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Streszczenie

Abstract

Zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych jest najczestsza infekcyjng chorobg osrodkowego uktadu nerwowego zaréwno
u dzieci, jak i u dorostych. Zapadalnoé¢ w Polsce, podobnie jak w krajach Europy Zachodniej, wynosi 6-8 przypadkéw na
100 tys./rok, przy czym najwigksza jest u dzieci do 4 lat. Cel pracy: Szczegélowa analiza zachorowan na aseptyczne zapalenie
opon moézgowo-rdzeniowych wérdd dzieci, ze szczegdlnym uwzglednieniem etiologii, przebiegu oraz wynikéw badan
laboratoryjnych. Material i metody: Analiza retrospektywna objeto 59 dzieci w wieku od 2,5 miesigca do 17 lat, u ktérych
na podstawie przeprowadzonej diagnostyki klinicznej rozpoznano aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych.
Wyniki: W okresie od maja do pazdziernika 2018 roku hospitalizowano 44 dzieci w wieku 7,99 + 3,93 roku z rozpoznaniem
nieropnego (aseptycznego) zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych. U 9 (20,5%) pacjentéw stwierdzono neuroinfekcje
o etiologii enterowirusowej, u 8 (18,2%) Borrelia burgdorferi,u 5 (11,3%) EBV, a u 2 (4,5%) HHV-7. U 20 dzieci (45,5%) nie
udalo sie ustali¢ przyczyny zakazenia. Najdtuzsza hospitalizacja wigzala si¢ z neuroborelioza. W 2017 roku, w analogicznych
miesigcach, w Klinice hospitalizowano 15 pacjentéw z omawianym rozpoznaniem. Etiologia przedstawiala sie nastepujaco:
nieokreslona - 9 pacjentéw (60%), enterowirusowa — 2 (13%), EBV - 2 (13%), Parvovirus B19 - 1 (7%) i VZV - 1 (7%).
Whioski: W 2018 roku odnotowano 3-krotnie wyzsza liczbe hospitalizacji zwigzanych z aseptycznym zapaleniem opon
mozgowo-rdzeniowych w stosunku do analogicznego okresu roku 2017, z utrzymujaca si¢ przewaga zachorowan chlopcow.
Dominowala etiologia nieokreslona. Wér6d ustalonych przyczyn najczestsza byly enterowirusy. W 2018 roku,
w przeciwienstwie do roku 2017, odnotowano przypadki hospitalizacji zwigzanych z neuroborelioza. Za jedng z przyczyn
niedostatecznej identyfikacji patogenéw neurotropowych uznano niepetne wykorzystanie metody lancuchowej reakeji
polimerazy przy ich identyfikacji. Badanie ogélne ptynu mézgowo-rdzeniowego nie stanowilo elementu réznicujacego
etiologi¢ aseptycznego zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych.

Stowa kluczowe: aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych, neuroborelioza, dzieci

Meningitis is the most common infectious disease of the central nervous system both in children and in adults. The incidence
of the disease in Poland, similar to Western Europe, is 6-8 cases per 100,000/year, with the highest figure for children up to
4 years of age. Aim of the study: The aim of the study was to make a detailed analysis of aseptic meningitis cases in children,
with a focus on aetiology and course of the disease, and laboratory results. Materials and methods: A retrospective analysis
was performed on a group of 59 children aged between 2.5 months and 17 years in whom aseptic meningitis was diagnosed
based on clinical evaluation. Results: Between May and October 2018, 44 children aged 7.99 + 3.93 were hospitalised with
the diagnosis of nonpyogenic (aseptic) meningitis. In 9 patients (20.5%), enteroviral neurological infection was found, and
in 8 (18.2%) Borrelia burgdorferi, in 5 (11.3%) EBV and in 2 (4.5%) HHV-7 neurological infection was diagnosed. For 20
children (45.5%), the cause of infection could not be established. The longest hospitalisation time was associated with Lyme
neuroborreliosis. In the same months of 2017, 15 patients were hospitalised at our department with aseptic meningitis.
The numbers of cases for different causes were: undetermined - 9 patients (60%), enteroviral - 2 (13%), EBV - 2 (13%),
Parvovirus B19 - 1 patient (7%) and VZV - 1 patient (7%). Conclusions: In 2018, a threefold increase was observed in the
number of hospitalisations associated with aseptic meningitis in relation to the same period of 2017, with a lasting
predominance of boys. Most frequently, the aetiology was undetermined. Among the cases in which the cause was established,
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the most common aetiology was enteroviral. In 2018, unlike in 2017, cases of hospitalisation for neuroborreliosis were
recorded. Incomplete utilisation of the polymerase chain reaction method was considered to be one of the causes of
insufficient identification of neurotropic pathogens. A general examination of the cerebrospinal fluid did not differentiate

between causes of aseptic meningitis.

