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Praca finansowana ze srodkow wlasnych

Streszczenie |

W pracy omawiamy choroby uktadu nerwowego wywotane przez wirusy z rodziny Paramyxoviridae: Swinke
bedaca przyczyng zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych i mdzgu u dzieci i, w przebiegu AIDS, ADEM
(acute disseminated encephalomyelitis) oraz odre. Komplikacje neurologiczne w nastgpstwie zakazenia wirusem
odry wystepuja pod postacig ostrego rozsianego zapalenia mozgu (ang. acute disseminated measles encepha-
litis, ADAM), wtrgtowego zapalenia mozgu (ang. measles inclusion body encephalitis, MIBE), podostrego
stwardniajgcego zapalenia mozgu (ang. subacute sclerosing panencephalitis, SSPE) oraz przyzakaZnego za-
palenia mozgu (ang. post-infectious encephalitis, PIE). Obserwuje si¢ typowa sekwencij¢ pojawiania si¢ kom-
plikacji neurologicznych: ostre zapalenie mozgu w przebiegu odry jest zjawiskiem rzadkim, natomiast pleo-
cytoza w plynie mozgowo-rdzeniowym i zmiany w EEG sg czgste. PIE pojawia si¢ w 7-14 dni po infekgji,
MIBE - w 1-9 miesi¢cy, a SSPE - po uplywie trzech, a nawet kilkunastu lat. Na odregbne oméwienie zastu-
guje odrowe zapalenie mozgu w przebiegu AIDS.

SEOWA KLUCZOWE: paramyksowirusy, odra, §winka, podostre stwardniajace zapalenie m6zgu, neuropa-
tologia

Summary |

We review here syndromes caused by viruses belonging to Paramyxoviridae family: mumps causing menin-
goencephalitis and, rarely, ADEM (acute disseminated encephalomyelitis) and measles. Neurological sequelae
in the cause of measles comprise acute disseminated measles encephalitis (ADAM), measles inclusion-body
encephalitis (MIBE), subacute sclerosing panencephalitis (SSPE) and post-infectious encephalitis (PIE).
The sequence of those encephalitides following measles infection is as follows: acute measles encephalitis co-
mes first, follows by MIBE (1-9 months) and SSPE (3-15 years). The measles encephalitis in the course of
HIV infection is a separate phenomenon.

KEY WORDS: paramyxoviruses, mumps, measles, subacute sclerosisng panencephalitis, neuropathology

WIRUSY RNA — JEDNONICIOWY RNA Gatunek: Mumps virus (MuV) — zwycza-
O UJEMNEJ POLARNOSCI [(-)ssRNA] jowo wirus nagminnego zapa-
Rzad: Mononegavirales lenia Slinianek przyusznych (wi-
Rodzina: Paramyxoviridae rus $winki)

Podrodzina: Paramyxovirinae Dwa wirusy zwierzat: Nipah virus i Hendra virus sta-
Rodzaj: Morbillivirus nowig nowg grupe wysoko patogennych paramykso-
Gatunek: Measles virus (MEV) — wirus wirusow. Ich identyfikacji dokonano w 1998 roku
odry w Malezji i Singapurze po wybuchu ostrej epidemii

Rodzaj: Rubulavirus encefalopatii?.
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SYMPOZJUM — CHOROBY WIRUSOWE

SWINKA

Wstep. Angielski termin mumps pochodzi od staroan-
gielskiego czasownika oznaczajacego ,,wykrzywiac si¢”
lub ,,szczerzyC zeby”™. Pierwszym, ktory opisat objawy
neurologiczne w swince, byl XVIII-wieczny lekarz Ha-
milton. Swinka jest chorobg wywotang przez paramyk-
sowirus; powiklania neurologiczne, o zrdéznicowanym
nasileniu, sg wzglednie czgste, najezesciej wystepuje za-
palenie opon i mozgu.

