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Przedstawiono przebieg kliniczny opryszczkowego zapalenia mozgu u 24 dzie-
ci, zwracajac uwage na wartos¢ badann pomocniczych w ustaleniu rozpoznania,
oraz na znaczenie wczesnego leczenia przeciwwirusowego dla zapobiegania trwa-
tym uszkodzeniom osrodkowego uktadu nerwowego.

Opryszczkowe zapalenie moézgu (Herpes Simplex Encephalitis - HSE) stanowi
5-20% wszystkich zapalen mézgu o etiologii wirusowej. Ocenia sie, ze czesto$¢ HSE
wynosi 2-5 zachorowan na milion mieszkancéw Europy i Ameryki Pin., z czego
1/3 to noworodki lub dzieci starsze, a 2/3 to dorosli. Ryzyko $mierci lub ciezkiego
uszkodzenia osrodkowego uktadu nerwowego jest 12-krotnie wieksze niz w przypad-
ku innych wirusowych zapalen mézgu. Przed zastosowaniem $rodkéw przeciwwiru-
sowych $miertelno$¢ wynosita 70-90%, aktualnie szacuje sie ja na 20-40%. Do
niedawna zaledwie 10% chorych wracato do petnego zdrowia, u pozostatych wy-
stepowaty rozne powiktania, np. zmiany psychoorganiczne, zespoty otepienia i niedo-
wiady potowicze (4,7).

Czynnikiem etiologicznym tej ciezkiej choroby jest wirus opryszczki zwyklej
- Herpes simplex (HSV) z rodziny Herpesviridae. Wyrdznia sie 2 typy wirusa: typ 1
- herpes simplex labialis i typ 2 - virus herpes genitalis. Miedzy tymi typami istniejg
roznice antygenowe, wykrywalne przy uzyciu przeciwciat monoklonalnych (6).

Okoto 25% zapalen mozgu wywotanych przez HSV to infekcje pierwotne, pozo-
state majg charakter infekcji nawrotowych. Rokowanie pogarsza wczesny wiek dziec-
ka, ponizej 1 roku zycia zakazenie przybiera charakter uogélnionej ciezkiej choroby.
Poza okresem noworodkowym chorobe czeéciej wywotuje typ 1 wirusa (4, 7, 22).

Celem pracy byfa analiza przebiegu klinicznego oraz nastepstw neuroinfekcji
wywotanych przez Herpes simplex u dzieci.



24 T. Wozniakowska-Gesicka i inni Nr 1-2

MATERIAL | METODY

Badaniami objeto 24 dzieci w wieku od 4 do 15 lat leczonych w Oddziale
Obserwacyjno-lzolacyjnym i w Oddziale Neurologii Dzieciecej CZMP w latach
1992-1994. W analizowanej grupie byto 15 chtopcow i 9 dziewczynek.

Rozpoznanie neuroinfekcji wywotanej wirusem HSV ustalono na podstawie
zmian w ptynie mézgowo-rdzeniowym o charakterze zapalenia limfocytarnego i kry-
teriéw serologicznych - obecnosci przeciwciat dla HSV klasy IgM lub znamiennego
wzrostu przeciwciat klasy 1gG we krwi i w ptynie mézgowo-rdzeniowym, oznacza-
nych metodg immunoenzymatyczng Elisa.

U wszystkich dzieci dwukrotnie wykonano badania wirusologiczne ptynu mézgowo-
-rdzeniowego i krwi oraz posiewy katu i wydzieliny nosowo-gardtowej. Ponadto oceniano
zmiany w zapisie EEG wykonanym w ostrym okresie i w 4 tygodniu choroby, a takze
obrazy z tomografii komputerowej. U 3 dzieci z powodu duzych trudnosci diagnostycz-
nych wykonano badanie przy uzyciu rezonansu magnetycznego. Przeanalizowano
przebieg kliniczny z uwzglednieniem zaburzen $wiadomosci, obecnosci dodatkowych
zakazen oraz nastepstw neuroinfekcji.

U wszystkich dzieci w pierwszej dobie hospitalizacji rozpoczeto leczenie Acy-
clovirem. Acyclovir stosowano w dawce 30 mg/kg m.c./dobe, Srednio przez 10 dni.
Rownoczes$nie prowadzono antybiotykoterapie i leczenie objawowe.

WYNIKI BADAN

Opryszczkowe zapalenie moézgu u wiekszosci analizowanych dzieci (75%) prze-
biegato jako ciezka uog6lniona choroba. U 16 obserwowano 4-6-dniowy okres zwia-
stunéw pod postacig goraczki, uogdlnionego rozbicia, utraty apetytu, boléw gltowy.
U 5 dzieci wystepowaty wolne stolce i wymioty. U 6 choroba rozpoczeta sie od
objawéw neurologicznych.

