazol [56]. Uwage zwraca wiec koniecznos¢ uzupetniania wywiadu o farmakoterapie
poprzedzajgcy wystgpienie objawdw aseptycznego ZOMR. Powigzanie ZOMR z wczesniejszym
stosowaniem leku jest wazne, w zwigzku z unikaniem jego zastosowania w przysztosci.

W badanym materiale oceniono, ze choroby wspétistniejgce byty obecne zdecydowanie
czesciej wsrod oséb dorostych (23,68% grupy wiekowej) niz wsrdd dzieci (2 % grupy wiekowej). Takze
wystepowanie immunosupresji odnotowano czesciej u oséb dorostych (11,8% grupy wiekowej),
szczegodlnie powyzej 50 r.z., niz u dzieci (2% grupy wiekowej). Godnym uwagi jest spostrzezenie, ze
obecnosé immunosupresji nie predysponowata do zachorowania na okreslony typ aseptycznej
neuroinfekcji. Natomiast wyzszg zapadalnosé na ZM powyzej 50.r.z. mozna ttumaczy¢ czestszym
wspotwystepowaniem zaréwno chordb dodatkowych oraz immunosupresji wsrdd chorych w tym
wieku.

Przebycie ZOMR o etiologii wirusowej, od kilku do kilkunastu lat przed analizowang
hospitalizacjg, podato 6 kobiet (4,8% populacji), w tym 5 oséb z ZOMR (5,37%) i jedna osoba z ZM
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(3,2%). Ze wzgledu na aseptyczny charakter ZOMR w przesztosci, podczas analizowanych
hospitalizacji, nie przeprowadzono dalszej diagnostyki w kierunku wystepowania anatomicznych
defektow sprzyjajgcych wystepowaniu nawrotowych ZOMRiIM. W literaturze podnosi sie fakt, ze
wszelkie zaburzenia anatomiczne sprzyjajg wystepowaniu nawrotowych ZOMRIM o etiologii
bakteryjnej [172]. By¢ moze jednak przy innych czynnikach etiologicznych wystepuje podobna
zaleznosc.

Inne zagadnienie zwigzane z nawrotami aseptycznych ZOMR, poruszane w publikacjach
medycznych, nie znalazto odzwierciedlenia wsrdd badanej populacji. Wedtug pismiennictwa,
nawrotowe ZOMR wystepujg w przebiegu infekcji HSV-2, lub rzadziej HSV-1 i réznych serotypow
enterowiruséw [15,58,173]. W wiekszosci publikacji podkresla sie takze mozliwosé wystepowania
skapoobjawowych, nawracajgcych, aseptycznych infekcji OUN, bedacych kliniczng manifestacjg
choréb uktadowych np. sarkoidozy, zespotu Sjogrena [171,174]. Brak dokonania takiej analizy wsrod
badanej populacji, wynika z nieprzeprowadzenia stosownych badan podczas hospitalizacji.
Rozbieznosci w zakresie czestosci wykonywania badan w kierunku ustalenia przyczyn nawrotowych
aseptycznych ZOMRiIM pomiedzy danymi $wiatowymi, a wynikami z polskich szpitali, sygnalizujg
problem braku wytycznych postepowania lub ograniczonych mozliwosci finansowych szpitali.

Czestos¢ wystepowania objawodw infekcji przed hospitalizacjg, oceniona zostata na 40,3%
badanej populacji, w tym nieco czesciej u dzieci (50%), niz u dorostych (34%). W analizie
uwzgledniono czesto$¢ wystepowania zarowno nieswoistych objawow infekcji drég oddechowych,
moczowych, niezytu zotgdkowo-jelitowego i zakazenia ucha zewnetrznego oraz choréb o ustalonej
etiologii takich jak: nagminnego zapalenia przyusznic, ospy wietrznej, pétpasca i opryszczki.
Odnotowano, ze nieswoiste objawy niezytu gérnych drég oddechowych, odpowiadaty za 48%
wszystkich rodzajéw infekcji. W badanym materiale oceniono, ze niezyt gérnych drég oddechowych
wystgpit w obu grupach wiekowych, czesciej poprzedzat ZOMR (58,3%), niz ZM (21,43%). Ze wzgledu
na brak badan serologicznych, mozna tylko przypuszczaé, ze objawy niezytowe mogty by¢ pierwszymi
objawami infekcji enterowirusowej [28]. Uzyskane wyniki wskazujgce na wystepowanie objawodw
infekcji gérnych drég oddechowych u co drugiego chorego w okresie poprzedzajagcym aseptyczne
ZOMRIiM, zgadzajg sie wynikami uzyskanymi przez innych badaczy [83]. Wykazana tak wysoka
czestos¢ wystepowania objawow niezytu gérnych dré oddechowych poprzedzajgca aseptyczne
ZOMRIiM, dodatkowo wskazuje na konieczno$¢ zachowania ,czujnosci” przez lekarzy pierwszego
kontaktu. Natomiast objawy zakazenia i reaktywacji VZV - ospa wietrzna i pdétpasiec - odpowiadaty za
22% wszystkich infekcji poprzedzajgcych przyjecie do szpitala. Rdwnoczesnie wirus ten byt gtéwng,
znang przyczyna objawowych zakazen przed neuroinfekcjami.

W niniejszym opracowaniu wykazano rdznice w czestosci wystepowania poszczegdlnych
zakazen w odniesieniu do wieku. Dorosli zdecydowanie czesciej niz dzieci, podawali obecnos¢ przed
hospitalizacjg objawoéw infekcji drég oddechowych oraz pétpasca. Natomiast wsérdd dzieci
zdecydowanie czesciej przed przyjeciem do szpitala wystgpity typowe choroby wieku dzieciecego:
nagminne zapalenie przyusznic i ospa wietrzna.

Wykazano ponadto réznice w ilosci i czestosci wystepowania zakazen w zaleznosci od
lokalizacji infekcji w uktadzie nerwowym. W 38,7% wystgpienie ZOMR poprzedzato szes$¢ réznych
rodzajow zakazen. Objawy niezytu drég oddechowych przed hospitalizacjg z powodu ZOMR wystgpity
w kazdej podgrupie wiekowej, facznie az w 58% przypadkach, zdecydowanie czesciej wsrod
dorostych niz dzieci. W grupie dzieci, w stosunku do dorostych, znamiennie najczestszym zakazeniem
poprzedzajgcym ZOMR byto nagminne zapalenie przyusznic, szczegdlnie miedzy 5. a 12.r.z.
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Uwage zwraca, istotnie czestsze wystepowanie infekcji przed ZM wsréd dzieci (71,43%), niz oséb
dorostych (23,52%). Odnotowano, ze najczestszg manifestacjg zakazenia przed wystgpieniem
objawoéw ZM w grupie dzieci, zwtaszcza ponizej 4.r.z. byta ospa wietrzna, natomiast w grupie
dorostych powyzej 50.r.z. - pétpasiec. Dodatkowo jedno dziecko, na 14 dni przed objawami ZM,
zostato szczepione przeciwko ospie, s$wince i rdzyczce. Mimo braku badan serologicznych wsréd
dzieci, mozna zatozy¢ iz wystgpienie obu typdéw infekcji OUN, byto powiktaniem typowych infekcji
wirusowych wieku dzieciecego — ZM po ospie wietrznej, a ZOMR po nagminnym zapaleniu przyusznic.
Interesujace jest, ze na podstawie objawdw infekcji poprzedzajgcej, mozna przewidzie¢ lokalizacje
procesu zapalnego w obrebie uktadu nerwowego, ale tylko w przypadku dzieci. Wprawdzie obecnos¢
potpasca przed ZOMRIM zostata odnotowana statystycznie czesciej wsrdd dorostych niz u dzieci, to
nie pozwalato to przewidziec¢ lokalizacji neuroinfekcji. Wystgpienie bowiem wykwitéw skornych,
typowych dla pétpasca, poprzedzito u oséb dorostych oba typy aseptycznych infekcji OUN. Na
przyktadzie badanej populacji zauwazono, ze szczepienie przeciwko nagminnemu zapaleniu
przyusznic spowodowatoby spadek ilosci ZOMR o 10,75% (potencjalne unikniecie 10 przypadkéw
zachorowan na swinkowe ZOMR sposréd 93 analizowanych przypadkéow ZOMR). Przeprowadzenie
szczepienia przeciwko ospie wietrznej, mogtoby spowodowaé spadek ilosci zachorowan na ZM o 50%
wsrad dzieci (potencjalne unikniecie 7 przypadkdéw zachorowan na ZM, sposréd 14 analizowanych
przypadkéw ZM wsréd dzieci). Uzyskane analizy podkreslajg koniecznosé przeprowadzania szczepien
ochronnych zaréwno obowigzkowych jak i rekomendowanych [81].

Liczne publikacje opisujg objawy i dolegliwosci wystepujgce w ZOMRIiM, jednak wiekszos¢ z
nich dotyczy zakazen uktadu nerwowego o etiologii bakteryjnej [66]. Dodatkowo, wyniki prac
obejmujace poszczegdlne podgrupy wiekowe, sg nastepnie uogdlniane do catej populacji.

W badanym materiale dokonano oceny czestosci wystepowania typowych dolegliwosci
aseptycznych infekcji OUN, podanych przez chorych lub cztonkdw ich rodzin, w zaleznosci od wieku i
lokalizacji zakazenia. Oceniano czestos¢ pojawienia sie przed hospitalizacja: bélow gtowy,
podwyzszonej temperatury ciata, nudnosci lub/i wymiotéw, zawrotdéw gtowy lub/i zaburzen
rownowagi oraz napadow drgawkowych. Dodatkowo dokonano analizy czestosci wystepowania
objawoéw klinicznych odnotowanych w badaniu lekarskim przeprowadzonym w IP, takich jak: objawy
oponowe, zaburzenia funkcji poznawczych i zachowania, obecnos¢ objawéw ogniskowego
uszkodzenia OUN, nadwrazliwo$é na $wiatto lub/i hatas. Warto$ciowym spostrzezeniem jest, ze
zadna z dolegliwosci podawanych przez chorych, nie wystgpita istotnie czesciej we wszystkich
podgrupach wiekowych, zaréwno w przebiegu aseptycznego ZOMR jak i w ZM. Analogicznie, jak w
przypadku oceny dolegliwosci, tak samo badanie lekarskie wykazato réznice w czestosci
wystepowania objawdéw w zaleznosci nie tylko od lokalizacji infekcji w OUN, ale takze wieku chorych.

Pierwsza czes¢ analizy dotyczyta réznic w czestosci wystepowania objawow i dolegliwosci w
przebiegu aseptycznego ZOMR v. ZM. Zauwazono, ze w populacji trzy, ze zgtaszanych skarg,
wystgpity znamiennie czesciej w przebiegu ZOMR v. ZM. Byty to bdle gtowy (92,47% v. 45,83%),
podwyzszona temperatura ciata (68,82% v. 45,16%), oraz nudnosci lub/i wymioty (60,22% v. 38,71%).
W pracy Michos i wsp. wykazano, ze gorgczka (98%), bdle gtowy (94%) oraz wymioty (67%) sg
najczestszymi dolegliwosciami aseptycznych ZOMR, co koreluje z uzyskanymi wynikami [19]. W
pismiennictwie szczegdlny nacisk ktadzie sie na obecnos¢ chlustajgcych wymiotéw u niemowlagt —
wystepowanie takich dolegliwosci ma zwiekszac ryzyko ZOMR 3,5 krotnie, jednak ich brak, obniza
ryzyko ZOMR tylko nieznacznie [63]. Uzyskany wynik istotnie czestszego wystepowania bélow gtowy
w przebiegu ZOMR v. ZM koreluje z wynikami Zimmerli W., ktory uzyskat wynik 94% v. 64% [175].
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Wedtug pismiennictwa, tak wysoka czestos¢ wystepowania boléw gtowy w przebiegu ZOMR, jest
cechg typowg dla zakazen o etiologii wirusowej [176]. Czesto$¢ wystepowania podwyzszonej
temperatury ciata w przebiegu ZOMR w pismiennictwie waha sie od 71% [176] do 85% [15]. W
badanej populacji, pomimo danych z pismiennictwa, ktére wskazujg fotofobie jako objaw ZOMR, nie
wykazano istotnie czestszego wystepowania tej dolegliwosci w tym typie neuroinfekcji [6,15].
Uzyskana w pracy czestos¢ wystepowania nadwrazliwosci na $wiatto w przebiegu ZOMR (2,2%), jest
znacznie nizsza niz wykazana w pracy Patriquin i wsp. (63%) [177]. Na podstawie analizy
dokumentacji medycznej tak znaczna rozbieznosé wynikdw moze wynikac z braku przeprowadzenia
wywiadu odnos$nie wystepowanie tego typu dolegliwosci w badanej grupie.