Epidemiologia. Swinka jest chorobg dzieci w wieku szkol-
nym; wigkszo$¢ przypadkow wystepuje pomiedzy 4. a 7.
rokiem zycia. Zakazenie jest powszechne, ponad 90%
populacji staje si¢ seropozytywne do okofo 15. roku zy-
cia. Okres inkubacji wynosi 2-3 tygodni. Klinicznie
Swinka manifestuje si¢ zwykle bolem gtowy, niewielkg
gorgczka, ztym samopoczuciem i w okoto 50% przypad-
kow - bolesnym powigkszeniem slinianek przyusznych,
rzadziej podszczekowych lub podjezykowych. Swinka
jest jedng z najczestszych przyczyn zapalenia opon moz-
gowo-rdzeniowych i mozgu u nieszczepionych osob.
W przebiegu swinki powiktania neurologiczne wyst¢pu-
jaw 1-70% przypadkdw, pleocytoza w plynie mozgowo-
-rdzeniowym pojawia si¢ w 10-60% przypadkdw, ale je-
dynie 50% przypadkow z pleocytozg wykazuje objawy
kliniczne. U okoto 10% chorych rozwija si¢ aseptyczne
zapalenie opon. Z kolei u okoto 50% chorych z zapale-
niem opon brak jest cech zapalenia przyusznic. Powikia-
nia neurologiczne sg czgstsze u chtopcow (4:1). Cze-
stym powiktaniem systemowym jest zapalenie jader,
rzadziej trzustki i jajnikow.

Wprowadzenie szczepiefi ochronnych zdecydowanie
zmniejszylo zachorowalno$¢ na Swinke i czestos¢ po-
wiktan.

Badania neuropatologiczne. W aseptycznym zapaleniu
opon pojawiajq si¢ jedynie skape nacieki limfocytarne
w przestrzeniach okofonaczyniowych i splocie naczy-
niowkowym. W przypadku ostrego zapalenia mozgu
zmiany sg catkowicie nieswoiste — makroskopowo widocz-
ny jest jedynie obrzek mozgu, mikroskopowo obserwuje
si¢ nacieki zapalne z komorek jednojgdrowych w opo-
nach i wokot naczyf, astrocytoze oraz ogniska demieli-
nizacji, co sugeruje przynajmniej czeSciowy udziaf pato-
mechanizmu immunologicznego. W 1/1000 przypadkow
rozwija si¢ typowe ostre rozsiane zapalenie mozgu (ang.
acute disseminated encephalomyelitis, ADEM), ktorego
obraz neuropatologiczny jest podobny do ostrego rozsia-
nego zapalenia mézgu spowodowanego przez wirus odry.
Widoczne sg ogniska demielinizacji wokdt naczyf, roz-
plem mikrogleju oraz nacieki zapalne, w ktorych domi-
nuja makrofagi cz¢sto zawierajgce sfagocytowane frag-
menty mieliny. W eksperymentalnej S$wince u chomikow
w wyniku zapalenia wysciotki rozwija sie wodogtowie;
u czlowieka obserwuje si¢ ziarniste zapalenie wysciotki
(ang. granular ependymitis) oraz zw¢zenie wodociggu
mozgu po roku-dwoch latach od przechorowania Swinki.
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Objawy kliniczne. Aseptyczne zapalenie opon przebie-
ga typowo i zwykle fagodnie. Goraczka jest wysoka (do
40°C) i trwa kilka dni, cata choroba trwa zwykle 7-10 dni.
Objawy zapalenia mozgu sg catkowicie nieswoiste, czgste
s natomiast drgawki. Smiertelnos¢ z powodu zapale-
nia mozgu jest niska, rzedu 2%; wyzsza jest u dorostych.
Innymi objawami zakazenia wirusem $winki sg poraze-
nia nerwOw czaszkowych, przede wszystkim okorucho-
wych i twarzowego, ataksja, zapalenie rdzenia i zapale-
nie korzeni nerwowych. Opisywano gtuchote.

Badania laboratoryjne. Ptyn mozgowo-rdzeniowy wy-
kazuje zwickszong pleocytoze jednojadrowa, ale odno-
towuje si¢ takze niewielki odsetek neutrofilow; leukocyty
z jadrem podzielonym przewazaja u okoto 5% chorych.
Liczba komorek wynosi zwykle 200-600/mm’, ale od-
notowano nawet >1000 komorek/mm’. Poziom biatka
jest prawidfowy w okofo 50% przypadkdw lub podwyz-
szony (<100 mg/dl), poziom cukru jest zwykle prawi-
dtowy lub nieznacznie obnizony.

Leczenie. Wspomagajace.

WIRUS ODRY

Wstep. Pierwszym, ktory odrdznit odre od ospy prawdzi-
wej, byt prawdopodobnie Abu Becr, arabski lekarz zyja-
cy w IX wieku n.e.” Nazwa morbilli oznaczata po wiosku
,matg chorob¢” w odréznieniu od dzumy (il morbo).
Obecnie, pomimo istnienia skutecznej szczepionki, odra
jest jedna z najpowazniejszych przyczyn SmiertelnosSci
dzieci, zwlaszcza w krajach stabo rozwinigtych. Wpro-
wadzenie wirusa odry do populacji Nowego Swiata przy-
czynito si¢ do Smierci ponad 50 milionow ludzi. Na przy-
klad w bardziej wspolczesnych czasach odra w populacji
wysp Fiji spowodowata Smiertelnos¢ rzgdu 30%“. Pierw-
szy przypadek poodrowego zapalenia mozgu opisat
Lucas w 1790 roku. SSPE zostato opisane przez Daw-
sona w 1933 roku®.