U wszystkich obserwowano stopniowo narastajgce zaburzenia $wiadomosci,
ktére u starszych dzieci mialy charakter zaburzen jakosciowych. U 12 zaburzenia
Swiadomosci utrzymywatly sie przez okres 1-2 dni, u 9 przez 3-7 dni, a u 3 dzieci
trwaly ponad 7 dni. W analizowanej grupie u 18 dzieci wystepowaty objawy rzeko-
moguzowe pod postacig drgawek, wymiotéw i objawdéw ogniskowych, takich jak
niedowtad potowiczy lub asymetria w odruchach gtebokich. U 8 stwierdzono obrzek
tarczy nerwdw wzrokowych. Na uwage zastuguje fakt, iz tylko u 6 dzieci wystapita
opryszczka wargowa w przebiegu choroby.

W pierwszych dniach hospitalizacji u wiekszosci dzieci wystepowaty oprécz ob-
jawow neurologicznych objawy ze strony uktadu wegetatywnego, gtéwnie Slinotok,
przyspieszona lub niemiarowa czynno$¢ serca, wahania cisnienia tetniczego krwi oraz
zaburzenia oddychania. Ponadto u 16 stwierdzono objawy wspotistniejacych zakazen,
najczesciej zapalenia ptuc, zapalenia ucha $srodkowego i nosogardta.

W 4 przypadkach opryszczkowe zapalenie mozgu miato przebieg dwufazowy. Po
okresie szybkiej poprawy, ktéry wynosit od 3 do 5 dni, ponownie wystgpity zaburze-
nia ze strony ukladu nerwowego, pod postacig jakosciowych zaburzen Swiadomosci
oraz ruchéw mimowolnych. U tych dzieci leczenie Acyclovirem przedtuzono do
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2 tygodni. U wszystkich dzieci wykonano badanie ptynu mézgowo-rdzeniowego.
Zmiany w ptynie roznity sie w zaleznosci od czasu trwania choroby. U dzieci z na-
glym poczatkiem choroby, badanie ptynu mézgowo-rdzeniowego wykonane w pierw-
szym dniu hospitalizacji, wykazywato niewielkg pleocytoze, zwykle jednojadrzasta,
ktéra narastata w czasie trwania procesu chorobowego. U dzieci przyjetych do
szpitala miedzy 6 a 9 dniem choroby, pierwsze badanie ptynu moézgowo-rdzeniowego
wykazywato wysoka pleocytoze, u 3 siegajgcg 2000 komdérek/ml, ktéra w ciggu 7 dni
obnizyta sie do wartosci prawidtowych. Stezenie biatka w ptynie mézgowo-rdzenio-
wym nie przekraczato 1200 mg/l. Poziomy glukozy i chlorkéw utrzymywaty sie
w granicach prawidtowych.
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Badania immunoserologiczne wykonane w pierwszych dwéch dobach choroby
wykazaly obecnos$é przeciwciat swoistych dla HSV klasy IgM w ptynie moézgowo-
-rdzeniowym u 2 dzieci. Przeciwciata anty-HSV klasy IgM we krwi stwierdzono
u 9 dzieci. Znamienng serokonwersje przeciwciat klasy 1gG obserwowano w bada-
niach wykonanych po 2 tygodniach u 15 dzieci.

Badanie elektroencefalograficzne wykonane w ostrym okresie miedzy 1 a 15 dniem
choroby, wykazato znaczne zréznicowanie czynnosci mézgu pod wzgledem morfologicz-
nym i wysokosci amplitudy (tab. I). Obserwowano ogniskowe, pojedyncze fale theta oraz
iglice z nastepowymi lub bez falami wolnymi, a takze trwajace $rednio ok. 1,5 sek.
wytadowania ogniskowe ostrych fal theta powtarzajgce sie cyklicznie. U kilkorga dzieci
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stwierdzono asymetryczng czynno$¢ wolng ograniczong gtéwnie do jednej poétkuli.
W kolejnych badaniach rejestrowano w tych przypadkach stopniowe obnizenie amplitu-
dy czynnosci bioelektrycznej mdzgu w tych obszarach, gdzie uprzednio wystepowaty
najwieksze zmiany patologiczne (rye. 1i2). Poprawie klinicznej odpowiadata poprawa
w zapisie EEG. U 3 dzieci przyjetych z drgawkami, zapis po 6 miesigcach wykazywat
cechy napadowosci.