Zauwazono, ze w przebiegu ZM znamiennie czesciej, w poréwnaniu do ZOMR, miaty miejsce:
napady drgawkowe (9,68% v. 0%), zawroty gtowy lub/i zaburzenia réwnowagi (37,93% v. 13,98%),
zaburzenia zachowania (50% v.6,45%), sennos¢ (41,94% v.6,45%), zaburzenia czynnosci poznawczych
(37,93% v. 1,08%) oraz objawy ogniskowego uszkodzenia mdzgowia (61,29% v. 5,38%). Zaburzenia
zachowania i czynnosci poznawczych oraz ogniskowe uszkodzenie mézgowia w przebiegu ZM
odnotowano istotnie czesciej takze w odniesieniu do grup wiekowych: dorostych i dzieci.
Wartosciowym spostrzezeniem jest, ze typowymi dla aseptycznego ZM s objawy i dolegliwosci
wynikajgce z zaburzenia funkcjonowania mdzgowia (zaburzenia zachowania i funkcji poznawczych,
objawy ogniskowego uszkodzenia OUN, napady drgawkowe, zawroty gtowy lub/i zaburzenia
rownowagi), a nie objawy choroby zapalnej. Godny uwagi jest takze fakt , ze w populacji badanej
nudnosci lub/i wymioty statystycznie czesciej odnotowano w przebiegu ZOMR, a zawroty gtowy lub/i
zaburzenia réwnowagi w ZM. Obserwacja pozwala na spostrzezenie, ze obecnos¢ poszczegdlnych
dolegliwosci, uznawanych za mato specyficzne, moze wskazywac na lokalizacje procesu zapalnego w
uktadzie nerwowym. Otrzymane wyniki sg tym wazniejsze, poniewaz w wiekszosci opracowan
odnos$nie wystepowania objawdw aseptycznych infekcji OUN, nudnosci/wymioty oraz zawroty
gtowy/zaburzenia rownowagi nie sg uwzgledniane w diagnostyce réznicowej pomiedzy ZOMR i ZM.

Poczynione dalsze obserwacje wykazaty, ze czestos¢ wystepowania poszczegdlnych objawow
i dolegliwosci rdéznita sie w zaleznosci od grupy wiekowej. W badanej grupie dorostych statystycznie
czesciej w ZOMR niz w ZM, wystgpity tylko bdle gtowy (96,61% v. 61,54%). U dzieci w przebiegu
ZOMR w poréwnaniu do ZM, dominowaty bdle gtowy (85,29% v. 27,27%), rbwnomiernie czesto
gorgczka oraz nudnosci lub/ i wymioty (82,35% v. 50%). Zawroty gtowy lub/i zaburzenia rownowagi w
przebiegu ZM wystgpity czesciej niz w ZOMR tylko wsrdd dzieci (50% v. 26,7%). Uzyskana w pracy
wysoka czestosé¢ wystepowania nudnosci lub/i wymiotéw w przebiegu ZOMR, zgodna jest z wynikiem
pracy Alkholi i wsp. wsréd dzieci [104] i pracy Ihekwaba i wsp. wsrdd dorostych [60].

Nastepna czes$¢ analizy objeta poréwnanie czestosci wystepowania objawdéw i dolegliwosci u
dorostych wzgledem dzieci, oddzielnie w przebiegu ZOMR i w ZM. Zauwazono rdznice w czestosci
wystepowania poszczegdlnych dolegliwosci i objawdéw pomiedzy dorostymi, a dzie¢mi zaréwno w
przebiegu aseptycznych ZOMR oraz ZM.

W przebiegu ZOMR u dzieci w stosunku do oséb dorostych, odnotowano czestsze wystepowanie
nudnosci lub/i wymiotéw oraz podwyzszonej temperatury ciata. Natomiast bdle gtowy w przebiegu
ZOMR zostaty odnotowane czesciej u dorostych niz dzieci. Zauwazono, ze czesto$é wystepowania
dolegliwosci bolowych gtowy oraz nudnosci i wymiotdw w przebiegu ZOMR, znacznie rdznita sie
pomiedzy poszczegdlnymi podgrupami wiekowymi. W grupie pediatrycznej w ZM istotnie
statystycznie czesciej odnotowano wystgpienie zawrotow gtowy lub/i zaburzen réwnowagi, niz w
grupie dorostych. Natomiast dorosli znamiennie czesciej zgtaszali dolegliwosci bolowe gtowy w
przebiegu ZM, o istotnej zmiennosci wystepowania pomiedzy poszczegdlnymi podgrupami
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wiekowymi. Dodatkowo u dorostych, istotnie czesciej niz u dzieci w przebiegu ZM, odnotowano
wystapienie zaburzen zachowania (59% v. 38,46%), czynnosci poznawczych (47% v.25%) oraz
objawdéw oponowych (60% v.28,57%). Pytanie zostaje otwarte, co jest przyczyng tak znacznej réznicy
w czestosci wystepowaniu poszczegdlnych objawéow ZM wzgledem wieku.

WartoSciowym spostrzezeniem jest wykazana w pracy znaczna zmiennosc¢ czestosci
wystepowania dolegliwosci i objawow w przebiegu aseptycznych ZOMR oraz ZM w zaleznosci od
wieku. Wskazuje to na brak mozliwosci stworzenia dla catej populacji jednego wzorca wystepowania
poszczegdlnych, typowych objawow aseptycznych ZOMRIM.

Dokonano ponadto oceny dtugosci trwania dolegliwosci bedgcych przyczyng zgtoszenia sie do
szpitala. Analiza wykazata, ze dtugosc trwania dolegliwosci, byta krétsza u dzieci niz u dorostych
ogolnie w przebiegu ZOMRIM oraz w kazdym z typdw infekcji OUN osobno. Najszybciej pomocy
szpitalnej szukaty dzieciz ZM (2,21dnia), a najpdzniej dorosli z tym typem neuroinfekcji (5,18 dnia).
Moze to Swiadczy¢ z jednej strony o szybszej progresji choroby w grupie pediatrycznej, jak tez o
szybszym poszukiwaniu pomocy medycznej z powodu dolegliwosci wystepujgcych u dzieci. Uzyskana
w pracy $rednia dtugos¢ trwania dolegliwosci w przebiegu ZM przed hospitalizacjg u dzieci (2,2 dnia)
jest nieco dtuzsza niz w pracy Lahat i wsp., gdzie u 43% dzieci z ZM dolegliwosci trwaty ponizej doby
[130]. Uzyskang rozbiezno$¢ mozna ttumaczy¢ faktem, ze wszystkie przypadki dzieci opisane przez
Lahat i wsp. leczone byty z powodu opryszczkowego ZM, ktdére cechuje sie szybkg dynamika
narastania objawow.

Oryginalnym spostrzezeniem jest wykazanie bolu gtowy jako objawu poczatkowego, do ktorego w
okresie pdzniejszym dotacza sie podwyzszona temperatura ciata w przebiegu ZM u dzieci i dorostych
oraz w ZOMR u dorostych.

Przeprowadzono réowniez ocene najczestszych dolegliwosci i objawdw aseptycznego ZOMR:
boléw gtowy, podwyzszonej temperatury ciata, objawéw oponowych oraz napadéw padaczkowych
bedacych typowym objawem ZM. Oceniono w badanym materiale morfologie oraz dtugos¢ trwania
dolegliwosci bolowych gtowy. Zgodnie z Miedzynarodowg Klasyfikacjg Bélow Gtowy, bdle gtowy
przypisywane limfocytarnemu ZOMR cechujg sie ostrym poczatkiem lub/i duzym natezeniem lub/i
zwigzane sg ze sztywnoscig karku, gorgczka, nudnosciami, fotofobig, fonofobig [178]. Natomiast
wedtug tej klasyfikacji, bole gtowy przypisywane ZM majg charakter rozlany lub/i z narastajgca
intensywnoscig do bdlu silnego lub/i zwigzane s3 z nudnosciami, fotofobig lub fonofobig [178].
Analiza wykazata, ze dtugosc trwania boléw gtowy przed hospitalizacjg w obu grupach wiekowych w
przebiegu ZM, byta dtuzsza, w tym istotnie u dorostych, w poréwnaniu do ZOMR. Wynik taki
sugeruje, ze nasilenie béléw gtowy w przebiegu ZOMR mogto byé odczuwane jako silniejsze niz w ZM,
co zgtadzatoby sie z kryteriami béléw gtowy przypisywanym zakazeniom OUN.

Doniesienia Swiatowe wskazujg na obecnos¢ bélow gtowy w przebiegu ZOMRIM nie tylko o
charakterze rozlanym, zgodnie z Miedzynarodowg Klasyfikacjg Bélow Gtowy, ale takze o cechach
pierwotnego bdlu gtowy, takiego jak migrena czy krétkotrwatego napadu jednostronnego,podobnego
do nerwobdlu bdlu gtowy z nastrzyknieciem spojowek i tzawieniem (ang. Short-lasting Unilateral
Neuralgiform headache with Conjunctival injection and Tearing — SUNCT) [178,179]. W ocenianej
populacji, oprécz typowo wystepujgcych w neuroinfekcjach, rozlanych béléw gtowy, odnotowano
obecnosé boléw miejscowych. Miejscowa lokalizacja béléw gtowy, wbrew Miedzynarodowej
Klasyfikacji Bélow Gtowy, odnotowana zostata nieco czesciej u dorostych z ZM. Taka lokalizacja bolow
glowy moze zostac¢ btednie uznana za objaw pierwotnego bélu gtowy, jakim jest migrena. Podkresla
to konieczno$¢ uwzglednienia wsérdd chorych zgtaszajgcych sie do IP z bélami gtowy o cechach
typowych dla bélow pierwotnych, mozliwos¢ obecnosci infekcji OUN.
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Na podstawie wywiadu uzyskanego w IP, nie stworzono wzorca dtugosci trwania gorgczki w
przebiegu ZOMR i ZM wzgledem wieku. Przed przyjeciem do szpitala podwyzszona temperatura u
dzieci wystgpita nieistotnie czeSciej oraz trwata nieco krdcej niz u dorostych. Natomiast odnosnie
trwania podwyzszonej cieptoty ciata w zaleznosci od lokalizacji infekcji w OUN, otrzymano rozbiezne
wyniki — nieistotnie dtuzej gorgczka zostata odnotowana u dzieci w przebiegu ZOMR, natomiast u
dorostych w przebiegu ZM. Uzyskana srednia dtugos$¢ trwania gorgczki w przebiegu ZOMR u dzieci
(2,5 dnia) koreluje z wynikami pracy Michos i wsp. (2,8 dnia) [19].