Czynnikiem etiologicznym wszystkich wymienionych
chorob jest wirus odry. Komplikacje neurologiczne w na-
stepstwie zakazenia wirusem odry wystepuja pod postacia
ostrego rozsianego zapalenia mozgu (ang. acute dissemi-
nated measles encephalitis, ADAM), wtretowego zapale-
nia mOzgu (ang. measles-inclusion body encephalitis,
MIBE), podostrego stwardniajacego zapalenia mozgu
(ang. subacute sclerosing panencephalitis, SSPE) oraz
przyzakaZnego zapalenia mozgu (ang. post-infection ence-
phalitis, PIE). Obserwuje si¢ typowg sekwencje pojawiania
si¢ komplikacji neurologicznych: ostre zapalenie mozgu
w przebiegu odry jest zjawiskiem rzadkim, natomiast ple-
ocytoza w plynie moézgowo-rdzeniowym i zmiany w EEG
sg czeste. PIE pojawia si¢ w 7-14 dni po infekcji, MIBE
w 1-9 miesi¢cy, a SSPE w od 3 do kilkunastu lat. Stan im-
munologiczny chorych jest prawidiowy w PIE i SSPE,
natomiast w MIBE wystepuje zaburzenie odpowiedzi
immunologicznej, dlatego choroba ta towarzyszy np. bia-
taczkom lub pojawia si¢ w przebiegu immunosupresji.
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PODOSTRE STWARDNIAJACE ZAPALENIE
MOZGU (ANG. SUBACUTE SCLEROSING
PANENCEPHALITIS, SSPE)

Przyjmuje si¢, ze pierwszy opis tej choroby nalezy do
Schildera i dotyczy jednego z trzech przypadkdw, ktdre
okreslit on w roku 1920 jako sclerosis diffusa cerebri.
U p6zniej obserwowanych chorych rozpoznawano ence-
phalitis inclusiva lub ang. inclusion body encephalitis®,
panencephalitis endemica® 1 leukoencephalitis scleroticans
subacuta, LESS”. Wszystkie te nazwy opieraly si¢ na
tych cechach obrazu neuropatologicznego, ktore kolej-
nym badaczom wydawaly si¢ najbardziej charaktery-
styczne. Ostatnia, do dzi§ obowigzujaca nazwa panence-
phalitis scleroticans subacuta (ang. subacute sclerosing
panencephalitis, SSPE) zostata wprowadzona z poczat-
kiem lat pigcdziesigtych ubiegtego wieku i jest odzwier-
ciedleniem pogladu, ze proces obejmuje zardwno struk-
tury szare mozgu, jak i istot¢ biatg.

Epidemiologia. Choroba rozwija si¢ w dziecinstwie lub
w wieku mtodzieiiczym i, wyjatkowo, u 0sob dorostych.
CzeSciej zapadajg chtopcy niz dziewczeta (przyblizony
stosunek — 3:2). U ponad 60% chorych SSPE jest po-
przedzone wczesnym — przed koficem 3. roku zycia
— przebyciem odry. W srodowiskach, w ktorych nie pro-
wadzi si¢ systematycznych szczepien przeciwodrowych,
zapadalno$¢ moze dochodzi¢ do 1-2 zachorowan/1 min.
W krajach rozwijajacych si¢, o duzej liczbie rodzin wie-
lodzietnych, zapadalnosc¢ jest szczegdlnie wysoka, po-
niewaz istnieja warunki do zakazania najmtodszego
rodzefistwa odrg przynoszong do domu przez dzieci
starsze. Wprowadzenie szczepien przeciwodrowych,
szczegOlnie dwukrotnych — w 13. m-cu i w 6. roku zycia
— spowodowato w szeregu krajow, m.in. w Polsce, nie-
mal zupelne zniknigcie SSPE. Obecnie spotykane u nas
sporadycznie przypadki tej choroby wystepujg z reguly
u 0s6b dorostych, ktore nigdy nie byly szczepione, a od-
re przebyly przed ponad dwudziestu laty.