Keywords: aseptic meningitis, neuroborreliosis, children

WSTEP

apalenie opon mdzgowo-rdzeniowych (ZOMR)
2 jest najczestsza infekcyjng chorobg osrodkowego

uktadu nerwowego (OUN) zaréwno u dzieci, jak
iu dorostych®.
Zapadalnos¢ na ZOMR w Polsce, podobnie jak w krajach
Europy Zachodniej, wynosi 6-8 przypadkéw na 100 tys./rok,
przy czym najwieksza jest u dzieci do 4 lat, u ktérych siega
40 przypadkéw na 100 tys./rok. Za przyczyne zwigkszonej
czestosci wystepowania ZOMR u niemowlat i matych dzie-
ci uwaza sie stabo rozwiniete mechanizmy odpornosci ko-
morkowej i humoralnej oraz zwigkszong przepuszczalnoéé
bariery krew—plyn mézgowo-rdzeniowy®.
Stan zapalny przestrzeni podpajeczynéwkowej prowadzi
do réwnoczesnego podraznienia opon mézgowych, co ma-
nifestuje sie klinicznie wystepowaniem dolegliwosci bélo-
wych glowy, nudnoéci, wymiotéw i goraczki. Stwierdzenie
obecnosci objawdw oponowych w badaniu podmiotowym
sugeruje wystepowanie ZOMR u pacjenta. Opis objawow
najczesciej wykorzystywanych w diagnostyce ZOMR przed-
stawiono w tab. 1. Badaniem rozstrzygajacym jest analiza
biochemiczna plynu moézgowo-rdzeniowego (PMR) po-
branego od chorego, w ktérym stwierdza si¢ podwyzszong
w stosunku do normy wiekowej liczbe leukocytéw!>?.
Powszechnie stosowany podzial ZOMR opiera si¢ na wy-
kazaniu w klasycznych badaniach mikrobiologicznych
obecnosci czynnika etiologicznego choroby. Na tej pod-
stawie wydzielono ZOMR ropne i nieropne — aseptyczne
(A-ZOMR). Ropne ZOMR, wywolywane najczesciej przez
bakterie otoczkowe, charakteryzuja si¢ granulocytarnym
odczynem w PMR, co warunkuje jego ropny charakter®.
W Polsce najczestsza przyczyng ZOMR u dzieci starszych

i 0sob dorostych sa Neisseria meningitidis, Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae typu b. U noworod-
kéw i matych dzieci dominujg zapalenia wywolane przez
pateczki Escherichia coli oraz Streptococcus agalactiae®.
A-ZOMR charakteryzuja si¢ przewaga limfocytow w bada-
nym PMR. W ich patogenezie majg udzial wirusy, atypowe
bakterie, grzyby oraz czynniki nieinfekcyjne (tab. 2).
Wrotami zakazenia dla patogenéw neurotropowych sg uklad
oddechowy, przewod pokarmowy, uktad moczowo-plciowy
oraz uszkodzona skora. Po pierwotnej replikacji drobno-
ustrojow w miejscu wnikniecia zakazenie OUN moze na-
stapi¢ na drodze krwiopochodnej lub poprzez nerwy ob-
wodowe. Wérdd czynnikéw rozprzestrzeniajacych sie droga
krwi w przebiegu wiremii pierwotnej lub wtdrnej wymie-
nia si¢ m.in. wirusy: cytomegalii (cytomegalovirus, CMV),
Epsteina—Barr (Epstein-Barr virus, EBV), ludzki jelitowy cy-
topatogenny wirus sierocy (enteric cytopathogenic human
orphan virus, ECHO), Coxsackie oraz wirus grypy. Rozsiew
neuronalny jest typowy dla wiruséw opryszczki (Herpes sim-
plex virus, HSV), ospy wietrznej i potpasca (Varicella zoster
virus, VZV), wécieklizny, polio i koronawiruséw. Transport
czynnika zakaznego odbywa sie w tej sytuacji wewnatrz ak-
sondw i/lub przez zakazenie komorek okotonerwowych®.
Diagnostyka ZOMR, niezaleznie od etiologii, opiera si¢ na
badaniu PMR, pobranego najczesciej droga naktucia ledz-
wiowego. Typowy wynik wskazujacy na A-ZOMR wykazu-
je obecno$¢ kilku do kilkuset leukocytéw w 1 pl badanego
PMR, w przewazajacej liczbie limfocytow. Stezenie biatka
moze by¢ prawidtowe lub nieco podwyzszone®.