Napady drgawkowe, jako charakterystyczny objaw ZM, przed przyjeciem do szpitala
wystgpity u 3 chorych, a u dwdch dalszych podczas hospitalizacji. tgczna czestos$¢ wystgpienia
incydentéw napadowych w przebiegu ZM, zaréwno przed jak i w trakcie hospitalizacji, w badanej
populacji wyniosta 16,13%. U zadnego chorego nie wystgpit stan padaczkowy. U chorych, u ktérych
wystgpity napady padaczkowe, nie obserwowano réwnoczesnie gorgczki. W badanej populacji nie
mozna zatem uznac napaddéw drgawkowych jako efektu podwyzszonej temperatury ciafa. Istnieje
powszechna opinia, Zze mozliwg przyczyng wystgpienia drgawek gorgczkowych oraz stanu
padaczkowego w przebiegu ZM, jest zakazenie wirusem HSV-1 lub czesciej zakazenia bakteryjne
spowodowane przez Haemophilus influenzae typ B, Neisseria meningitidis, Streptococcus
pneumoniae lub Staphylococcus aureus [180]. Jednak w piSmiennictwie brak doktadnych badan,
wskazujgcych na czestosé wystepowania incydentow drgawkowych, jako pierwszego objawu ZM o
etiologii wirusowej. Jedyne dostepne wyniki badan, dotyczg oceny ryzyka wystepowania
bakteryjnego ZM u dzieci, u ktérych wystgpit stan padaczkowy i gorgczka (15-18%) lub drgawki o
charakterze prostych, gorgczkowych (0,4-1,2%), albo ztozonych, gorgczkowych (4,81%) [180,181].
Kneen R. podaje, ze wzgledu na nieznane ryzyko wystepowania napadéw drgawkowych
gorgczkowych w przebiegu wirusowego ZM, leczenie acyklowirem wszystkich gorgczkujgcych chorych
z napadami drgawkowymi za kontrowersyjne [182].

Woystgpienie u dzieci drgawek o charakterze ztozonych gorgczkowych (ogniskowych, trwajacych
dtuzej niz 10 minut, powtarzajgcych sie, u osoby z deficytami neurologicznymi ) badz stanu
padaczkowego na poczgtku ZM, uznane jest za czynnik niekorzystny rokowniczo w przebiegu ZM
[123,182]. W badanej populacji, sposréd 2 zmartych dorostych chorych, napady padaczkowe
uogolnione wystgpity u jednej z nich podczas hospitalizacji.

Objawy oponowe, w tym sztywnosc¢ karku, powszechnie uznawane sg za najbardziej typowy
objaw zakazert OUN. W ocenianej populacji jednak objawy te wystgpity u 48,86% oséb zZOMR i u
44,83% o0sdb z ZM. Po uwzglednieniu grupy wiekowej, najrzadziej objawy oponowe zostaty
odnotowane u dzieci w przebiegu ZM (28,57%). Otrzymane wyniki korelujg z podawang w
publikacjach czestos$cig wystepowania objawdw oponowych, u 50% dorostych w przebiegu
wirusowych ZOMR [15,85]. Podawana w pismiennictwie czesto$¢ wystepowania sztywnosci karku u
dorostych z ZOMR (30%-35%), jest nizsza niz uzyskana w pracy (50%) [176,183]. W analizowanej
grupie dzieci zZOMR odnotowano rzadsze wystepowanie sztywnosci karku (47,06%) niz w pracy
Michos i wsp. [19]. Jeszcze rzadziej, bo tylko u 5,68% osdb z ZOMR i 10,34% w przebiegu ZM, w catej
populacji zostaty odnotowane osobno objaw Kerniga i Brudzinskiego. Uzyskane dane w niniejszej
pracy, odnosnie czestosci wystepowania objawéw: Kerniga i Brudzinskiego korelujg z wynikami pracy
Thomasa i wsp., gdzie oba te objawy wystgpity u ok. 5% oséb [176]. Nowak i wsp. wykazali, ze
czestos$¢ wystepowania sztywnosci karku w przebiegu aseptycznego ZOMR, réznita sie w zaleznosci
od czynnika sprawczego: najczesciej, bo u 50% pacjentéw wystgpita w przebiegu ZOMR wywotanego
VZV i HSV-2 , a nie zostata odnotowana u pacjentéw z ZOMR spowodowanym HSV-1 [85].
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Dokonana faczna analiza czestos$ci wspotwystepowania dolegliwosci i objawéw wykazata, ze u
co drugiej osoby z aseptyczng infekcjg OUN, w catej populacji oraz osobno u dzieci lub dorostych,
obecne byty bdle gtowy i podwyzszona temperatura ciata, a nieco rzadziej bélom gtowy towarzyszyty
objawy oponowe. Natomiast tylko u co trzeciej osoby odnotowano wystepowanie objawéw
oponowych i podwyzszonej temperatury ciata lub objawéw oponowych, podwyzszonej temperatury
ciata oraz boléw gtowy.

Oceniajgc wspotwystepowanie analizowanych objawéw i dolegliwosci w zaleznosci od lokalizacji
infekcji w OUN wykazano, ze istotnie czeSciej w przebiegu ZOMR niz w ZM zaréwno w populacji, oraz
osobno w grupie dzieci i dorostych, obecne byly: béle gtowy i podwyzszona cieptota ciata, bdle gtowy
u osoby z objawami oponowymi oraz objawy oponowe u 0sdb gorgczkujgcych. Spostrzezono brak
réznic pomiedzy czestoscig wspdtwystepowania powyzszych objawdw w ZOMR pomiedzy dzieémi, a
osobami dorostymi. Zauwazono, ze w przebiegu aseptycznego ZOMR najczesciej wspotwystepowaty
w populacji (63,4%) oraz osobno u dzieci (67,6%) i dorostych (61%) bdle gtowy i podwyzszona
temperatura ciata. Czestsze wystepowanie podwyzszonej temperatury ciata lub/i objawow
oponowych u oséb z bdlami gtowy w przebiegu ZOMR, odpowiada charakterystyce boléw gtowy
zawartej w Miedzynarodowej Klasyfikacji Boléw Gtowy [178]. WartosSciowym jest spostrzezenie, ze w
przebiegu aseptycznego ZM, chociaz najczesciej odnotowano wspdtwystepowanie bdlow gtowy i
objawéw oponowych, to objawy te wystgpity tylko u 30% osdb dorostych i jeszcze rzadziej u dzieci
(14,3%). Istotnym spostrzezeniem jest, ze uznawane za charakterystyczne dla ZM
wspotwystepowanie: objawdw oponowych, podwyzszonej temperatury ciata, béléw glowy wraz z
zaburzeniami zachowania, wykazano tylko u 11,8% dorostych i 7,1% dzieci.

W pracy dokonano takze analizy pordwnawczej czestosci wystepowania i dtugosci trwania
dolegliwosci i objawdw neuroinfekcji wzgledem ptci. Czestos¢ wystepowania poszczegolnych
dolegliwosci byta porownywalna u osdb pfci zeriskiej i meskiej. Interesujgce jest istotnie czestsze
wystepowanie zaburzen swiadomosci u ptci zenskiej niz meskiej. Pomimo krétszego okresu trwania
podwyzszonej temperatury ciata oraz boléw gtowy w neuroinfekcjach u oséb ptci meskiej w
poréwnaniu do zenskiej, nie odnotowano réznic istotnych statystycznie. Obserwacje pozwalajg tylko
przypuszczaé, ze chorzy ptci meskiej, mimo nieco tagodniejszego przebiegu, szybciej szukajg pomocy
lekarskiej z powodu aseptycznego ZOMRiIM. W zadnej z dostepnych publikacji, nie spotkano sie z
oceng czestosci i dtugosci wystepowania objawéw wzgledem ptci.

W badanej populacji przeprowadzono analize dwdch parametréw zyciowych — wartosci
temperatury ciata i ci$nienia tetniczego — mierzonych przy przyjeciu do szpitala oraz w trakcie
hospitalizacji.

W pracy tej wykazano, ze podwyzszona cieptota ciata przy przyjeciu do szpitala odnotowana zostato
tylko u 61,98% populacji, w tym nieco czesciej u dzieci (66,67%) niz u dorostych (58,9%). Zauwazono,
ze przy przyjeciu do szpitala wiekszo$¢ chorych miata stan podgoraczkowy, a gorgczke znaczna
odnotowano tylko po jednej osobie zZM i zZOMR. Przewaga chorych bez wysokiej goraczki w
przebiegu ZOMR, koreluje z wynikiem badan Ihekwaba i wsp., ktérzy wykazali wystepowanie stanu
podgoragczkowego u wiekszosci dorostych zZOMR (60). Czestos¢ wystepowania nieprawidtowe;j
temperatury ciata w populacji, jest jednak nizsza niz w pracy Nowak i wsp. - 100% o0sdéb z
enterowirusowym lub opryszczkowym ZOMR [85] oraz w pracy Iff i wsp. —56% z ostrym ZM [81]. Ze
wzgledu na brak przeprowadzania badan serologicznych w analizowanej populacji, nie dokonano
korelacji poszczegdlnych objawdw neuroinfekcji, z czynnikiem etiologicznym. Kwestia czestosci
wystepowania poszczegdlnych objawdw aseptycznych ZOMRIM wzgledem czynnika etiologicznego,
pozostaje otwarta. Srednia temperatura ciata w grupie dzieci byta nieco wyzsza (37,41°C) w stosunku
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do grupy dorostych (36,93°C). Dokonana ocena wysokosci temperatury ciata pomiedzy dzie¢mi, a
dorostymi wykazata istotne rdznice tylko w przebiegu ZM. U oséb dorostych z ZM odnotowano
istotnie wyzszg Srednig temperature ciata (37,69°C) w stosunku do dzieci z tym typem neuroinfekcji
(36,86°C). Poddano takze ocenie wartosci temperatury ciata przy przyjeciu, w zaleznosci od lokalizacji
infekcji w OUN, osobno u dzieci i dorostych. Zauwazono, ze Srednia wartos¢ temperatury ciata w
przebiegu ZOMR (37,62°C) byta istotnie wyzsza niz w ZM (36,86°C) tylko w przypadku dzieci. Godnym
uwagi jest spostrzezenie, ze ze wzgledu na matg réznice temperatur, wysokos¢ cieptoty ciata nie
moze by¢ objawem pomocnym w réznicowaniu lokalizacji procesu zapalnego w OUN. Podwyzszona
temperatura ciata uznawana jest powszechnie za typowy objaw chordéb infekcyjnych.
Przeprowadzone obserwacje wysokosci temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala, pozwalajg na
dokonanie zmiany wizerunku pacjenta z aseptycznym ZOMRIiM, jako osoby bez wysokiej gorgczki.
Najczesciej obserwowano stan podgoraczkowy w populacji, oraz u dzieci w ZOMRiM. Oceniajgc
przebieg aseptycznych infekcji OUN podczas hospitalizacji, uwzgledniono dynamike zmian
temperatury ciata chorych. W niniejszej pracy wykazano, ze chociaz temperatura ciata dzieci przy
przyjeciu do szpitala z powodu ZOMRiM byta nieco wyzsza niz u oséb dorostych (37,41°C v. 36,93°C),
to istotnie szybciej ulegata normalizacji podczas hospitalizacji w tej grupie. Uwzglednienie podgrup
wiekowych dodatkowo wykazato, ze u 0séb miedzy 18. a 50.r.z. najdtuzej utrzymywata sie
podwyzszona temperatura ciata. Interesujgce jest, ze Srednia temperatura ciata w populacji, byta
nieco wyzsza u 0sob z objawami oponowymi (37,6°C), w poréwnaniu do oséb bez tych objawdw
(36,69°C). Kwestia zostaje otwarta, ze wzgledu na brak istotnej statystycznie zaleznosci pomiedzy
obecnoscig objawdw oponowych, a wysokoscig temperatury ciata.

W obu grupach srednie wartosci ci$nienia tetniczego przy przyjeciu do szpitala, miescity sie w
granicach norm wiekowych. Uwage zwraca brak istotnych réznic pomiedzy sSrednimi wartosciami
ci$nienia tetniczego u 0séb z ZM w stosunku do chorych zZOMR. Dodatkowa ocena wartosci
ci$nienia tetniczego podczas hospitalizacji, nie wykazata istotnych réznic w poréwnaniu do srednich
wartosci odnotowanych przy przyjeciu. Obserwacja pozwala wskazywaé na dobry stan ogéliny
chorych z aseptycznym ZM. W dostepnym piSmiennictwie nie odnaleziono informacji odnosnie
analizowanych parametréow zyciowych.