Badanie neuropatologiczne. Makroskopowo mozgowie
wykazuje najczesciej cechy zaniku: poszerzenie rowkow
kory oraz duze, symetryczne powickszenie ukfadu komo-
rowego. Bardzo charakterystyczng cechq jest wzmozenie
konsystencji mozgu spowodowane rozlang glejoza wiok-
nistg (stad okreslenie scleroticans — stwardniajgce). Zani-
ku i wzmozenia spoistoSci mozgu nie obserwuje sig¢ je-
dynie w przypadkach, w ktdrych przebieg choroby byt
ostry, krotki (ok. 10%). Na przekrojach widoczne jest
nierowne, szarawe zabarwienie istoty bialej.
Mikroskopowo stwierdza si¢ zmiany zapalne, demieli-
nizacyjne i rozplem gleju. Komponentem zapalnym sa
przede wszystkim geste nacieki okotonaczyniowe skta-
dajace si¢ gtownie z limfocytow, komorek plazmatycz-
nych (rys. 1) i, w mniejszym stopniu, z makrofagow.
Komoérki zapalne rozsiane sg rowniez zwykle w tkance
nerwowej, poza naciekami przynaczyniowymi. Trzeba

110 powiedziec, ze obraz zapalenia utrzymuije si¢ u dotknig-

tych SSPE we wszystkich fazach choroby, nawet w przy-
padkach przewlektych trwajgcych niekiedy kilkanaScie
lat. Charakterystyczng jego cechg jest tu rowniez grud-
kowy lub rozsiany rozplem komorek mikrogleju. Wyka-
zuja one cechy przerostu, a na terenie kory ich patecz-
kowate formy tworzg niekiedy geste ,fawice”.

Neurony kory i jader kresomozgowia wykazuja rozlegle
zaniki oraz zmiany zwyrodnieniowe. W przypadkach,
w ktorych choroba trwata kilka lat, spotyka si¢ w neuro-
nach kory hipokampa, w jadrze Meynerta i w podwzgo-
rzu, zwykle ogniskowo, zwyrodnienie neurowfokienkowe
typu Alzheimera (ang. neurofibrillary tangles, NFT), iden-
tyczne z NFT obserwowanymi w chorobie Alzheimera.
Cechg charakterystyczng, cho¢ nie patognomoniczng,
jest wystepowanie w jadrach neurondw i komorek oli-
godendrogleju kwasochtonnych wtrgtdw o typie Cow-
dry A. Sg one bardzo liczne w przypadkach o przebiegu
ostrym (mozna je znalez¢ nawet w komorkach przy-
danki naczyf) i staja si¢ coraz rzadsze w przewlekle;,
poznej fazie choroby. Morfologicznie wtrety te moga
mie¢ rozne cechy: mogg wypetniac cafe jadro, spychajac
chromatyn¢ pod btong¢ jagdrowa, badZ zajmowac tylko
centrum jadra z pozostawieniem wolnej przestrzeni do-
okota (tzw. halo). Rzadziej spotyka si¢ dwa wtrety w jed-
nym jadrze. Badanie elektronowo-mikroskopowe wykry-
wa niezmiennie, we wszystkich przypadkach SSPE,
szczelne wypehienie tych inkluzji nukleokapsydami para-
myksowirusa odry. Pojedyncze nukleokapsydy mozna zo-
baczy¢ rowniez poza wtrgtami, w cytoplazmie neuronow.
Obecnos¢ wirusa wykrywa si¢ metodami immunohisto-
chemii (rys. 2), hybrydyzacji in situ lub reakcjg PCR; w mi-
kroskopii elektronowej widzi si¢ gladkie (ang. smooth)
nukleokapsydy wirusa odry w jadrach, a szorstkie (ang.
fuzzy) — w cytoplazmie. Nalezy podkreslic, ze mikrosko-
pia elektronowa nie uwidacznia wirusow, a jedynie ich
nukleokapsydy. Im czas trwania choroby byl krotszy,
tym wigcej wykrywa si¢ antygenow wirusa. Trzeba tu
dodag, ze antygeny te mozna ujawni¢ nawet w mate-