W celu ustalenia etiologii A-ZOMR krew i PMR chore-
go poddaje si¢ badaniom serologicznym i molekularnym.
Badania krwi, wykonywane najczesciej przy uzyciu testow
immunoenzymatycznych (enzyme-linked immunosorbent

Objaw Badanie kliniczne

Sztywnos¢ karku

Ograniczenie biernego przygiecia gtowy do klatki piersiowej

Objaw Brudziriskiego gérny sztywnosdi karku

Odruchowe zgigcie koriczyn dolnych w stawach kolanowych i biodrowych w trakcie zblizania brody do klatki piersiowej w czasie badania

Objaw Brudziniskiego dolny Odruchowe zgiecie koriczyn dolnych w stawach kolanowych i biodrowych przy uciénieciu spojenia tonowego

Obiaw Kerida Ograniczenie wyprostu w stawie kolanowym powyzej 135 stopni u chorego pozostajacego w pozycji lezacej, z koriczyna dolng zgieta
4 9 w stawach kolanowym i biodrowym; objaw symetryczny

Objaw Flataua Rozszerzenie Zrenic przy prébie badania sztywnosci karku

Objaw Amossa Wsparcie na wyprostowanych koficzynach gérnych, rozstawionych do tytu i na boki przy prébie siadania

Objaw Hermana Grzbietowe zgiecie paluchéw stop w odpowiedzi na prébe przygiecia gtowy do klatki piersiowej

Tab. 1. Objawy oponowe wykorzystywane w diagnostyce ZOMR
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assay, ELISA), maja jedynie charakter pomocniczy, gdyz nie
potwierdzajg jednoznacznie transmisji patogenu do OUN.
Duzo wigkszg warto$¢ maja badania PMR, przeprowadza-
ne w wiekszo$ci metodami molekularnymi, przy wykorzy-
staniu fancuchowej reakeji polimerazy (polymerase chain
reaction, PCR), ktére umozliwiaja identyfikacje wiekszo-
$ci patogenéw wirusowych®. Ze wzgledu na brak standa-
ryzacji metody PCR w przypadku zakazenia Borrelia sp. za-
lecane jest wykonywanie testéw serologicznych z PMR™.
Dodatkowo w przypadku patogenéw wirusowych przewo-
du pokarmowego, zwlaszcza polio, wykonuje si¢ badania
prébek katu chorego®.

CEL PRACY

Celem pracy byta szczegoélowa analiza zachorowan na
A-ZOMR wiérdd dzieci, ze szczegolnym uwzglednieniem

Przyczyny infekcyjne Przyczyny nieinfekcyjne
Wirusy Poinfekcyjne/poszczepienne

« Enterowirusy — polio, Coxsackie,
ECHO
« HSVtypu1i2

« rézyczka
+ 0spa wietrzna
- szczepionka przeciwko wiciekliznie

- V2V - szczepionka przeciwko krztuscowi
- (MV - szczepionka przeciwko grypie
- EBV « szczepionka przeciwko zottej
« HHV-6, HHV-7 goraczce
- adenowirus, rinowirus, wirus grypy
AiB
Bakterie atypowe Leki

« Mycoplasma pneumoniae
« Mycoplasma tuberculosis
« Borrelia burgdorferi

« Treponema pallidum

« Brucella

- Leptospirosis

- niesteroidowe leki przeciwzapalne

- amoksycylina, trimetoprim +
sulfametoksazol

- azatiopryna

« immunoglobuliny

- metotreksat

- allopurinol

« karbamazepina

» sulfasalazyna

Grzyby Choroby uktadowe

« toczen uktadowy

ziarniniak Wegenera

- zapalenie naczyri OUN
reumatoidalne zapalenie stawéw
- zespdt Kawasakiego

sarkoidoza

Nowotwory

« (andida
« (ryptococcus neoformans
« Histoplasma capsulatum

Pasozyty
« Toxoplasma gondii - biataczka
« Bartonella henselae « guzy mézqu
« Naegleria

Riketsje Infekcje sasiednich struktur:
« goraczka plamista Gor Skalistych ropnie mézgu i opon mézgowych
- tyfus Inne
« zapalenie pajeczynéwki
+ migrena

- zapalenie ukfadu moczowego

EBV — Epstein—Barr virus, wirus Epsteina—Barr; ECHO — enteric
cytopathogenic human orphan virus, ludzki jelitowy cytopatogenny wirus
sierocy; CMV — cytomegalovirus, wirus cytomegalii; HHV-6 — human
herpesvirus-6, ludzki herpeswirus typu 6; HHV-7 — human herpesvirus-7,
ludzki herpeswirus typu 7; HSV — Herpes simplex virus, wirus opryszczki;
OUN - osrodkowy uktad nerwowy; VZV — Varicella zoster virus, wirus ospy
wietrznej i pétpasca.