W badanym materiale oceniane potencjalne ogniska zapalne, mogace by¢ zrédtem
neuroinfekcji, obecne byty nieco czesciej u oséb z ZM (61,29%), niz z ZOMR (50,5%). Wykazano, ze w
obu grupach wiekowych, czesciej u dzieci, dominowato ostre zapalenie gardta (20% populacji), a
zdecydowanie rzadziej zapalenie ptuc (2,4%). Uzyskane dane swiadczace o czestym wystepowaniu
objawoéw infekcji gornych drég oddechowych w przebiegu wirusowych ZOMRIM, korelujg z
wynikiem uzyskanym przez lbrahim i wsp.(38%) [184]. Obserwacje wykazaty, ze infekcje gérnych
drég oddechowych sg zaréwno najczesciej wystepujgcym zakazeniem poprzedzajgcym oraz
wspotwystepujgcym w trakcie aseptycznych ZOMRIM. Oceniono w badanej populacji, ze zmiany
préchnicze w uzebieniu obecne byty tylko wsréd dorostych (9,2% grupy wiekowej). Jednak zgodnie z
pracg Grygorczuka S. i wsp. prochnica uzebienia , wydaje sie mie¢ tylko zwigzek przyczynowy z
ZOMRIM o etiologii bakteryjnej [185].

Oceniono czestos¢ wystepowania powiktan podczas hospitalizacji na 16,9% wsrdod badanej
populacji, w tym nieco czesciej u dzieci (18,75%) niz u dorostych (15,78%). Dominowaty powiktania
bedgace efektem zajecia OUN (napady drgawkowe, postepujgce deficyty neurologiczne) oraz
wynikajgce z nadal toczgcego sie procesu zapalnego ogdlnoustrojowo (zapalenia ukfadu
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oddechowego i moczowego oraz trzustki). Uwage zwraca fakt, ze czesci powiktan podczas pobytu
chorych w szpitalu z powodu aseptycznych ZOMRiIM mozna bytoby unikngé, szczegdlnie tych
zwigzanych z zastosowang antybiotykoterapia. Zatozeniem bowiem leczenia neuroinfekgcji jest jak
najszybsze podanie antybiotyku, ktory powinien by¢ nastepnie wycofany w momencie postawienia
rozpoznania aseptycznego ZOMRIM [84]. Stosowanie antybiotykoterapii w aseptycznych infekcjach
OUN, podawane tez w publikacjach, wskazuje na trudnosci w postawieniu pewnej diagnozy na
podstawie objawéw i wynikéw badan dodatkowych, w tym PMR, w przypadku braku ustalenia
czynnika etiologicznego za pomocg PCR [162]. Potrzeba ustalenia etiologii aseptycznych ZOMRIM
podyktowana jest nie tylko koniecznoscig zaprzestania antybiotykoterapii, a tym samym unikniecia
skutkdw ubocznych stosowanych lekdéw i wystgpienia lekoopornosci flory bakteryjnej, ale takze
znacznym skréceniem czasu hospitalizacji i zmniejszeniem jej kosztow [19,175,186].Wykazano
ponadto, ze podczas pobytu na oddziale powiktania wystgpity nieistotnie czesciej w przebiegu ZM
(29,03%), niz w ZOMR (11,82%), co wskazywac moze na ciezszy przebieg aseptycznych ZM. Jedynie
wystepowanie napadéw padaczkowych wystgpito istotnie czesciej u osdb z ZM. Natomiast zapalnie
trzustki zostato odnotowano tylko wsrdd pacjentéw z ZOMR, w przebiegu nagminnego zapalenia
przyusznic.

Przy przyjeciu do szpitala dokonano oceny czestosci wystgpienia zaburzen wybranych
parametréw laboratoryjnych krwi, bedacych wyktadnikami procesu zapalnego oraz wskazujgcych na
uszkodzenie narzadéw wewnetrznych lub zaburzen koagulologicznych w zaleznosci od grup i podgrup
wiekowych oraz lokalizacji infekcji w OUN.

Poddano ocenie czesto$¢ oraz nasilenie wystgpienia nieprawidtowych wynikdw parametrow
krwi obwodowej, uznawanych za markery stanu zapalnego: catkowitg liczbe leukocytéw, stezenie
CRP i OB. Uznaje sie, ze istotne podwyzszenie wskaznikdw stanu zapalnego surowicy, nie jest typowa
cechg aseptycznych ZOMRIM [8,15]. W analizowanej populacji, u co trzeciego pacjenta, odnotowano
wystgpienie nieprawidtowych wynikéw markeréw zapalnych w surowicy: przyspieszone OB u 38%,
podwyzszone stezenie CRP u 34%, a nieprawidtowg ilo$¢ leukocytéw u 25% oséb badanych —w tym u
2,4% obecna byta leukopenia, u 22,6% leukocytoza. Wykazana przewaga dzieci z wirusowym ZOMR
bez leukocytozy i podwyzszonego stezenia CRP w surowicy, zgodna jest z wynikami Alkholi i
wsp.[104]. Nie rozwigzuje problemu ocena ciezkosci ZM w poréwnaniu do ZOMR, w oparciu o
wykazanie wiekszej czestosci wystepowania podwyzszonych wynikdw WBC, CRP i OB w populacji w
przebiegu ZM, ze wzgledu na brak istotnych statystycznie réznic. Nie odnotowano istnienia zaleznosci
w zakresie nasilenia leukocytozy we krwi, w stosunku do rodzaju infekcji OUN, badz wieku. Srednie
wartosci leukocytozy byty podwyzszone mniej niz dwukrotnie w obu typach neuroinfekcji, zaréwno u
dzieci jaki dorostych. W przebiegu ZOMR srednia leukocytoza byta nieco wyzsza (1,58-krotnie) i
czestsza (26,47%) u dzieci, niz oséb dorostych (1,32-krotnie; 16,95%). Natomiast w przebiegu ZM
odnotowano nieco wyzszg i cze$ciej wystepujgca leukocytoze u dorostych (1,36-krotnie; 41,18%) v.
dzieci (1,2-krotnie; 14,29%). Uzyskane wyniki czestosci wystepowania leukocytozy u dzieci s nizsze
zaréwno, w przebiegu ZM w porédwnaniu do wynikéw uzyskanych przez Wang (52%) [123], oraz w
przebiegu ZOMR podanych przez Michos (69%) [19].

Wykazano ponadto, 7e czestos¢ wystepowania podwyzszonego stezenia CRP odnotowana
zostata istotnie czesciej w przebiegu ZM u dorostych (78%), szczegdlnie po 50.r.z., w poréwnaniu do
ZM u dzieci (22%). Chociaz w obu rodzajach neuroinfekcji stezenie CRP u dorostych byto wyzsze niz u
dzieci, to ze wzgledu na nieistotnosc¢ statystyczng otrzymanych wynikéw, nie mozna przedstawic
0godlnych wnioskdw. Natomiast czestosé wystepowania podwyzszonego stezenia CRP w przebiegu
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ZOMR odnotowano nieco czesciej u dzieci (35,71%) niz osdb dorostych (32,56%). Réznica w
stezeniach CRP w surowicy byta wyzsza miedzy dorostymi a dzie¢mi w przebiegu ZM (13,07-krotnie v.
3,4-krotnie), niz w przebiegu ZOMR (9,07-krotnie v. 7,78-krotnie). W pracy Michos i wsp. wykazano
czestsze wystepowanie podwyzszonego stezenia CRP w surowicy dzieci z aseptycznym ZOMR (53%)
niz w analizowanej populacji [19].Takze w oceniane] grupie dzieci zZM podwyzszone CRP zostato
odnotowane rzadziej, bo tylko w 22%, w poréwnaniu do pracy Wang - 42% [123]. Niemniej jednak
otrzymane wyniki podwyzszonych wartosci CRP zgadzajg sie z danymi podawanymi przez innych
autorow: srednio 8-krotne podwyzszenie stezenia CRP w surowicy krwi u 25% dorostych z wirusowym
ZOMR wykazali w swojej pracy Viallon i wsp. [87].

Godnymi uwagi sg wyniki przeprowadzonej dodatkowo analizy, mogace byé pomocne dla
lekarza stykajgcego sie z osobami, u ktdrych podejrzewa sie aseptyczne ZOMRiM. Wyzwaniem
diagnostycznym sg chorzy z podejrzeniem neuroinfekcji, u ktérych dodatkowo wystepujg objawy
zakazenia innego ukfadu. Wéwczas problematyczng kwestig jest interpretacja wynikow markeréw
stanu zapalnego toczgcego sie w organizmie. Wykazano, ze u 0séb z aseptycznym ZOMRIM i
objawami infekcji dodatkowej, leukocytoza i podwyzszone stezenia CRP wystepuje nieistotnie
czesciej, ale nieprawidtowosci te sg nizsze niz u chorych z objawami tylko neuroinfekcji. Nasuwa sie
whiosek, ze w aseptycznych ZOMRiM wyniki markeréw stanu zapalnego wynikajg z neuroinfekcji, a
nie z zakazen wspdtistniejgcych.

Celem ustalenia doktadniejszego profilu laboratoryjnego chorego na aseptyczne ZOMRIM,
dokonano zestawienia wystepowania poszczegdlnych wynikow markeréw stanu zapalnego, nie
znajdujgc podobnych analiz w dostepnym pismiennictwie. Wykazano, ze w populacji istotnie czesciej
podwyzszone stezenie CRP w surowicy, korelowato zaréwno z wystepowaniem leukocytozy jak i
przyspieszonym OB. Natomiast w odniesieniu do poszczegdlnych neuroinfekcji, odnotowano w
przebiegu ZOMR u dzieci czestsze wspotwystepowanie leukocytozy z podwyzszonym stezeniem CRP.
Obserwacje te pozwalajg podkresli¢ obecnos¢ réznic w zakresie czestosci jak i wartosci wystepowania
nieprawidtowych wynikéw laboratoryjnych, bedgcych wskaznikami toczgcego sie stanu zapalnego w
organizmie, pomiedzy dzie¢mi a dorostymi w przebiegu aseptycznego ZOMR i ZM.

W badanej populacji dokonano korelacji wystepowania podwyzszonych markerdw stanu
zapalnego z surowicy, z typowymi objawami zakazenia OUN. W dostepnych publikacjach nie
znaleziono podobnych analiz. Interesujgcym spostrzezeniem jest brak wspotwystepowania typowych
objawéw neuroinfekcji, jakimi sg objawy oponowe i béle gtowy z nasileniem procesu zapalnego pod
postacig wystepowania podwyzszonych stezen CRP lub leukocytozy w surowicy, bez wzgledu na wiek
i lokalizacje infekcji w OUN. Nie rozwigzuje problemu do korica wykazana istotna korelacja obecnosci
boléw gtowy u dorostych z leukopenia, ze wzgledu na mata ilos¢ oséb badanych.

Dokonano oceny wystepowania zaburzen liczby ptytek krwi w surowicy, ktére mogtyby
wskazywac na potencjalne ryzyko pojawienia sie zaburzen koagulologicznych, wiktajgcych stan
chorych z aseptycznym ZOMRIiM. Nie wykazano, aby nieprawidtowa liczba ptytek krwi, ktéra
odnotowano u 10,5% populacji badanej, réznita sie u oséb wzgledem wieku, jak i lokalizacji procesu
zapalnego w uktadzie nerwowym. Na tej podstawie mozna sgdzié, ze ewentualne powikfania
koagulologiczne, mierzone za pomocg PLT, wystepujg bardzo rzadko w przebiegu aseptycznych
ZOMRIM.

Poddano réwniez ocenie czestos¢ wystepowania podwyzszonych wynikéw parametrow
laboratoryjnych: ALT, AST, amylazy, kreatyniny, glukozy, ktére mogtyby wskazywac na uszkodzenie
narzgdoéw u oséb z aseptycznym ZOMR badz ZM. Podwyzszona aktywno$é amylazy jako wyraz
uszkodzenia trzustki zostato odnotowane u pacjentéw z ZOMR w przebiegu nagminnego zapalenia
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przyusznic [60]. Oryginalnym spostrzezeniem jest wykazana istotnie czesciej podwyzszona
aktywnos$¢ AST u 0séb z ZM (26,09%), w poréwnaniu do pacjentéw z ZOMR (4%), co moze swiadczy¢
0 obecnosci subklininczego uszkodzenia watroby u 0séb z ZM. Réwnoczesnie nie wykazano istotnych
réznic w zakresie czestosci wystepowania nieprawidtowego wyniku AST pomiedzy dorostymi, a
dzie¢mi.