Q ,\.;’.-‘ ‘ w ) “*: & : l>‘
Rys. 1 kofonacéynmy naciek zaalny W propadku
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riale, ktory przechowywano w bloczkach parafinowych
przez kilkanascie lat.
W przebiegu SSPE dochodzi do rozlegtej demieliniza-
cji w obrebie istoty biatej potkul mozgu. Towarzyszy
tym zmianom rozlana astrocytoza komorkowa i wiok-
nista. Najstarsze zmiany sg na ogot zlokalizowane
w platach potylicznych i ciemieniowych. Szerzg si¢ one
w kierunku pfatow czotowych i skroniowych, a w przy-
padkach o dtugim przebiegu zajmuja piefi mozgu i moz-
dzek. W rdzeniu kregowym zmian zapalnych nie znaj-
dowano, istniejg tu jednak z reguly objawy wtornego
zaniku dtugich drog.
Objawy kliniczne. Choroba ma najczgsciej (80%) prze-
bieg podostry, dwu-, trzyletni. Obserwuje si¢ jednak
u 10% chorych przebieg ostry koficzacy sie Smiercig po
6-8 tygodniach, a u pozostatych 10% — przebieg przewle-
kty, kilkunastoletni. Niekiedy wystepuja samoistne remisje.
Jabbour i wsp.® zaproponowali rozr6znienie czterech faz
tej choroby. Podziat ten jest powszechnie zaaprobowany.
» Faza pierwsza cechuje si¢ narastajacym ot¢pieniem,
zaburzeniami orientacji i zachowania. Niekiedy juz
w tej fazie pojawiajq si¢ zaburzenia widzenia o ty-
pie agnozji wzrokowej lub spowodowane zmianami
w siatkowee oka, zwykle obustronnymi, o typie chorio-
retinitis pigmentosa. Agnozji wzrokowej towarzyszy
czesto apraksja.
* W fazie drugiej pojawiaja si¢ ruchy mimowolne.
Obejmujg one zwykle koficzyny oraz mi¢snie twarzy
i maja charakter rytmicznych mioklonii. Rzadziej sq
to ruchy plasawicze lub dystoniczne. Mioklonie sg
stereotypowe i pojawiajg si¢ w statych odstepach
czasu wynoszacych od kilku do kilkunastu sekund.
W EEG towarzysza im wytadowania grup fal wyso-
kowoltazowych. W fazie tej nadal narastajg zabu-
rzenia funkcji poznawczych.
* W trzeciej fazie choroby pojawiajq si¢ niedowtady,
a nastepnie porazenia konczyn. Majg one charak-
ter uszkodzen typu piramidowego, ale z biegiem

TN & * - - ,"'J S ot
3

Rys. 2. Antygeny wirusa odry w prpadku SSPE
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czasu rozwija si¢ najczesciej rOwniez sztywnose
pozapiramidowa.

» (Czwarta faza to okres narastajgcej kacheksji. Chory
ma zaburzenia polykania i umiera z powodu wtor-
nych infekcji.

Badania laboratoryjne. Istotne znaczenie ma badanie

plynu mozgowo-rdzeniowego. Znajduje si¢ w nim, obok

prawidtowego lub miernie podwyzszonego poziomu
biatka, znaczny wzrost gamma-globulin (>20%). Z re-
guly mozna znalez¢ cechy ich syntezy intratekalnej z in-
deksem IgG >0,7. Sg obecne rowniez prazki oligoklo-
nalne. Poziomy przeciwciat cial odrowych sg znacznie
podwyzszone w surowicy (do 1 na kilka tysiccy). Prze-
ciwciata te pojawiajg si¢ rowniez w pltynie mozgowo-

-rdzeniowym. Jako wartoSci patologiczne traktuje sie tu

miana wyzsze niz 1:8.

Zapis EEG z rytmicznymi wytadowaniami fal wysoko-

woltazowych (tzw. zapis radermeckerowski — rys. 3)

jest obecny niemal we wszystkich przypadkach, szcze-

golnie w drugiej i niekiedy w trzeciej fazie choroby (wow-
czas, gdy sa obecne wyladowania miokloniczne).

MRI mozgu jest w pierwszych dwu fazach choroby dos¢

charakterystyczny, poniewaz zmiany zapalno-demielini-

zacyjne — hiperintensywne w sekwencjach T2 i FLAIR

- zajmuja, mniej lub bardziej symetrycznie obszar platow

potylicznych pomi¢dzy tylnymi rogami komor bocznych

a korg w okolicy szczeliny ostrogowej. W poZniejszych

fazach choroby widoczna jest juz tylko petna demielini-

zacja potkul mozgu i jego rozlany zanik".

Leczenie. SSPE jest uwazane za chorobg, ktora zawsze

koficzy si¢ Smiertelnie. W wielu oSrodkach w ciggu kil-

kudziesieciu lat podejmowano nieskuteczne proby jej
leczenia preparatami przeciwwirusowymi (amantadyna,
izoprinozyna, gamma-globuliny) — bez rezultatu.