Tab. 2. Najczestsze przyczyny A-ZOMR®
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etiologii, przebiegu oraz wynikéw badan laboratoryjnych
na podstawie danych retrospektywnych jednego osrodka.

MATERIAL | METODY

Analizg retrospektywng objeto dokumentacje 59 dzieci
w wieku od 2,5 miesigca do 17 lat, hospitalizowanych
w Klinice Choréb Zakaznych i Neurologii Dzieciecej Szpitala
Klinicznego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu z rozpo-
znaniem A-ZOMR w dwoch analogicznych okresach: od maja
do pazdziernika 2017 i 2018 roku. Za podstawe zakwalifiko-
wania dokumentacji do analizy przyjeto rozpoznanie konco-
we ustalone przez lekarza prowadzacego pacjenta na oddzia-
le klinicznym, potwierdzone kazdorazowo przez specjaliste
z zakresu choréb zakaznych. Za czas wyjsciowy dla analizy
przyjeto rok 2018, ze wzgledu na obserwowang zwigkszong
zachorowalnos¢ na A-ZOMR. Rok 2017 przyjeto jako punkt
odniesienia dla potwierdzenia obserwacji klinicznej odno$nie
do wzrostu liczby pacjentéw. Rozpoznanie A-ZOMR ustala-
no na podstawie objaw6w klinicznych, badan biochemicz-
nych i serologicznych krwi oraz badan biochemicznych, se-
rologicznych i molekularnych PMR pobranego od pacjentéw.
Analizg retrospektywna objeto dane pochodzace z badan kli-
nicznych i laboratoryjnych z chwili przyjecia pacjenta na od-
dzial. U kazdego dziecka wykonywano dokladne badanie
przedmiotowe pediatryczne, pobierano krew w celu wyko-
nania badan morfologii i rozmazu, oznaczenia stgzen biatka
C-reaktywnego, prokalcytoniny, kreatyniny, fibrynogenu, mie-
dzynarodowego wspotczynnika znormalizowanego (interna-
tional normalised ratio, INR), czasu kaolinowo-kefalinowe-
go i aktywno$ci aminotransferaz. Dodatkowo zabezpieczano
probki krwi, ktére wykorzystywano do ustalenia etiologii za-
kazenia we wskazanych ponizej laboratoriach. Bezposrednio
po wysunigciu podejrzenia A-ZOMR pacjenci byli kwalifiko-
wani do wykonania punkgji ledzwiowej w celu uzyskania PMR
do dalszych badan laboratoryjnych. U wszystkich dzieci na-
ktucie ledzwiowe bylo poprzedzone badaniem neuroobrazo-
wym glowy, wykonanym z zastosowaniem tomografii kom-
puterowej przy uzyciu 128-warstwowego aparatu SOMATOM
Definition AS marki Siemens w Zakladzie Radiologii Szpitala
Klinicznego im. Karola Jonschera w Poznaniu, w celu wy-
kluczenia zmian ogniskowych w mézgowiu. W uzyskanym
PMR oznaczano liczbe leukocytow, stezenia biatka i glukozy.
Dodatkowo wykonywano rozmaz manualny PMR, aby okre-
§li¢ odsetek komorek limfocytarnych. Badania biochemicz-
ne krwi i PMR, badanie bakteriologiczne PMR oraz oznacze-
nia immunoenzymatyczne krwi w kierunku wiruséw CMV
i EBV zostaty wykonane w Centralnym Laboratorium Szpitala
Klinicznego im. Karola Jonschera w Poznaniu. Badania sero-
logiczne krwi metodg ELISA w kierunku Mycoplasma pneu-
moniae, wirusow HSV typu 1 i 2, enterowirusow i kleszczo-
wego zapalenia mézgu (KZM) wykonywano w Wojewodzkiej
Stacji Sanitarno-Epidemiologicznej w Poznaniu. Badania ma-
jace na celu identyfikacje Borrelia burgdorferi w surowicy krwi
oraz PMR przeprowadzono w Centralnym Laboratorium
Szpitala Klinicznego im. Karola Swiecickiego w Poznaniu,
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[ Chtopey I Dziewczynki
Ryc. 1. Rozklad plci pacjentow hospitalizowanych w 2018 roku
(n=44)

opierajac si¢ na zasadzie dwustopniowej diagnostyki: naj-
pierw test ELISA u wszystkich pacjentéw, potem test potwier-
dzajacy metodg Western Blot dla prébek dodatnich®. Badanie
molekularne PMR metodg jakosciowa PCR w czasie rzeczy-
wistym (real time, RT — RT-PCR), tzw. panel meningitidis na
obecnos¢ patogenow neurotropowych (Escherichia coli K1,
Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria
meningitidis, Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumo-
niae, CMYV, Enterovirus, HSV-1, HSV-2, HSV-3, Human pare-
chovirus, VZV, Cryptococcus neoformans/gattii), wykonywano
w Laboratorium ALAB w Warszawie.