Tabela I. Zmiany w zapisie EEG u dzieci z opryszczkowym zapaleniem mézgu.

Tomografia komputerowa wykonana w pierwszej dobie u 18 dzieci z objawami
rzekomoguzowymi wykazata obrzek tkanki moézgowej. W kilku przypadkach byt on
nasilony poczatkowo w jednej potkuli z nastepowg martwicg tkanki mézgowej, gtow-
nie w okolicy skroniowo-ciemieniowej (ryc. 3 i 4). U 3 dzieci, u ktérych badanie
wykonano w 6 lub 7 dobie obserwowano ogniska hypodensyjne, gtéwnie w ptatach
skroniowych.

Ryc. 3. KT mézgu chtopca J.A. w 2 dobie opryszczkowego zapalenia mézgu. Znacznego stopnia
obrzek nadnamiotowy toczacy sie w catej lewej potkuli oraz w mniejszym stopniu w prawej pétkuli
z wylgczeniem jader podkorowych. Lewa komora przemieszczona w prawo.
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Ryc. 4. KT moézgu chtopca J.A. w 8 tygodniu opryszczkowego zapalenia mézgu. Rozlegta
martwica tkanki mézgowej dotyczaca gtéwnie lewej okolicy skroniowo-ciemieniowej.

W 2 przypadkach diagnostycznie watpliwych, w ktérych KT nie wykazato zmian,
wykonano badanie metoda rezonansu magnetycznego. Juz w 3 i 4 dniu choroby
stwierdzono w tkance mozgowej obecnos$¢ ognisk o podwyzszonym sygnale.

Badanie wirusologiczne katu, wydzieliny nosowo-gardtowej i zmian skérnych nie
wykazato obecnosci wirusa opryszczki.

Wszystkie analizowane dzieci przezyly, jednakze u 8 stwierdzono p6zne powikia-
nia o réznym charakterze i stopniu nasilenia. Po 6 miesigcach u 3 obserwowano
napady epi, u 1 utrzymywat sie niedowtad spastyczny czterokonczynowy, 4 demon-
strowato encefalopatie i zaburzenia emocjonalne.

OMOWIENIE

Pomimo postepu wirusologii, immunologii i genetyki molekularnej w doniesie-
niach wielu autoréow podkresla sie trudnosci we wczesnym rozpoznawaniu opryszcz-
kowego zapalenia mézgu. Opryszczkowe zapalenie mdézgu stanowi szczegdlny rodzaj
zapalenia ze wzgledu na predylekcje do zajecia procesem zapalnym okreslonych
struktur mdzgu, gtéwnie ptatéw skroniowych, a takze ptatéw czotowych, a zwlaszcza
okolicy orbitalnej. Zaréwno to szczeg6lne umiejscowienie, jak i sktonno$¢ do zmian
krwotocznych moga by¢ powodem mniej typowych objawoéw klinicznych i trudnosci
diagnostycznych. W odrdéznieniu od zapalen wywotanych przez inne wirusy, np.
Coxackie, w opryszczkowym zapaleniu mdzgu na pierwszy plan wysuwajg sie objawy
ogniskowe i one mogg kierowa¢ rozpoznanie na falszywy trop (2, 9, 12, 14, 16).
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W omawianej grupie dzieci u 7 choroba rozpoczeta sie niedowtadem potowiczym,
a u 2 asymetrig w odruchach gtebokich. W obrazie klinicznym dominowaty zaburze-
nia swiadomosci, zachowania i drgawki. Rzadziej niz to opisywano w doniesieniach
innych autorow wystepowaty u naszych chorych béle glowy i gorgczka (9,20). Zmia-
ny opryszczkowe obserwowano u 6 dzieci (25%). Wedtug innych publikacji opryszez-
ka towarzyszyta 15-20% przypadkéw opryszczkowego zapalenia mozgu (4, 5, 7, 11).

Tylko u 3 dzieci obserwowano przebieg dwufazowy, czego nie mozna utozsamiac
ze zjawiskiem nawrotowosci opisywanym przez innych autorow (1, 13, 21). Wydaje
sig, iz nawroty moga wystepowac¢ u noworodkéw i wczesniakow w zwigzku z zabu-
rzeniami odpornosci humoralnej i komoérkowej (5, 10, 13, 17).