Kluczowym badaniem w diagnostyce zakazenia OUN jest badanie PMR, ktére zostato
wykonane w catej populacji. U wszystkich chorych ocenie podlegaty wysokosé cytozy i stezenie biatka
catkowitego oraz zmiennos¢ tych parametrow w kontrolnych badaniach PMR. U poszczegdlnych
chorych analizowano takze stezenie albumin, wskaznik Linka i obecnos¢ prazkéw oligoklonalnych
oraz zmiennos$¢ tych parametrow w czasie. Przyjmuje sie, ze ilos¢ komdrek w PMR w przebiegu ZOMR
musi by¢ zawsze podwyzszona, natomiast w aseptycznym ZM moze by¢ prawidtowa cytoza [81,82].
W badanej populacji wykazano nieistotnie wyzszg sSrednig pleocytoze w pierwszym badaniu PMR u
chorych zZOMR (233,6/ul) w poréwnaniu do oséb z ZM (139,8/ul). Prawidtowg cytoze w PMR
odnotowano u 4 dzieci z ZM, co odpowiada 28,57% grupie dzieciecej. Otrzymany wynik czestosci
wystepowania prawidtowej cytozy w PMR w przebiegu ZM, odpowiada dos¢ szerokim wynikom
innych badaczy — od 3 do 36% [12,79-82]. Szczegdlnym wyzwaniem diagnostycznym sg chorzy w
starszym wieku, u ktorych podejrzewa sie ZM, przy prawidtowej cytozie w PMR, ze wzgledu na
mozliwos$é wystepowania encefalopatii [83]. Zaréwno w przebiegu aseptycznego ZOMR i ZM
odnotowano wyzsze wartosci cytozy PMR u dorostych w poréwnaniu do dzieci. Istotnie wyzszg
$rednig pleocytoze w PMR odnotowano u dorostych z ZM (163,76/ul), w poréwnaniu do grupy dzieci
(110,7/ul). Znaczna rozpietos¢ w wysokosciach pleocytozy PMR w podgrupach wiekowych, a w
szczegolnosci w przebiegu ZM, wskazuje na duzg zmiennos$¢ tego parametru wzgledem wieku i
rodzaju neuroinfekgc;ji.

Kolejnym parametrem PMR ocenianym w zakazeniach OUN byto stezenie biatka, ktérego
podwyzszone wartosci odnotowano u 47,58% populacji. Wykazano, ze w populacji nieco czesciej
podwyzszone stezenie biatka w PMR wystgpito w przebiegu ZOMR v. ZM (50,54% v. 38,71%).
Natomiast nieznacznie wyzsze srednie stezenie biatka w PMR odnotowano w ZM w stosunku do
ZOMR (76,29 mg/dl v. 76,08 mg/dl). Srednie stezenie biatka w przebiegu aseptycznych ZOMR wg.
pismiennictwa waha sie od 75 do 89 mg/dl [183], natomiast w ZM wynosi srednio do 110 mg/dl
[187]. Uzyskane $rednie stezenie biatka w PMR u dzieci w przebiegu ZOMR (56,8 mg/dl) oraz ZM
(49,2 mg/dl), korelujg z wynikami podawanymi przez innych autoréw: wg. Alkholi i wsp.w przebiegu
ZOMR - 50 mg/dl [104], natomiast Jakka i wsp. odnotowat $rednie stezenie biatka w ZM na poziome
50 mg/dl [188]. Uwage zwraca zdecydowanie wyzsza czestos¢ wystepowania podwyzszonego
stezenia biatka oraz jego $rednie stezenia u coraz starszych pacjentow, zaréwno w ZOMR i ZM.

Analogiczne zaleznosci wykazano analizujgc stezenie albumin w PMR, bedace doktadniejszym
wyznacznikiem procesu zapalnego, wptywajgcego na przepuszczalnosé bariery krew-mézg, niz samo
stezenie biatka ogdlnego. Stezenie albumin w PMR byto podwyzszone u 60,38% badanych oséb,
nieco czesciej w przebiegu ZOMR (67,5%) niz w ZM (38,46%). Analizujgc wiek chorych wykazano, ze
nieco wyzsze stezenia albumin wystgpity u oséb powyzej 50r.z. (615,15 mg/l) w poréwnaniu do 0s6b
mtodszych miedzy 18. a 50.r.2.(490 mg/l). Nie spotkano sie w pi$miennictwie z analogiczng analiza.

Wykazana w pracy zostata nieco szybsza tendencja spadkowa pleocytozy oraz stezenia biatka,
w tym albumin, w PMR w przebiegu ZOMR w poréwnaniu do ZM. Godny uwagi jest fakt wzrostu
stezenia albumin w PMR oraz wskaznika Linka w przebiegu ZM. Zauwazony w pracy wzrost wskaznika
IgG w przebiegu limfocytarnych neuroinfekcji, odpowiada podobnej obserwacji poczynionej przez
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Lacknera i wsp. [142]. Obserwacje te pozwalajg wskazywac na szybsze ustepowanie zmian zapalnych
zlokalizowanych tylko w obrebie opon mdzgowo-rdzeniowych.

Analiza obecnosci wewngtrzoponowej syntezy immunoglobulin dokonana za pomoca
wysokosci wskaznika Linka i obecnosci prazkéw oligoklonalnych, wykazata czestsze wystepowanie
odchylen w przebiegu aseptycznych ZOMR w stosunku do ZM. Obecnos¢ prazkow oligoklonalnych w
pierwszym badaniu PMR wykazano nieistotnie czesciej w przebiegu ZOMR (13,64%) niz w ZM
(9,09%). Natomiast podwyzszony wskaznik Linka odnotowano tylko u 0séb z ZOMR. Dodatkowo
wykazano, ze w pojedynczych przypadkach oséb z prawidtowym wskaznikiem Linka, obecne byty
prazki oligoklonalne. Uzyskana czestos$¢ wystepowania prazkow oligoklonalnych w aseptycznych
ZOMRIM (12,12%) miesci sie w granicach podawanych przez innych autoréow: 9% u Nowak i wsp.[85]
a 17,3% u Sinclair i wsp. [93]. Interesujace jest, ze w badanej populacji wykazano narastanie
wskaznika Linka i pojawienie sie prazkéw oligoklonalnych w kontrolnych badaniach PMR, przy
rownoczesnie wystepujgcej tendencji spadkowej pleocytozy i stezenia biatka. Wynik taki wskazywac
moze na obecnos¢, przy prawidtowych podstawowych parametrach PMR, nadal toczace;j sie
odpowiedzi uktadu immunologicznego w obrebie uktadu nerwowego, po ostrym epizodzie
neuroinfekcji. W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono pracy oceniajgcych powyzsze parametry
w przebiegu aseptycznych ZOMRIM.

Dokonano préby powigzania wystepowania typowych objawéw ZOMRiM: objawdéw
oponowych, podwyziszonej temperatury ciata oraz bélow gtowy, z wynikami poszczegdlnych
parametréw PMR. Uwage zwraca wykazana istotna korelacja obecnosci objawéw oponowych,
uznawanych za wyktadnik podraznienia opon mézgowo-rdzeniowych jako jedynego objawu infekcji
OUN, u chorych z wyzszg pleocytozg w PMR, bez wzgledu na wiek i lokalizacje procesu zapalnego w
uktadzie nerwowym. Uzyskana korelacja zgodna jest z wynikiem Thomas i wsp., ktérzy wykazali
wzrost czestosci wystepowania objawéw oponowych u 0séb z ZOMR, wraz ze wzrostem cytozy,
szczegOlnie powyzej 1000 leukocytéw/ml PMR [176].

W przebiegu ZOMR oraz ZM, oraz u dzieci i dorostych, nie udokumentowano zaleznosci
pomiedzy obecnoscig objawdw oponowych, a stezeniem biatka w PMR. Wykazano za to tendencje do
braku objawéw oponowych, u 0séb z prawidtowym stezeniem albumin w PMR w populacji.

Obecnosc podwyzszonej temperatury ciata, uznawanej za gtéwny objaw infekcji, nie
korelowata z wysokoscig pleocytozy w PMR, u dzieci i dorostych. Interesujgcy obserwacjg jest
uzyskanie wyniku wskazujgcego na wyzszg srednig pleocytoze w PMR u 0s6b z prawidtowg
temperaturg ciata (249,24 /ul), w poréwnaniu do oséb z podwyzszong cieptotg ciata (196,7/ul).
Dodatkowo wykazano brak korelacji podwyzszonej temperatury ciata przy przyjeciu do szpitala, z
podwyzszonym stezeniem biatka, alboumin w populacji. Kwestig pozostaje otwartg wykazana
obecnosé prazkow oligoklonalnych i podwyzszonego wskaznik Linka u pacjentéw z prawidtowa
temperaturg ciata. W dostepnym pi$miennictwie nie odnaleziono korelacji poszczegdlnych objawoéw
aseptycznych ZOMRIiM z analizowanymi parametrami PMR.

Nie rozwigzuje problemu do korica wykazana korelacja obecnosci béléw gtowy z istotnie
wyzszymi wartosciami pleocytozy oraz stezeniami biatka w PMR, ale tylko w odniesieniu do catej
badanej populacji, w przebiegu aseptycznego ZOMRIiM. U dzieci i u dorostych zgtaszajgcych bodle
gtowy, odnotowano wprawdzie wyzszg pleocytoze i stezenia biatka w PMR, niz u oséb bez tych
dolegliwosci, ale réznice te nie osiggnety istotnosci statystycznej. Rozbiezne wyniki otrzymano przy
ocenie pleocytozy PMR u chorych z bélami gtowy w zaleznosci od typu neuroinfekcji. W ZOMR nieco
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wyzsza pleocytoza PMR odnotowana zostata u oséb bez béldw gtowy, w przeciwienstwie do osdéb z
ZM, u ktérych zdecydowanie wyzsza cytoza w PMR korelowata z obecnoscig boléw gtowy.
Dodatkowo, w badanej populacji, dokonano préby powigzania wskaznikdw zapalnych
surowicy krwi (WBC, CRP, OB) z poszczegdlnymi parametrami PMR (pleocytoza, stezenie albumin,
podwyzszony wskaznik Linka, obecnos¢ prazkéw oligoklonalnych). W dostepnym pismiennictwie nie
odnaleziono przeprowadzania analogicznych korelacji. Nie wykazano, aby podwyzszony poziom
ktoregokolwiek markera stanu zapalnego z krwi, istotnie korelowat z poszczegdlnymi,
nieprawidtowymi wartosciami parametréw PMR. Uwidocznita sie tendencja, w przebiegu ZM, u dzieci
i dorostych, do wystepowania nieco wyzszej pleocytozy w PMR u 0séb z podwyzszonym stezeniem
CRP, ale zauwazono takze paradoksalnie wyzszg cytoze w PMR przy prawidtowej WBC w surowicy
krwi. Natomiast z przebiegu ZOMR obecna byta wyzsza pleocytoza w PMR u dzieci, u ktorych
podwyzszone byty markery stanu zapalnego surowicy, takie jak CRP i leukocytoza. Wartosciowym
spostrzezeniem jest wykazanie korelacji wystepowania leukopenii u 0séb z najwyzsza srednig cytoza
w PMR w przebiegu aseptycznego ZOMRIM (342/ul), a w szczegdlnosci u dorostych w przebiegu
ZOMR (901/ul). Jednak ze wzgledu na mate grupy oséb badanych, wynikéw tych nie mozna
uogodlnia¢. Wykazano brak korelacji pomiedzy wystepowaniem nieprawidtowych markeréw stanu
zapalnego, a stezeniem albumin w PMR. U 0séb z podwyzszonym stezeniem albumin w PMR oraz u
chorych z obecnymi prazkami oligoklonalnymi, czesciej odnotowano wystepowanie prawidtowych
wynikéw CRP i WBC w surowicy. Zauwazono jedyng istotg tendencje do wspétwystepowania
prawidtowego stezenia CRP we krwi, u 0séb z prawidtowym stezeniem albumin w PMR w ZM.