Analiza statystyczna opracowywanych danych zostala wyko-
nana z uzyciem programu GraphPad Prism version 5.01 for
Windows, GraphPad Software Inc.

WYNIKI

W okresie od maja do pazdziernika 2018 roku w Klinice
Choréb Zakaznych i Neurologii Dziecigcej Uniwersytetu
Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu ho-
spitalizowano 44 dzieci z rozpoznaniem A-ZOMR. W bada-
nej grupie dziewczynki stanowily 29,5% (13 os6b), a chlopcy
70,5% (31 0s6b) (ryc. 1). Srednia wieku wynosita 8 lat
(7,99 + 3,93). W 2017 roku, w analogicznych miesigcach,
w Klinice hospitalizowano jedynie 15 pacjentow [dziewczynki -
27% (4 osoby), chtopcy - 73% (11 os6b)] z rozpoznaniem
A-ZOMR.

Na podstawie przeprowadzonej diagnostyki ustalono, ze wérod
dzieci hospitalizowanych w 2018 roku dominowata etiologia
enterowirusowa, ktdra potwierdzono u 9 pacjentéw (20,5%),
u 8 (18,2%) jako przyczyne A-ZOMR wskazano kretka Borrelia
burgdorferi,u 5 (11,3%) — EBV, a u 2 (4,5%) — ludzki herpeswi-
rus typu 7 (human herpesvirus-7, HHV-7) (ryc. 2). U 20 dzieci
(45,5%) nie udalo sie ustali¢ przyczyny zakazenia (etiologia
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45,5% (20/44)

I Enterowirusy I Borrelia burgdorferi M Nieokreslona

[™ Wirus Esteina—Barr [ Ludzki herpeswirus typu 7
Ryc. 2. Etiologia A-ZOMR w roku 2018 (n = 44)

nieokre$lona) (ryc. 2). Wérod dzieci leczonych w 2017 roku
etiologia A-ZOMR przedstawiala si¢ nastepujaco: nieokreslo-
na - 9 pacjentéw (60%), enterowirusowa — 2 (13%), EBV —
2 (13%), parwowirus B19 -1 (7%) i VZV - 1 (7%) (ryc. 3).
Szczegbtows analizg objeto dzieci hospitalizowane w 2018
roku, ustalajac, ze gtéwnymi objawami choroby zglaszany-
mi przez pacjentéw byly silne bole glowy (71%), goracz-
ka (60%) lub stan podgoraczkowy (14%), wymioty (44%)
i ostabienie (23%). Pozostate objawy wystepujace u dzieci
przy przyjeciu to nudnosci (18%), $wiatlowstret (5%) oraz
obnizony nastroj (4%).

U dzieci z rozpoznang neuroborelioza dominowat charakter
podostry dolegliwosci (dtuzej trwajacy bol glowy, stany podgo-
raczkowe, pogorszenie samopoczucia, stabo wyrazone objawy
oponowe lub ich brak). U 3 spo$rod 8 pacjentéw rozpoznano
rumien wedrujacy, 1 pacjentka prezentowata objawy obwodo-
wego porazenia nerwu twarzowego. Na uklucie przez kleszcza
zwrdcono uwage w wywiadzie tylko u 1 dziecka.

Analizujac wykorzystywane w diagnostyce w 2018 roku me-
tody identyfikacji drobnoustrojéw (tab. 3), mozna odnotowac,
ze zakazenie enterowirusowe potwierdzono u 3 dzieci wyltgcz-
nie na podstawie analizy krwi testem ELISA, a u 4 - wylacz-
nie badaniem PMR metodg PCR. Tylko u 2 pacjentéw uzyska-
no jednoczasowo dodatnie wyniki obu badan. W przypadku
zakazenia EBV dodatni wynik w surowicy krwi (test ELISA)
uzyskano u 4 chorych. U 1 dziecka uzyskano dodatnie wyni-
ki zaréwno w surowicy krwi, jak i w PMR. Zakazenie HHV-7
zostalo zidentyfikowane wylgcznie metodami molekularnymi
w PMR (PCR). U 4 chorych z A-ZOMR o etiologii Borrelia
burgdorferi uzyskano jedynie dodatnie wyniki krwi. U nastep-
nych 4 pacjentéw rozpoznanie potwierdzono badaniem PMR
(tab. 4).