W potowie lat osiemdziesiatych ubieglego stulecia za-

stosowano terapig¢ interferonami. Podawano je poczgtko-

A
FPL- Ay sy Moo 'J“\Q'MH"I v “"’H"‘“ oo
PRy A NWWWWAW

63- ‘I

Rys. 3. Typowy zapis EEG z rytmicznymi ;:gziadowaniami fal
wysokowoltazowych (tzw. zapis radermeckerowski)
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wo (gtownie interferon ) do kanatu kregowego drogg
powtarzanych naktu¢ ledzwiowych. Efekty tego leczenia
byly nikte, wystepowaly natomiast objawy niepozgdane
zwigzane z uszkodzeniem rdzenia kregowego i korzeni
rdzeniowych. Najlepsze rezultaty osigga si¢, stosujac in-
terferon o (naturalny badz rekombinowany) do ukfadu
komorowego mozgu, poprzez rezerwuar Ommaya lub
Rickhama. Interferon podaje si¢ przezskornie do zbior-
nika, 2-3 razy w tygodniu, w iloSci 1-1,5 m IU. Ilos¢ in-
terferonu uzytego do kuracji nie powinna by¢ mniejsza
niz 70 milionéw IU. Przy wezesnym rozpoczeciu lecze-
nia otrzymuje si¢ wieloletnie (stafe?) zatrzymanie pro-
cesu chorobowego. Ten sposdb leczenia zostat wyprobo-
wany z korzystnym efektem w niektorych przypadkach
w USA, Japonii, Wioszech, a takze w Polsce.

OSTRE ROZSIANE ZAPALENIE
MOZGU I RDZENIA

(ANG. ACUTE DISSEMINATED

ENCEPHALOMYELITIS, ADEM)

ADEM wystepuje z czestoScig 1/1000 przypadkow od-
ry, zwykle u dzieci ponizej 2. roku zycia"’. Choroba
rozpoczyna si¢ naglym poczatkiem goraczki, splata-
niem, ktorym towarzyszg drgawki i rozne objawy neu-
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Rys. 4. Obraz MRI mozgowia chorego 7 SSPE. Rys. A i B.
Obraz w czasie pierwszej wiity; C i D. Tizy miesigce
pozniej. Panele A'i C. Projekcja T1; B i D. Projek-
cja T2. Poczgtkowo obserwowano zmiane ogni-
skowg w podkorowej istocie bialej plata czolowego
pod postaciq ogniska hipointensywnego w projekcji
TI (A, strzalka), a hiperintensywnego w projekcji
T2 (B, strzatka). Po 3 miesigcach zmiana ognisko-
wa jest mniej zaznaczona (D, strzatka), natomiast
obserwowano rozlegly zanik korowo-podkorowy
zZ poszerzeniem ukladu komorowego

rologiczne. U wigkszosci chorych wystepuja przetrwate
objawy neurologiczne?.

Histopatologicznie jest to ostre wieloogniskowe zapale-
nie z naciekami zapalnymi zgromadzonymi wokot drob-
nych zyt oraz demielinizacja. Uwaza si¢, ze jest spowodo-
wane reakcjg nadwrazliwosci z udziatem limfocytow T.
Nalezy podkresli¢, ze nawet w odrze przebiegajacej bez
powikiaf neurologicznych obserwuje si¢ pleocytoze
w plynie mo6zgowo-rdzeniowym i zmiany w EEG"*".

WTRETOWE ZAPALENIE MOZGU
(ANG. MEASLES INCLUSION
BODY ENCEPHALITIS, MIBE)

Jak wspominano, choroba ta rozwija si¢ z w 1-9 miesie-
cy po zakazeniu wirusem odry, zwykle u chorych z zabu-
rzeniem odpowiedzi immunologicznej; cz¢stos¢ wyno-
si 1/10 przypadkéw dzieci poddanych immunosupres;i.
Podobnie jak w SSPE, genom wirusa akumuluje muta-
cje (biatko M, ale takze Hi F).