Badania neuroobrazowe mdzgowia zostaty wykonane u 71% populacji. Zdecydowanie
czesciej wykonano badanie TK mézgowia (70,16% populacji) w poréwnaniu do MR (12,09% populacji
badanej). Wieksza ilos¢ wykonanych badan TK gtowy przy przyjeciu, wsrdd starszych podgrup
wiekowych, wynikata z systemu pracy w poszczegdlnych szpitalach, a nie z tylko ciezkosci stanu
chorych. Zauwazalna tendencja do coraz czestszego wykonywania badan obrazowych na przestrzeni
lat 2005-2010 wynikata z wiekszej dostepnosci do aparatury. Gtdwng przyczyng wykonania badania
TK gtowy przy przyjeciu do szpitala, bez wzgledu na podejrzewany typ neuroinfekcji, byto wykluczenie
obecnosci wzmozonego ci$nienia sSrodczaszkowego, bedgcego przeciwwskazaniem do wykonania NL.
Natomiast w przypadku oséb podejrzanych o ZM, badanie TK gtowy stuzy¢ miato takze wykluczeniu
obecnosci przyczyn strukturalnych w mézgowiu, mogacych odpowiadad za stan chorego. Powodem
wykonywania badan neuroobrazowych podczas hospitalizacji, byto pogorszenie albo brak
spodziewanej poprawy stanu ogdlnego chorego. W badanej populacji, w badaniach TK i MR, po
podaniu srodka kontrastowego, nieprawidtowosci pod postacig wzmocnienia opon mézgowo-
rdzeniowych lub obecnosci ogniskowej zmiany zapalnej, wystgpity tylko wsréd pacjentéw z ZM. W
niniejszej pracy, badania neuroobrazowe nie ujawnity obecnosci jakichkolwiek powiktan infekcji OUN.

Nieprawidtowe wyniki badan TK gtowy otrzymano u 16,09% pacjentdw, co stanowi wynik
poréwnywalny z danymi Piekarskiej A. i wsp. (20%) [189]. Tylko w przypadku 2,3% wykonanych
badan obrazowych za pomocg TK, wykazano zmiany typowe dla infekcji OUN. Natomiast po
uwzglednieniu faktu, ze typowe dla zakazenia OUN nieprawidtowosci w badaniach TK odnotowano
tylko w przebiegu ZM, to czestos$é wystepowania zmian swoistych dla ZM, u dzieci i dorostych,
wyniosta 8% wykonanych badan TK w tym typie neuroinfekcji. Jest to wynik nizszy niz opisany przez
Wang, ktéry odnotowat typowe zmiany w 22% wykonanych badan w przebiegu ZM [123]. W zadnym
przypadku zmiany opisane, jako niedokrwienne, nie zostaty uznane jako powiktanie zapalenia naczyn
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w przebiegu ZM. Ich obecnos¢ odnotowana zostata bowiem wsréd oséb obarczonych chorobami
sercowo-naczyniowymi, z dodatnim wywiadem w kierunku incydentow niedokrwienia mdézgowia.

Badanie MR gtowy, ktére byto wykonane zdecydowanie rzadziej, wykazato nieprawidtowosci
w 53,3% u 0s6b z aseptycznym ZOMRIM, w tym typowe dla infekcji w 33,3%. Otrzymany wynik jest
porownywalny z wynikami Piekarskiej A. i wsp., gdzie czestos¢ wystepowania zmian w badaniach MR
wyniosta 60%, w tym typowych dla aseptycznych infekcji OUN- 35,3% [189]. Natomiast po
uwzglednieniu faktu, ze zmiany swoiste dla neuroinfekcji, zostaty opisane u 5 z 10 oséb w przebiegu
ZM, ktére miaty wykonane badanie MR mdzgowia, to czesto$¢ wystepowania swoistych odchylen w
badanej populacji, wyniosta 50%. Jest to wynik poréwnywalny z wynikiem Wang, ktéry opisat
wystepowanie zmian typowych dla infekcji OUN w 57% wykonanych badar MR [123]. Wszystkie
osoby, u ktérych w badaniu MR mdzgowia opisano nieprawidtowosci odpowiadajgce infekcji OUN, w
okresie poprzedzajgcym miaty wykonane badanie TK. Zauwazono, ze u 4 na 5 przypadkéw
neuroobrazowanie metodg MR uwidocznito typowe zmiany dla neuroinfekc;ji, ktére nie byty opisane
we wczesniejszych badaniach TK mdzgowia. Wyzsza wykrywalnos$¢ zmian typowych dla ZOMRIM w
badaniach MR w stosunku do badan TK gtowy, wyttumaczyé mozna faktem wykonania badania MR w
terminie pdzniejszym, co mogto przyczynic sie do ujawnienia sie zmian zapalnych w przebiegu infekcji
OUN. Gtowng jednak przyczyng wiekszej wykrywalnosci tego rodzaju patologii, zgodnie z
pismiennictwem, jest wyzsza czuto$¢ obrazowania MR w poréwnaniu do TK [8,18]. Zgodnie z
pismiennictwem, wyniki badan MR mdzgowia cechujg sie wysokg swoistoscig, co powoduje, ze na
podstawie rozktadu zmian zapalnych mozna podejrzewac czynnik etiologiczny ZM. Nalezy jednak
pamietac, ze nawet w przebiegu opryszczkowego ZM, u ok. 9 -11 % chorych zmiany zapalne w
madzgowiu majg nietypowa lokalizacje, poza uktadem limbicznym [18,80]. W ocenianej populacji na
podstawie rozktadu zmian w obrazowaniu MR, nie mozna byto wysung¢ hipotezy przypuszczalnej
etiologii ZM.

W pismiennictwie spotyka sie opisy wystepowania przejsciowych, podkorowych,
hipointensywnych zmian w obrazach T2 w badaniach MR, moggacych by¢ wczesng oznaka
niedokrwienia kory moézgu. W pracy Lee i wsp. zmiany takie zostaty opisane w badaniach MR w ok.
29% wirusowych ZM oraz ok. 24% przerzutéw nowotworowych do opon mézgowo-rdzeniowych
[122]. Natomiast inni badacze wykazali, ze obecnos$¢ ogniskowych hiperintensywnych zmian w korze
mozgu, widocznych w MR w przebiegu ZM jest istotnym wskaznikiem niekorzystnego rokowania
[123]. W ocenianej populacji u zadnego pacjenta nie opisano takich zmian w badaniach MR. Wydaje
sie zatem, 7e coraz bardziej czute badania radiologiczne moézgowia uwidaczniajg zmiany w przebiegu
ZM, ktdrych obecnosc nie jest jeszcze powszechnie oceniana w kontekscie infekcji OUN.

Gtéwna przyczyng wykonywania badan TK przed badaniem PMR, byto zwiekszenie
bezpieczenstwa NL. Jest to wyrazna tendencja zarowno w populacji badanej oraz na swiecie [56,120].
Jednak, zgodnie z piSmiennictwem, brak w badaniu TK wykfadnikéw wzmozonego cisnienia
wewnatrzczaszkowego, nie wyklucza jego obecnosci [120,190]. Potwierdza sie to w badanej
populacji, gdzie w przypadku jednej zmartej osoby, wykonana sekcja zwtok wykazata obecnos¢
obrzeku mézgu, mimo braku jego opisu w badaniu TK gtowy wykonanym na kilkanascie godzin przed
Smiercig. Dodatkowym ograniczeniem badania TK mdzgowia jest niemoznos¢ petnej oceny tylnego
dotu czaszki, co nie pozwala przewidzie¢ w petni ryzyka wgtobienia mézgu po NL [62].

W badanej populacji ogniskowe zmiany zapalne, uwidocznione w badaniu TK gtowy
wykonanym przy przyjeciu do szpitala, wystgpity w przypadku dwdch oséb z ZM, z zaburzeniami
Swiadomosci oraz funkcji poznawczych. Zgadza sie to z wynikami innych badan, w ktérych zmiany
swoiste dla infekcji OUN w badaniach TK, wystgpity u chorych z objawami klinicznymi wskazujgcymi
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na obecnos¢ istotnej patologii w mdzgowiu [120]. Dlatego zaleca sie wykonywanie badania TK przed
NL, gdy obecne sg objawy kliniczne wskazujgce na mozliwos¢ istnienia wzmozonego cisnienia
$rddczaszkowego: zaburzenia Swiadomosci, objawy ogniskowe oraz obrzek tarczy nerwu
wzrokowego [51]. Taka kolejnos¢ postepowania zalecana jest takze u oséb w starszym wieku lub w
immunosupres;ji [7,15,18]. Jednak oczywiste jest, ze wystepowanie tych objawdw nie stanowi takze
bezwzglednego przeciwwskazania do NL. Szacuje sie, bowiem, ze wykonanie NL u osdb z obrzekiem
tarczy nerwu wzrokowego, jest obarczone 10-20 krotnie nizszym ryzykiem wystgpienia powiktan, w
porownaniu do ryzyka wykonania NL w przebiegu bakteryjnego ZOMR [190]. Nalezy, zatem
podkresli¢, ze w celu okreslania istnienia ewentualnego ryzyka NL, konieczna jest tgczna oceny
wyniku badania TK mdzgowia oraz stanu chorego. Dotychczas brak jest standardéw odnosnie
wykonywania badan neuroobrazowych przed wykonaniem NL w przypadku podejrzenia ZOMRIM [6].

Wynika stgd wniosek, ze brak mozliwosci wykonania badania neuroobrazowego mézgowia,
przy dobrym stanie ogélnym, nie moze by¢ jedynym przeciwwskazaniem do wykonania NL u 0séb, u
ktorych podejrzewa sie ZOMR. Natomiast wykonanie MR mdzgowia wydaje sie by¢ konieczne w
przebiegu ZM, zgodnie z aktualnymi wytycznymi [8].

Dodatkowym badaniem, wykonanym w badanej populacji u 27,4% osdb, byto badanie EEG.
Nieprawidtowy wynik EEG otrzymano w 20 przypadkach (58,8% badan wykonanych), w przebiegu
obu typow neuroinfekcji. Odnotowano wystgpienie czterech rodzajéw nieprawidtowosci w zapisie
EEG, wsréd ktérych dominowata czynnos$¢ wolna pod postacig uogdlnionej, ciggtej; uogdélnionej
napadowe]j oraz miejscowej napadowej. Wykazano réznice w zapisach EEG w zaleznosci od lokalizacji
procesu zapalnego w OUN. Odnotowano miejscowg, napadowg czynnos$c ostrg, tylko w przebiegu
ZOMR oraz uogdlniong, napadowa czynnos¢ wolng tylko w przebiegu ZM. Ze wzgledu na lokalizacje i
nasilenie procesu zapalnego w OUN, u jednej osoby mogg wspotwystepowac rézne rodzaje odchylen
w zapisie EEG. W przebiegu ZM, w catej populacji, najczesciej odnotowano wystepowanie
uogodlnionej, ciggtej czynnosci wolnej (37,5%), a w przebiegu ZOMR miejscowej napadowe] czynnosci
ostrej (33%), oraz wystepujgcg tgcznie miejscowg napadowa czynnosé wolng i miejscowg napadowa
czynnosé ostrg (33%). Wykazany typ poszczegdlnych rodzajow nieprawidtowosci w zapisie EEG w
przebiegu ZM, koreluje z uzyskanym wynikiem przez Lathat i wsp. [130]. Odchylenia w zapisie EEG w
przebiegu ZOMR zostaty opisane w 54% wykonanych badan, co zgadza sie z wartosciami podawanymi
przez Pollak i wsp [132]. Wystepowanie nieprawidtowe]j czynnosci w zapisach EEG w przebiegu
ZOMR, przy braku klinicznych objawdw zajecia mdzgu przez proces zapalny, jest zgodne z wynikami
innych badan [132]. Sprawg nierozstrzygnietg jest, jaki typ neuroinfekcji rozpoznaé ostatecznie u
0s0b z objawami ZOMR, u ktérych w zapisie EEG wystepujg zmiany typowe dla zajecia mdzgu. Mozna
sgdzié, ze wykazanie zmian w zapisie EEG typowych dla ZM u o0séb z objawami podraznienia opon
mozgowo-rdzeniowych, powinno sktoni¢ do poszerzenia diagnostyki o badanie MR mézgowia z
kontrastem. Wyzsza czutos¢ i swoisto$¢ badania MR moze wykazaé zajecie mézgowia przez proces
zapalny u chorych, u ktérych we wczesnej fazie choroby dominujg objawy kliniczne ZOMR.
Zasygnalizowany problem powinien sktoni¢ do opracowania algorytmu diagnostycznego, ktory u
kazdego chorego z objawami ZOMR, z prawidtowym wstepnym wynikiem TK gtowy oraz czynnoscig
wolng w zapisie EEG, zalecatby wykonanie badania MR mdzgu.