W pracy podjeto probe ustalenia zaleznosci pomiedzy etio-
logia A-ZOMR a wiekiem pacjentdw oraz wartosciami
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Ryc. 3. Etiologia A-ZOMR w roku 2017 (n = 15)

R
Enterowirusy (n=9) 3 4 2
EBV (n=5) 4 0 1
HHV-7 (n=2) 0 2 0

EBV — Epstein—Barr virus, wirus Epsteina—Barr; ELISA — enzyme-linked
immunosorbent assay, immunoenzymatyczny test fazy statej; HHV-7 —
human herpesvirus-7, ludzki herpeswirus typu 7; PCR — polymerase chain
reaction, taicuchowa reakgja polimerazy; PMR — ptyn mozgowo-rdzeniowy.

Tab. 3. Rozklad dodatnich wynikow stanowigcych podstawe roz-

poznania etiologii A-ZOMR w 2018 roku

Surowica PMR
Etiologia
9 ELISA (+) We"ff)‘ Blot | Fjjsa4)
Borrelia
burgdorferi 3 ! 4

ELISA — enzyme-linked immunosorbent assay, immunoenzymatyczny test
fazy statej; PMR — ptyn mozgowo-rdzeniowy.

Tab. 4. Metody identyfikacji neuroboreliozy w 2018 roku (n=8)

Enterowirusy btﬁ%ﬁ%ﬁ EBY HHV-7 Nieokreslona p
Liczba przypadkow 9 8 5 2 20
Wiek [lata] 7,13 6,88 6,07 9 8,97 0,6312
Cytoza (PMR) [kom./pl] 486,11 185,25 3336 9% 139,60 0,0527
Biatko (PMR) [mg/dI] 40,67 40,38 38,8 45 513 0,6375
Limfocyty (PMR) [%] 70,98 79 85,25 71,42 0,6213
Leukocyty (krew) [tys./pl] 9,46 10,4 11,4 10,16 9,4 0,6069
Limfocyty (krew) [%] 66,13% 65,38% 67,62% 68,2% 70,15% 0,8849
CRP [mg/dI] 1,52 1,01 4,03 2,86 1,49 0,7079
(Czas leczenia [dni] 8 18 1 8 9 <0,0001
Dziewczynki — liczba 4(44,4%) 4(50,0%) 1(20%) 0 4(20%)
Chtopcy — liczba 5(55,6%) 4(50,0%) 4 (80,0%) 2(100%) 16 (80%)

PMR - ptyn mézgowo-rdzeniowy.

CRP — C-reactive protein, biatko C-reaktywne; EBV — Epstein—Barr virus, wirus Epsteina—Barr; HHV-7 — human herpesvirus-7, ludzki herpeswirus typu 7;

Tab. 5. Szczegdtowa analiza zachorowa#i w 2018 roku w zaleznosci od etiologii

20
18

15
=z 10 11
(=]

5

0

Enterowirusy Borrelia burgdorferi EBV HHV-7 Nieokreslona

M (zas leczenia

152 | Ryc. 4. Sredni czas leczenia A-ZOMR w 2018 roku, w zaleznosci od etiologii
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niektorych badan laboratoryjnych. Wyniki tych analiz przed-
stawiono w tab. 5.

Wryniki badania biochemicznego PMR réznily sie znacza-
co w zaleznosci od etiologii A-ZOMR. Srednia wartos¢ cyto-
zy byla najwyzsza w przypadku zakazen enterowirusowych —
486,11 kom./ul (£509,43), a najnizsza w przypadku HHV-7 -
96 kom./pl (£57,98). Srednia zawarto$¢ biatka w PMR wy-
nosifa dla infekcji enterowirusami 40,67 mg/dl (+14,93),
dla Borrelia burgdorferi - 40,38 mg/dl (+18,63), dla EBV —
38,8 mg/dl (+17,98), dla HHV-7 - 45 mg/dl (+9,89), a dla
etiologii nieokreslonej — 51,3 mg/dl (+27,62). Procentowa za-
wartos$¢ limfocytéw w PMR byta najwyzsza w przebiegu in-
fekcji EBV - 85,25% (z wartoscig maksymalng 96% i mini-
malng 67%) (tab. 5).

Sredni czas leczenia w przypadku infekcji enterowirusowej
wynosit 8 dni (+3), dla EBV 11 dni (+3), dla HHV-7 réwniez
8 dni (1), w przypadku etiologii nieokreslonej 9 dni (+2).
Najdtuzsza hospitalizacja zwigzana byta z neuroborelioza —
w tym przypadku $redni czas leczenia wynosit 18 dni (+4)
i czas ten w sposob istotny statystycznie odbiegat od czasu le-
czenia w przypadku innych etiologii (ryc. 4).