Badania serologiczne, pomimo duzej specyficznosci, maja ograniczone znaczenie
diagnostyczne, poniewaz trwajg zbyt dtugo i najczesciej dopiero dynamika odczynow
serologicznych pozwala na ustalenie rozpoznania (3, 11, 20). Nie obserwuje sie row-
niez zaleznosci miedzy wielkoscig odczynu serologicznego a przebiegiem klinicznym
choroby i jej nastepstwami. Tymczasem wszyscy autorzy podkreslajg role wczesnego
wigczenia leczenia przeciwwirusowego w zapobieganiu powiktaniom (4, 7, 21).

W dobie obecnej wykrywanie HSV-DNA metodg PCR jest najbardziej swoistym,
szybkim i czutym sposobem wczesnego rozpoznawania infekcji wywotywanych przez
HSV (9, 13, 18). Jednak warto$¢ badania ograniczona jest jego matg dostepnoscia.

W tej sytuacji w rozpoznawaniu opryszczkowego zapalenia mozgu szczeg6lng role
odgrywajg badania neurofizjologiczne i neuroradiologiczne. W opryszczkowym zapa-
leniu mézgu w odrdéznieniu od innych form klinicznych, zapisy EEG wykazuja pewne
charakterystyczne cechy majgce znaczenie dla diagnostyki w poczatkowej fazie cho-
roby (1, 8, 15, 23). U 6 naszych dzieci badanie EEG wykonane w pierwszych 2 dniach
choroby wykazato cykliczne zmiany ogniskowe pozwalajgce podejrzewaé zakazenie
wywotane przez wirusa opryszczki. Periodyczna czynno$¢ bioelektryczna mozgu
w naszych badaniach zanikata po 12-18 dniach choroby i nie pojawiata sie w pézniej-
szej fazie, nawet w przypadkach pogarszania stanu klinicznego. Podobne spostrzeze-
nia mozna znalez¢ w doniesieniach innych autoréw (8, 11). W naszych badaniach
wykonanych po 6 miesigcach, tylko u 3 dzieci, ktdre miaty drgawki w ostrym okresie
choroby, nadal utrzymywaly sie cechy napadowosci w badaniu EEG. Kontrastuje to
ze spostrzezeniami innych autoréw, ktérzy podaja, ze az w 25% przypadkow oprysz-
czkowego zapalenia mézgu w zapisie EEG pojawiajg sie ,,cechy padaczkorodne”,
ktore wyprzedzajg wystepowanie napadéw drgawek (15).

Ponadto w wielu publikacjach podkresla sie znaczenie badan z zastosowaniem
tomografii komputerowej i jgdrowego rezonansu magnetycznego (4, 7, 11, 16, 23).
Z naszych doswiadczen wynika, ze u wiekszosci dzieci w pierwszych dobach opryszcz-
kowego zapalenia mozgu stwierdza sie obrzek tkanki moézgowej, ktéry czesto moze
by¢ asymetryczny. Charakterystyczne ogniska hypodensyjne mozna zaobserwowac
najwczesniej okoto 6 doby, co wskazuje na stosunkowo ograniczong warto$¢ badania
KT we wczesnej fazie choroby dla rozpoznania etiologii zapalenia moézgu. Bardziej
Przydatnym, ale nadal mato dostepnym badaniem wydaje sie by¢é rezonans mag-
netyczny, pozwalajacy na wczesne wykrycie rozsianych lub wieloogniskowych zmian
niewidocznych w badaniu KT.



30 T. WoZniakowska-Gesicka i inni Nr 1-2

WNIOSKI

1. Symptomatologia opryszczkowego zapalenia mozgu jest réznorodna i niespe-
cyficzna.

2. Wczesne badanie EEG skojarzone z tomografia komputerowg, rezonansem
magnetycznym i obrazem klinicznym wytyczajg wiasciwy kierunek diagnostyki i leczenia.

3. Weczesne wiaczenie leczenia przeciwwirusowego zmniejsza $miertelno$¢ i ma
decydujgce znaczenie dla zapobiegania trwatym uszkodzeniom osrodkowego uktadu
nerwowego.
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HERPES SIMPLEX ENCEPHALITIS IN CHILDREN
SUMMARY

Clinical course of Herpes Simplex Encephalitis were shown in this paper. 24 children in the age
of 4 to 15 were treated at Polish Mother’s Memorial Hospital in years 1992-1994. Value of EEG, CT
scan, NMR were underlined in early diagnostic and casual treatment of diseases. All children from
this analisys group survived, only 8 demonstrated late complications: epileptic attacks (3), spastic
tetraparesis (1), encephalopathy and mental disturbances (1).

Positive results of treatment were connected with early diagnosis and early antiviral treatment
which is very important in decreasing death rate and preventing permanent injury.
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