Wystepowanie ogniskowej czynnos$¢ wolnej w EEG, w szczegdlnosci pod postacig fal delta,
jest bardzo czutym wykfadnikiem uszkodzenia mézgowia, nawet przy prawidtowych wynikach badan
neuroobrazowych [131]. Przektada sie to na wyniki uzyskane w badanej populacji, gdzie
dominujgcym rodzajem czynnosci wolnej w przebiegu ZM byty fale delta (78%), w stosunku do
czestosci wystgpienia fal theta (22%). U jednej ze zmartych chorych w zapisie EEG wystepowata tylko
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uogdlniona czynnosc wolna delta, a u drugiej pacjentki uogdlniona czynnosé wolng theta i miejscowe,
ciggte fale delta. Natomiast fala ostra w zapisie EEG, ktéra w ocenianej populacji wystgpita tylko w
przebiegu ZOMR, uznawana jest za istotne odchylenie gtéwnie u 0séb z klinicznymi napadami
drgawkowymi [131]. W dostepne;j literaturze brak danych wskazujgcych na ryzyko wystgpienia
padaczki u 0séb po ZMOR i nieprawidtowym wyniku EEG.

Dodatkowag korzyscig wykonywania badania EEG jest mozliwo$¢ wysuniecia etiologii infekcji
OUN. Przyjmuje sie, ze wykrycie typowego wzorca odchyled w EEG dla opryszczkowego ZM wymaga
powtarzania badan EEG. Zmienno$¢ zapisu EEG w czasie, moze stanowi¢ wyttumaczenie, dla braku
typowych odchylen w EEG w przypadku jednej chorej z ZM o potwierdzonej etiologii HSV badaniem
PCR PMR [130].

Wsrdd 16 oséb dorostych z objawami ogniskowego uszkodzenia OUN przy przyjeciu, tylko u
jednej doszto do catkowitego ustapienia deficytéw neurologicznych w dniu wypisu (6,25%). Tak niski
wynik uzyskanej poprawy wsréd dorostych, moze wynika¢ ze wspdétwystepowania immunosupres;ji i
choréb dodatkowych, wystepujacych czesciej u oséb powyzej 50r.z. ROwnoczesnie obecnosc
ogniskowych deficytéw neurologicznych odnotowanych u 0séb starszych przy przyjeciu, mogta by¢
nastepstwem wczesniejszych incydentdw naczyniowych w obrebie OUN. Natomiast u dzieci odsetek
catkowitego wycofania sie deficytdw neurologicznych w przebiegu aseptycznego ZM, byt
zdecydowanie wyzszy niz u dorostych (62,5%). Uzyskany wynik czestosci wyzdrowienia bez powiktan
neurologicznych, odpowiada wynikom pracy Ligenza I. i wsp. (60%)[136].

Ze wzgledu na krétki okres obserwacji i brak oceny poszpitalnej badanej populacji, niemozliwe byto
dokonanie oceny czestosci wystepowania pdznych nastepstw aseptycznych ZOMRiIM podawanych
przez innych autordw, takich jak opdznienie rozwoju umystowego, zaburzenia zachowania i zmiany
emocjonalne, bdle gtowy poinfekcyjne, padaczka [123].

W badanej populacji Smiertelnos¢ wsrdd pacjentéw z ZM wyniosta 6,45%. Uzyskany wynik
porownywalny jest do rocznej $miertelnosci z powodu wirusowych ZM na terenie kraju, ktéra
wynosita od ok. 2,3% w 2006r. [164], do 9,6 % w 2008r. [165]. Natomiast Smiertelnos$¢ w przebiegu
ZM, spowodowanych przez czynniki nieinfekcyjne, zwigzana jest bezposrednio z ciezkos$cig choroby
podstawowe]. U czesci chorych zZM moga wystgpic¢ objawy dysregulacji uktadu autonomicznego,
skutkujgce zaburzeniami rytmu serca lub hipotonig, co moze przektadad sie na wyzszg Smiertelnos¢ w
tym typie neuroinfekcji [18]. Mozna przypuszczaé, ze skrajne wartosci RR odnotowane przy przyjeciu
do szpitala u zmartych, mogty wynikaé z ogélnoustrojowych powiktarh ZM. Dodatkowo u obu
zmartych chorych, wspotwystepowaty choroby sercowo-naczyniowe oraz immunosupresja.
Wykazano takze, ze w badanej populacji ryzyko zgonu w przebiegu ZM byto wyzsze u 0séb starszych.
Skfania to do wniosku, ze starzenie sie organizmu oraz jego dodatkowe obcigzenia pod postacia
obnizonej odpornosci i choréb dodatkowych, odpowiadajg za gorsze rokowanie wsrdd starszych oséb
z ZM. Zauwazono brak korelacji pomiedzy wysokoscig pleocytozy PMR pomiedzy osobami zmartymi,
a wyleczonymi z ZM, co zgadza sie z wynikiem pracy Iff i wsp.[81]. Wartosciowym spostrzezeniem jest
wykazana korelacja pomiedzy wyzszym stezeni biatka w PMR u osdb zmartych (145,5 mg/dl), w
poréwnaniu do oséb wyleczonych z ZM (71mg/dl). Nie wykazano, aby ryzyko zgonu w przebiegu ZM
korelowato z wynikami markerdw stanu zapalnego z surowicy. Nie rozstrzygnieto czy dtuzszy czas
trwania dolegliwosci przed hospitalizacjg u oséb zmartych (5 dni) w poréwnaniu do osdb wyleczonych
z ZM (3,7 dnia) wynikat z wolniejszego tempa rozwoju neuroinfekcji, czy tez opdznione szukanie
pomocy lekarskiej wptyneto na gorsze rokowanie. Nie odnotowano zadnego zgonu w przebiegu
ZOMR. Natomiast czestsze zachorowanie na ZM ptci zenskiej (58,06%) w poréwnaniu do meskie;j
(41,94%), moze odpowiadac za Smiertelnosé kobiet w badanej populacji.
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VI. WNIOSKI

Rodzaj, czestos$¢ oraz wspotwystepowanie okreslonych objawdw w przebiegu aseptycznego
zapalenia opon mdézgowo-rdzeniowych i mdézgu jest rézna w populacji.

Wystepuje korelacja pomiedzy obecnoscig objawdéw oponowych, a wyzszg pleocytozg w
ptynie mézgowo-rdzeniowym, bez wzgledu na wiek i lokalizacje procesu zapalnego w
uktadzie nerwowym. W badanej populacji nie wykazano istotnej korelacji pomiedzy
odchyleniami w zakresie podwyzszonych markeréw stanu zapalnego w surowicy, a
poszczegblnymi parametrami ocenianymi w ptynie mézgowo-rdzeniowym.

Istnieje mozliwos¢ przewlekania sie procesu zapalnego w obrebie mézgowia, przy braku
odchylen w zakresie podstawowych parametrow ptynu moézgowo-rdzeniowego.

Badania obrazowe mdzgowia, a szczegdlnie MR, pomocne sg w diagnostyce i terapii
neuroinfekcji. Wynik badania EEG moze wskazywac na koniecznos$¢ wykonania badania MR u
0s0b z prawidtowym obrazem TK mdzgowia.

W przebiegu zapalenia mdzgu obserwuje sie ciezszy przebieg choroby, w tym subkliniczne
uszkodzenie narzadow, wiekszg ilo$¢ powiktan. Szybszy powrdt do zdrowia w przebiegu
zapalenia mdézgu obserwuje sie u dzieci. Wysokie stezenie biatka w ptynie mézgowo-
rdzeniowym moze by¢ zwigzane z niekorzystnym rokowaniem w przebiegu zapalenia mézgu
u dorostych.

W przebiegu aseptycznego zapalenia opon médzgowo-rdzeniowych i mdzgu konieczne jest
dazenie do ustalenia czynnika etiologicznego. Powszechne wykonanie szczepien ochronnych
obowigzkowych i zalecanych moze przyczyni¢ sie do spadku zachorowania na aseptyczne
neuroinfekcje.
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VII. STRESZCZENIE

Aseptyczne zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i mézgu nadal pozostajg chorobami
uktadu nerwowego wystepujgcymi stosunkowo czesto w populacji. Relatywnie mniejsza liczba prac
stuzacych rozpoznaniu aseptycznych zakazen osrodkowego uktadu nerwowego u dzieci i dorostych,
ze wzgledu na istniejgce przekonanie o ich fagodnym przebiegu i lepszym rokowaniu, sktonita do
przeprowadzenie takiej analizy.

Badaniem objeto 124 osoby hospitalizowane w latach 2005-2010 w 7 oddziatach, na terenie
wojewddztwa wielkopolskiego. Analizowana grupa chorych zostata podzielona na dwie grupy
wiekowe: osoby doroste i dzieci oraz na dalszych pie¢ podgrup wiekowych (0-4r.z., 5-12r.2., 13-17r.7.
18-50r.z. powyzej 50r.2). Kryterium wigczenia do badania byto postawienie rozpoznania
aseptycznego, limfocytarnego zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych lub zapalenia mézgu. Celem
pracy byto przeprowadzanie analizy poréwnawczej danych uzyskanych z badania podmiotowego i
przedmiotowego oraz wynikéw badan dodatkowych (laboratoryjnych z krwi i ptynu moézgowo-
rdzeniowego, neuroobrazowych i EEG) pomiedzy dzie¢mi i dorostymi oraz w zaleznosci od lokalizacji
infekcji w osrodkowym uktadzie nerwowym. Przeprowadzono tez korelacje poszczegdlnych wynikéw
badan laboratoryjnych pomiedzy sobg oraz w stosunku do typowych objawdw neuroinfekcji.

Wykazano istotne réznice w czestosci wystepowania poszczegdlnych objawdéw i dolegliwosci
w zaleznosci od lokalizacji zajecia uktadu nerwowego i od wieku. W przebiegu zapalenia mézgu w
grupie pediatrycznej istotnie czesciej niz w grupie dorostych odnotowano zawroty gtowy lub/i
zaburzenia réwnowagi, a u dorostych: béle gtowy, zaburzenia zachowania i czynnosci poznawczych
oraz objawy oponowe. W przebiegu zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych w grupie dorostych
istotnie czesciej niz u dzieci obecne byty bdle gtowy, natomiast w grupie pediatrycznej czesciej
odnotowano nudnosci lub/i wymioty oraz podwyzszong temperature ciata. U co drugiej osoby,
dziecka lub dorostego, w przebiegu zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych, obecne byty béle gtowy i
podwyzszona temperatura ciata, a nieco rzadziej bélom gtowy towarzyszyty objawy oponowe.
Natomiast w zapaleniu mdzgu, w obu grupach wiekowych, zadna z analizowanych korelacji objawéw
nie wystepowata u wiekszosci chorych, a najczesciej, u 29% dorostych, odnotowano wystepowanie
boléw gtowy z objawami oponowymi.