OMOWIENIE

Analiza zebranego materialu wykazata, ze w 2018 roku od-
notowano 3-krotnie wyzsza liczbe hospitalizacji zwigza-
nych z A-ZOMR w stosunku do analogicznego okresu roku
2017. Z danych epidemiologicznych Narodowego Instytutu
Zdrowia Publicznego — Panstwowego Zaktadu Higieny wyni-
ka, ze w calym wojewodztwie wielkopolskim w II i IIT kwar-
tale roku 2017 odnotowano 49 przypadkéw A-ZOMR®.
Do chwili obecnej nie opublikowano danych o liczbie za-
chorowan w poszczegdlnych wojewddztwach w 2018 roku.
Wykazany znaczacy wzrost liczby hospitalizacji tylko w jed-
nym, badanym o$rodku pozwala przypuszczaé, ze w roku 2018
miata miejsce zwiekszona zachorowalnos¢ na A-ZOMR w po-
pulacji dzieciecej w Wielkopolsce. W roku 2017 w grupie ba-
danych pacjentéw nie odnotowano zakazenia Borrelia burg-
dorferi, w przeciwienstwie do roku 2018, gdzie etiologia ta byla
drugim najczestszym identyfikowanym czynnikiem A-ZOMR.
Od kilku lat obserwowany jest staly wzrost zachorowan na bo-
reliozg, a takze jego sezonowo$¢, z dominacja w miesigcach
letnich®®. Ponadto w kolejnych latach przewiduje si¢ jeszcze
wiekszg liczbe zachorowan niz dotychczas™.

W obu analizowanych pod wzgledem zachorowalnosci okre-
sach potwierdzono, ze choroba wystepuje ponad dwukrotnie
czgéciej u chlopcow niz u dziewczynek. W literaturze réwniez
zwracano uwage na wieksza predyspozycje do zachorowania
na A-ZOMR wérdd plci meskiej®.

W badanej grupie pacjentéw dominujacym objawem byt sil-
ny bol glowy. Jak wynika z piémiennictwa, silny, klujacy bol
glowy, zlokalizowany zagalkowo jest szczegdlnie charaktery-
styczny dla zakazen enterowirusowych, ktore pozostajg naj-
czestszg przyczyng A-ZOMR. Neuroinfekcje spowodowana
przez enterowirusy moze sugerowac takze wystapienie dodat-
kowych objawow, takich jak wysypka czy tez objawy niezytu

PEDIATR MED RODZ Vol. 17 No. 2, p. 148—154

zoladkowo-jelitowego'". W analizowanej grupie wérod dzie-
ciz A-ZOMR z ustalong etiologig infekeji najczestsza jej przy-
czyna byly enterowirusy. Enterowirusowe ZOMR przebiega-
to tagodnie, nie pozostawiajac powiklan, co jest potwierdzane
przez dane literaturowe!'?. W populacji obserwuje si¢ okre-
sowos¢ zachorowarn, co moze mie¢ zwigzek z brakiem prze-
ciwcial dla poszczegélnych serotypow wiruséw. Notowane
epidemie s3 powodowane przez serotypy o wysokiej neuro-
wirulencji, w przypadku serotypéw o niskiej neurowirulencji
brak jest identyfikacji i diagnostyki z uwagi na subkliniczny
przebieg!®. Opisuje sie zwigzek statusu epidemicznego popu-
lacji z wystepowaniem epidemii enterowirusowych. W przy-
padku populagji o niskim statusie socjoekonomicznym do za-
kazen dochodzi w okresie niemowlecym™®. W diagnostyce za
najbardziej uzyteczne uznaje si¢ techniki molekularne, ktére
pozwalaja na wykrycie niewielkiej ilosci materiatu genetycz-
nego wiruséw. Wada tej techniki jest brak mozliwosci identy-
fikacji serotypéw krazacych w populacji®>®.

W klimacie umiarkowanym obserwuje si¢ sezonowos¢ zacho-
rowan na A-ZOMR, ktoérych szczyt przypada na okresy let-
ni i jesienny?.