Badanie neuropatologiczne. Makroskopowo mozg zwy-
kle nie wykazuje zmian patologicznych, jedynie niekiedy
widoczne sg ogniska zmniejszenia spoistosci i odbarwie-
nia tkanki. W badaniu mikroskopowym gféwnie w isto-
cie szarej widoczne sg skupienia komorek nerwowych,
astrocytow i oligodendrocytow zawierajacych charak-
terystyczne jadrowe, rzadziej cytoplazmatyczne, wtrety
odrowe. Sg to eozynochfonne twory wypetniajace cate
jadro komorki z pozostawieniem nielicznych grudek chro-
matyny na obrzezu. Wtrety cytoplazmatyczne sg takze
eozynochtonne, ale mniej wyraZnie odgraniczone. W nie-
licznych przypadkach spotyka si¢ komorki wielojadro-
we przypominajgce komorki Warthina-Finkeldeya, ktore
takze mogg zawiera¢ ciata wtr¢towe. Poza tymi zmiana-
mi, ktére moga wystepowac w roznych okolicach anato-
micznych, mézgowie zwykle nie wykazuje cech patologii.
Badanie mikroskopowo-elektronowe pozwala uwidocz-
ni¢ w ciatach wtr¢towych nukleokapsydy wirusa. Antyge-
ny wirusowe dajq si¢ wykry¢ immunohistochemicznie.
Objawy kliniczne. Typowy rumien (ang. rash) odrowy
moze by¢ nieobecny u chorych ze znacznym obnize-
niem odpowiedzi immunologicznej. Charakterystycz-
ny jest postepujacy zespot neurologiczny (zaburzenia
Swiadomosci, sennos¢, drgawki, zwlaszcza ogniskowe
i niepoddajace si¢ terapii objawy ogniskowe, w tym nie-
dowtady i porazenia, mioklonie) przy nieobecnosci go-
raczki. Opisywano retinopati¢. Choroba jest praktycz-
nie zawsze Smiertelna.

Rozpoznanie. Moze by¢ trudne, zwlaszcza przy braku
rumienia. Biopsja mozgu umozliwia wykrycie wirusa
(PCR, immunohistochemia, mikroskopia elektronowa).
Ptyn mozgowo-rdzeniowy zwykle nie wykazuje zmian,
ale poziom immunoglobulin bywa podwyzszony. Ba-
dania obrazowe w poczatkowej fazie nie wykazuja od-
chylent od normy, p6Zniej moga wystapic cechy obrze-
ku lub zaniku mézgu.
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Leczenie. Brak; szczepienia przeciw odrze przed poja-
wieniem si¢ biataczki lub immunosupres;ji zapobiegajq
wystgpieniu MIBE.

PRZ’YZAI@ZNE ODROWE ZAPALENIE
MOZGU (ANG. POST-INFECTIOUS
ENCEPHALITIS, PIE)

Pierwszy przypadek u 23-letniej kobiety opisat angielski
lekarz James Lucas w 1790 roku. Chorobg opisywano
pod réznymi nazwami (ang. acute disseminated lub para-
infectious encephalitis). Ostre krwotoczne zapalenie moz-
gu (ang. acute haemorrhagic leukoencephalitis Tub acute
haemorrhagic necrotizing encepahalitis) jest bardzo ci¢z-
kg odmiang PIE. Choroba przypomina do pewnego
stopnia eksperymentalne alergiczne zapalenie mozgu
irdzenia (ang. experimental allergic encephalomyelitis,
EAE) i jest traktowana jako skutek hiperergicznej reak-
¢cji immunologicznej w stosunku do wirusa odry. Hipo-
tez¢ t¢ wysunal Koprowski w latach szes¢dziesiatych.
Badanie neuropatologiczne. Typowe jest rozlane zapale-
nie mozgu z obecnoscig naciekow zapalnych oraz okoto-
zylnych ognisk demielinizacji; w przypadku krwotocznej
odmiany obserwuje si¢ ogniska martwicy krwotoczne;.
Izolacja wirusa odry z mozgu zwykle nie udaje si¢, a ba-
dania mikroskopowo-elektronowe i immunohistoche-
miczne nie wykazujg jego obecnosci w tkankach mozgu,
dlatego uwaza sie, ze PIE jest wynikiem raczej reakcji im-
munologicznej, a nie wirusowego zakazenia mozgu.
Objawy kliniczne. Przebieg PIE jest typowo jednofazo-
wy, po okoto 2-7 dniach po przebyciu infekcji odrowej
obserwuje si¢ ponowne nasilenie gorgczki, ktéremu to-
warzysza drgawki, zaburzenia Swiadomosci i objawy
ogniskowe. Choroba trwa 10-20 dni, wykazujac tenden-
cje do poprawy; Smiertelno$¢ wynosi do 25%, a u znacz-
nego odsetka chorych obserwuje si¢ przetrwale objawy.
Leczenie. Brak. Stosuje si¢ steroidy, ale randomizowa-
ne badania kliniczne nie wykazaty wptywu podawania
tych lekow na przebieg choroby. Szczepienie przeciwo-
drowe zapobiega wystapieniu PIE.