Dodatkowo wykazano, ze pewne objawy mogg wskazywac na lokalizacje procesu zapalnego w
uktadzie nerwowym: nudnosci lub/i wymioty statystycznie czesciej odnotowano w przebiegu
zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych, a zawroty gtowy lub/i zaburzenia réwnowagi w zapaleniu
modzgu. Objawy oponowe, uznawane za najbardziej typowy objaw infekcji osrodkowego uktadu
nerwowego, w ocenianej populacji wystgpity u 48,86% osob z zapaleniem opon médzgowo-
rdzeniowych i u 44,83% osdb z zapaleniem mdzgu. Aseptyczne zapalenie opon mdzgowo-
rdzeniowych i mdzgu najczesciej przebiegato ze stanem podgoraczkowym.

Ocena poszczegdlnych objawdw wzgledem ptci wykazata istotnie czestsze wystepowanie zaburzen
Swiadomosci u pfci zenskiej w porédwnaniu do meskiej w przebiegu zapalenia moézgu.

Zaobserwowano krétszy czas trwania dolegliwosci przed hospitalizacjg u dzieci w stosunku do
dorostych oraz u ptci meskiej w stosunku do zenskiej. Ocena parametrow zyciowych wykazata, ze w
przebiegu aseptycznych zapalen opon mézgowo-rdzeniowych i mézgu, nieco szybciej do zdrowia
powracaty dzieci niz osoby doroste.

Nastepstwem rzadkiego wykonywania badan w kierunku ustalenia czynnika etiologicznego
neuroinfekcji, mogta by¢ przedtuzona hospitalizacja i powiktania jatrogenne, wynikajgce ze
stosowania zbednej antybiotykoterapii.
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W populacji, oba typy neuroinfekcji najczesciej poprzedzone byty nieswoistg infekcjg drog
oddechowych. Znaczna czestos¢ wystepowania neuroinfekcji, bedgcej powiktaniem typowych choréb
wieku dzieciecego, podkresla koniecznos¢ przeprowadzania obowigzkowych szczepien wsrdd dzieci.

Podwyzszone stezenia markeréw stanu zapalnego surowicy, pod postacig podwyzszonego
stezenia biatka CRP obecne byto, u co trzeciej, a leukocytoza, u co czwartej osoby. NajczesSciej
podwyzszone stezenie CRP odnotowano u 0séb powyzej 50 r.z. z zapaleniem mdzgu. Ponadto
wykazano, ze dodatkowa obecnos¢ klinicznych objawdw zakazenia innego uktadu niz nerwowy, nie
wptywa w znaczny sposéb na podwyzszenie parametréw parametréw stanu zapalnego z surowicy.
Analiza wynikéw badan biochemicznych wykazata, ze w przebiegu zapalenia mdzgu, zaréwno u dzieci
jak i dorostych, istotnie czesciej wystgpita podwyzszona aktywnos$¢ AST.

Ze wszystkich analizowanych objawdéw neuroinfekcji, bez wzgledu na wiek i typ neuroinfekcji, istotng
korelacje wykazano tylko pomiedzy obecnoscig objawdow oponowych, a wyzszg pleocytozg w ptynie
modzgowo-rdzeniowym. Nie wykazano, u dzieci jak i dorostych, aby podwyzszony poziom
ktoregokolwiek markera stanu zapalnego w surowicy, istotnie korelowat z poszczegdlnymi
nieprawidtowymi wynikami parametrow ptynu mézgowo-rdzeniowym. U oséb dorostych z
leukopenig uwidoczniona zostata jedynie tendencja do czestszego wystepowania bélédw gtowy oraz
dodatkowo, w zapaleniu opon mdzgowo-rdzeniowych, wyzszej pleocytozy.

Wykazana w pracy nieco szybsza tendencja spadkowa pleocytozy oraz stezenia biatka, w tym
albumin, w ptynie mézgowo-rdzeniowym w przebiegu zapalenia opon mdézgowo-rdzeniowych w
porownaniu do zapalenia mdzgu, wskazywaé moze na szybsze ustepowanie zmian zapalnych
zlokalizowanych tylko w obrebie opon mdzgowo-rdzeniowych. Natomiast udokumentowana
tendencja wzrostowa stezenia albumin w ptynie mézgowo-rdzeniowym oraz wskaznika Linka w
przebiegu zapalenia mdzgu, przy rownoczesnej normalizacji cytozy, wskazywaé moze na przewlektosé
procesu zapalnego toczgcego sie w obrebie mdzgowia.

W przebiegu zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych tomografia komputerowa mdzgowia nie
uwidocznito zadnej zmiany, ktéra mogtaby by¢ przeciwwskazaniem do wykonania naktucia
ledZzwiowego. Ze wzgledu na niskg czestosé wystepowania swoistych zmian dla zapalenia mdézgu w
KT(8%), w poréwnaniu do obrazowania rezonansem magnetycznym (50%), zaleca sie wykonywanie
MRI w tym typie neuroinfekcji.

W zapisie EEG, tylko w przebiegu zapaleniu mézgu, wykazano uogdlniong, napadowa
czynnosé wolng. Wydaje sie celowe opracowanie algorytmu diagnostycznego zalecajgcego
wykonanie badania MR mdzgu u kazdego chorego z objawami zapalenia opon mdzgowo-
rdzeniowych, z prawidtowym wstepnym wynikiem TK oraz czynnoscig wolng w EEG, celem wykrycia
subkliniczego zajecia mdzgowia przez proces zapalny.

Ciezszy przebieg zapalenia mézgu w poréwnaniu do zapalenia opon mdézgowo-rdzeniowych,
potwierdzony zostat poprzez wiekszg ilos¢ powiktan, w tym zejscia $Smiertelne. Na podstawie
czestszego cofania sie objawdw zapalenia mézgu u dzieci wzgledem dorostych, wydaje sie, ze
przebieg zapalenia mdzgu u dzieci jest fagodniejszy, co moze wynikaé z rzadszego wystepowania
choréb wspétistniejgcych i immunosupresji w grupie pediatrycznej.

Osoby zmarte podczas hospitalizacji w przebiegu zapalenia mdzgu obarczone byty
immunosupresjg i chorobami sercowo-naczyniowymi, a przy przyjeciu do szpitala dominowaty u nich
zaburzenia zachowania i objawy ogniskowego uszkodzenia mézgowia oraz znaczne odchylenia w
zakresie ci$nienia tetniczego. Réznicujgcym parametrem ptynu moézgowo-rdzeniowego u 0séb
zmartych w stosunku do oséb wyleczonych w przebiegu zapalenia mdzgu, byto wyisze stezenie biatka
w ptynie mézgowo-rdzeniowym.
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Vill. SUMMARY

Aseptic meningitis and encephalitis is still nervous system disease that occur relatively
frequently in the population. The relatively lower number of works to identify aseptic central nervous
system infections in children and adults, with regard for the midler and better prognosis, led to such
an analysis.

The study included 124 persons hospitalized in 2005-2010 in seven wards in the region of
Greater Poland. The analyzed group of patients was divided into two age groups: adults and children.
For further, detailed results were further divided populations for a further five subgroups of age (0-4
years old, 5-12, 13-17, 18-50 and more than 50). The inclusion criteria were diagnosis aseptic,
lymphocytic neuroinfections. The aim of this study was to conduct a comparative analysis of the data
obtained from the study of medical examination and results of additional tests (laboratory testing of
serum and cerebrospinal fluid, neuroimaging and electroencephalography) between children and
adults, and depending on the location of the infection in the central nervous system. Correlation test
was also conducted various results of laboratory testing with each other and in relation to the typical
symptoms of infection of the central nervous system.

Significant differences in the frequency of individual signs and symptoms based on the location
of neurological and age. In the group in the course of pediatric encephalitis significantly higher than
in adults reported: dizzinessand / or balance disorders and in adults often occur: headache, abnormal
behavior and cognitive function and meningeal signs. Pediatric patients compared to adults in the
course of meningitis,reported more frequent presence of nausea and / or vomiting, and high body
temperature and in adults often occur headaches. Every second person, child or adult, in the course
of meningitis, had headache and fewer, and slightly fewer headaches were accompanied by
meningeal signs. It has been shown that in the course of encephalitis, in both groups, none of the
analyzed symptoms correlation, occur the most of patients, but only in 29% of adults headaches
were accompanied by meningeal signs.

It also shows that in the population, some symptoms may indicate the location of inflammation in
the nervous system: nausea and / or vomiting was reported significantly more often in the course of
meningitis, and the dizziness and/ or imbalance in encephalitis.

Meningeal signs, considered as the most the typical symptoms of infection of the central nervous
system, in the population estimated, were observed in 48.86% of patients with meningitis and in
44.83% of patients with encephalitis. Aseptic meningitis and encephalitis are usually connected with
elevated temperature.

However, the evaluation of individual symptoms sex showed significantly higher incidence of altered
consciousness in case of females, comparing to men, in the course of encephalitis.

A shorter duration of symptoms before hospitalization of children was observed, in relation to
adults, and in males compared to females. Assessment of vital signs showed that in the course of
aseptic inflammation of the meninges and brain, children returned to health a little bit faster than
adults.

The consequence of a rare exercise of tests for determining the causal factor neuroinfections
can be extended hospitalization and iatrogenic complications arising from the use of unnecessary
antibiotics.

In the population, both types of neuroinfections were usually preceded by non-specific
respiratory infection. A significant incidence of neuroinfections as a complication of diseases typical
of childhood, shows the need for mandatory vaccinations for children.
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Elevated concentrations of serum markers of inflammation, in the form of high levels of C-
reactive protein was present in every third person, and leukocytosis in every fourth patient. Most
elevated levels of CRP have been reported in people over 50 with encephalitis. It has also been
shown that the additional presence of clinical signs of infection other than the nervous system, does
not significantly affect the results of inflammatory markers in the serum.

Significantly more elevated AST activity, both in children and in adults, occurred during encphalitis.
Of all analyzed symptoms of neuroinfections, regardless of age and location of inflammation in the
nervous system, a significant correlation was shown only between the presence of meningeal sings
and higher pleocytosis in the cerebrospinal fluid. There was no evidence that increased levels of
inflammatory marker either in the serum, was significantly correlated with the various parameters of
abnormal cerebrospinal fluid in both children and adults. In case of adult patients with leukopenia
was observed a tendency to a higher incidence of headaches and also in the course of meningitis
with higher cytosis in the cerebrospinal fluid.

Disclosed in thesis, a bit faster downward trend of pleocytosis and protein, including albumin
in the cerebrospinal fluid in the course of meningitis compared to encephalitis, may indicate a rapid
reduction of inflammatory lesions localized only in the meninges. However,the upward trend
documented albumin in the cerebrospinal fluid and the index IgG in the course of encephalitis, while
simultaneously normalizing cytosis, chronicity may indicate inflammatory processes located within
brain.

In examined population no person with inflammation of the meninges, the brain CT
examination performed, has not shown any changes that could be a possible contraindication to
lumbar puncture. Because of the low incidence of specific changes for the study of encephalitis of the
brain TK(8%), compared to the MR (50%), recommend performing MR in this type neuroinfections.

The EEG pattern was seen in aseptic encephalitis, consisting of intermittent generalized
slowing. It seems useful to develop a diagnostic algorithm that recommends execution of MR of the
brain in any patient with signs of meningitis, the correct result TK initial and generalized slow activity
on the EEG. Due to higher sensitivity and specificity of MR probably can be demonstrated subclinical
seizure by inflammation the brain in patients with predominant clinical symptoms of meningitis.

More severe inflammation of the brain when compared to meningitis, has been confirmed by a
larger number of complications, including fatal descent. On the basis of frequent withdrawal
symptoms of among children encephalitis, course of aseptic neuroinfections appear less severe in
children.

Patients who died in the course of aseptic neuroinfections were affected by
immunosuppression and cardiovascular diseases. On admission to the hospital were characterized by
severe general condition: dominant behavioral disorders and symptoms of focal brain damage,
accompanied by significant abnormalities in blood pressure. Differentiating parameter cerebrospinal
fluid deceased person in relation to cured of encephalitis, was higher the protein concentration in
cerebrospinal fluid.
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