A-ZOMR o etiologii wirusowej czgsto przebiega dwufazowo.
W pierwszym okresie choroby wystepuja objawy niezytowe
ze strony gornych drog oddechowych (bol gardla, kaszel) lub
przewodu pokarmowego (wymioty, biegunka). Po tym okre-
sie czesto nastepuje pozorna poprawa, po ktdrej pacjent po-
nownie odczuwa zle samopoczucie z charakterystycznym bo-
lem glowy. Objawom moga towarzyszy¢ goraczka, wymioty,
rozdraznienie, nadwrazliwo$¢ na bodzce, zwlaszcza swietlne
i dotyk, oraz zaburzenia rytmu snu®. W przypadku borelio-
zy wystapienie objawdw ze strony OUN moze by¢ poprzedzo-
ne pojawieniem si¢ na skorze typowego rumienia, aczkolwiek
jego wystapienie nie jest niezbedne do rozpoznania. ZOMR
dotyczy tylko okolo 30% dzieci z neuroborelioza, duzo cze-
$ciej, bo az w 60%, choroba manifestuje si¢ porazeniem ner-
wu twarzowego!'®2),

Przebieg A-ZOMR o etiologii Borrelia burgdorferi wydaje sie
tagodniejszy, bardziej przewlekly od pozostalych A-ZOMR.
Porazenie nerwu twarzowego, szczegélnie w postaci obustron-
nej, ktora jest charakterystyczna dla neuroboreliozy (w literatu-
rze nieobserwowana przy innej etiologii)®", wymaga weryfika-
cji PMR. Przy takim obrazie klinicznym nawet brak objawow
oponowych obliguje do wykonania naktucia ledzwiowego®®?.
Najliczniejsza grupe pacjentéw objetych analizg stanowi-
ly dzieci z nieustalong etiologia A-ZOMR. W literaturze jako
przyczyne braku identyfikacji patogendw upatruje si¢ nie-
pelne wykorzystanie PCR w przypadku najczestszych wiru-
sow. Technika ta moze by¢ niedostatecznie wykorzystywana
z powodu ogdlnie fagodnego przebiegu klinicznego, jak row-
niez braku leczenia przyczynowego wigkszosci neuroinfekeji
wirusowych®.

W Klinice Choréb Zakaznych i Neurologii Dziecigcej Szpitala
Klinicznego w Poznaniu prowadzono szeroka diagnosty-
ke w celu identyfikacji patogendw neurotropowych. W tab. 3
i4 przedstawiono wykrywalnos¢ patogenéw neurotropowych
w badanym materiale. Enterowirusy wykrywano w surowicy
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lub w PMR. U niewielkiej liczby dzieci udato si¢ udowodni¢
obecno$¢ enterowirusdw, zaréwno w surowicy, jak i w PMR.
W przypadku innych wiruséw, np. EBV, rozpoznanie ustalo-
no jedynie przez badanie serologiczne. Analiza zebranego ma-
teriatu wskazuje na koniecznos¢ poszukiwania etiologii infek-
cji jednoczasowo przy uzyciu metod zaréwno serologicznych,
jak i molekularnych, najlepiej w kazdym dostepnym materiale
diagnostycznym®. Takie postepowanie zwieksza szanse wy-
krycia czynnika sprawczego A-ZOMR. Diagnostyka neuro-
infekgji jest duzym wyzwaniem, poniewaz podobne objawy
moze wywolywa¢ wiele réznych patogenéw. Brak objawdow
patognomonicznych uniemozliwia ustalenie etiologii na pod-
stawie obrazu klinicznego. Réwnoczesnie w badaniu ogdlnym
PMR brakuje charakterystycznych cech, ktére pozwolilyby na
okreslenie etiologii A-ZOMR, a przede wszystkim potwierdze-
nie zakazenia Borrelia sp., ktore stanowi podstawowe wskaza-
nie do antybiotykoterapii. Ze wzgledu na wysokie ryzyko po-
waznych powiktan spowodowanych bakteryjnym ZOMR oraz
wirusami Herpes pacjenci sa poddawani leczeniu empirycz-
nemu®. Mozliwo$¢ wykonywania w jak najkrotszym czasie
testow potwierdzajacych etiologi¢ pozwolitaby na unikniecie
niepotrzebnej antybiotykoterapii, a tym samym na uzyskanie
znacznych oszczednosci oraz skrocenie czasu hospitalizacji.

WNIOSKI

1. W 2018 roku odnotowano 3-krotnie wyzsza liczbe ho-
spitalizacji zwigzanych z A-ZOMR w stosunku do ana-
logicznego okresu roku 2017, z wyrazng przewagg plci
meskiej.

2. W obu analizowanych okresach dominowala etiolo-
gia nieokre$lona, natomiast w grupie dzieci z A-ZOMR
z ustalong etiologig najczestsza jego przyczyna byly en-
terowirusy. W 2018 roku zarejestrowano rowniez hospi-
talizacje spowodowane neuroboreliozg.

3. Badanie og6lne PMR nie stanowi elementu réznicujace-
go etiologie A-ZOMR.
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