ZAKAZENIE ODROWE W PRZEBIEGU AIDS

Zakazenie wirusem odry jako infekcja oportunistyczna
jest bardzo rzadkie w przebiegu AIDS. Budka opisat
odrowe zapalenie mozgu w przebiegu AIDS u 15-let-
niego chtopca z hemofilig. Badanie neuropatologiczne
wykazalo rozlang glejoze astrocytarng i nacieki zapal-
ne, zwlaszcza w miedzymozgowiu i srodmdzgowiu. Ba-
danie immunohistochemiczne i mikroskopowo-elektro-
nowe wykazato obecno$¢ wirusa odry"?.

WIRUSY HENDRA I NIPAH

Epidemiologia. W 1994 roku odnotowano epidemi¢
ostrej infekcji uktadu oddechowego u rasowych koni
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w Hendra, Queensland, Australia, a nast¢pnie chorobg
ludzi majacych kontakt z kofimi. Wirus jest rozpowszech-
niony wsrdd nietoperzy (ang. fruit bats) w Australii oraz
na Nowej Gwinei. Opisano takze podobny wirus (Nipah,
od osady Sungai Nipah) na Malajach i w Singapurze,
bedacy w latach 1998-99 przyczyng epidemii u Swind,
a nastepnie epidemii zapalenia mozgu u ludzi maja-
cych bezpoSredni kontakt ze Swiniami*'"™'*. Odnoto-
wano okofo 300 przypadkoéw zapalenia mozgu i po-
nad 100 zgondw.

Badanie neuropatologiczne. Obydwa wirusy wykazuja
powinowactwo do komorek Srodbtonka naczyf. Mi-
kroskopowo najbardziej uderzajaca cechq jest zapale-
nie drobnych naczyi z masywng zakrzepicg i ogniska-
mi martwicy. W zajetych naczyniach widoczne sg cechy
uszkodzenia komorek srodbtonka, martwica i komorki
olbrzymie. Najwieksze zmiany widoczne sg w OUN,
gdzie poza cechami zapalenia naczyi pojawiajq si¢ ce-
chy niedotlenienia, mikrozawaly i niewielkie nacieki lim-
focytarne. Drugim zajetym uktadem, szczegOlnie w przy-
padku zakazenia wirusem Nipah, jest ukfad oddechowy,
gdzie powstaje Srddmigzszowe zapalenie ptuc. Immu-
nohistochemicznie wirus Hendra wykrywa si¢ w §rod-
bionkach i komérkach migsni gtadkich naczyn, a takze
w neuronach. Wirus Nipah jest obecny takze w komor-
kach nabfonka oddechowego**”.

Objawy kliniczne. Objawy prodromalne zakazenia wiru-
sem Hendra to zesp6t przypominajacy grype z goracz-
ka 1 bolami mi¢Sniowymi, do ktorych dotgczajg si¢ bole
i zawroty glowy, senno$¢. Zgon nast¢puje w kilka dni
pOzniej. Opisano 2 Smiertelne przypadki infekeji wirusem
Hendra: jeden z nich spowodowany ci¢zkim zapale-
niem mozgu, ktore nastgpito po 2 tygodniach od prze-
chorowania tagodnego zapalenia opon, a drugi — spo-
wodowany niewydolnoscig oddechowg®”.

Infekcja wirusem Nipah manifestuje si¢ poczatkowo
gorgczka, bolami miesni, kaszlem z odpluwaniem, za-
wrotami glowy oraz wymiotami, a nast¢pnie sennoscig
i $piaczka, drgawkami, zniesieniem odruchow glebokich
(zajecie dolnego motoneuronu), objawem Babifskiego
oraz objawami ze strony pnia mozgu (opadnigcie po-
wieki, dysfonia i dyzartria, zaburzenia ruchow podnie-
bienia), odcinkowymi miokloniami oraz, niekiedy, za-
burzeniami autonomicznymi pod postacig tachykardii,
zmian temperatury ciala i ciSnienia krwi o zmiennym
nasileniu. U 15% chorych obserwuje si¢ trwate pozo-
stalosci ze strony OUN. W plynie mozgowo-rdzenio-
wym obserwuje si¢ pleocytoze jednojadrows (5x 10%1),
wzmozony poziom biafka oraz przeciwciala klasy IgM
anty-Nipah. RT-PCR umozliwia amplifikacje genomu
wirusa. W badaniu MRI w projekeji T2 obserwuje si¢
ogniska 0 wzmozonym sygnale w podkorowej istocie
biatej, ciele modzelowatym oraz okotokomorowo. U nie-
ktorych chorych obserwowano ogniska w pniu mozgu
i wzgbrzu. U $win infekcja Nipah objawia si¢ zaburze-
niami oddechowymi, nieefektywnym kaszlem oraz ob-
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jawami ze strony OUN - drzeniem mi¢$ni oraz agresjq
(np. gryzieniem krat).
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