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Zapalne demielinizacyjne poliradikuloneuropatie

Inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathies

MALEGORZATA WISZNIEWSKA
Z Oddzialu Neurologii Wojewddzkiego Szpitala Zespolonego w Pile

STRESZCZENIE. Zapalna demielinizacyjna poli-
newropatia, a zwlaszcza jej postaé ostra (zespdl
Guillain-Barre) jest czgstq przyczyng wiotkich nie-
dowladéw. Jest to schorzenie immunologiczne, czg-
sto o nie ustalonej etiologii. W cigzkich postaciach
dobre efekty terapeutyczne przynosi plazmafereza
lub dozylne podawanie immunoglobulin ludzkich.
Bardzo wazne jest monitorowanie wydolno$ci od-
dechowej i ukladu krqzenia oraz leczenie objawo-
we. W uzasadnionych przypadkach stosuje sig
immunosupresje.

SUMMARY. Inflammatory demyelinating polyra-
diculoneuropathy, especially in its acute form (the
Guillain-Barre syndrome) is often the cause of
Slaccid pareses. Etiology of this immunological
candition is frequently unknown. In severe forms
of the diesase good therapeutic effects may be
obtained with plasmaferesis or intrevanous injec-
tions of human immunoglobulin. The monitoring
of respiratory and vascular sufficiency is most im-
portant, and so is symptomatic treatment. In justi-
fiable cases immunosuppressive medication may
be applied.
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Zapalna demielinizacyjna poliradikulo-
neuropatia (ZDP) jest rozpowszechnionym
schorzeniem, czgsto o nie ustalonej do konca
etiologii, ktdre wystepuje we wszystkich
czgSciach Swiata. Istoty schorzenia jest stan
zapalny na podiozu immunologicznym, toczg-
cy sie gléownie w obrgbie korzeni i nerwoéw
obwodowych, stad zaliczane jest ono do grupy
choréb immunologicznych [1, 2, 13].

Wyrdznia sig nastepujace postacie idiopaty-
cznej ZDP: (1) ostry, ktéra jest wlasciwym ze-
spolem Guillain-Barre (G-B), (2) podostra, (3)
przewlekly. W postaci ostrej najwigksza progre-
sja objawdw pojawia si¢ w ciggu kilku dni do 4
tygodni od momentu ich wystgpienia. Moze byé
ona jednofazowa lub nawrotowa [1, 9, 14]. W
postaci podostrej najwigksze nasilenie zaburzef
wystepuje w okresie 4-12 tygodni od poczitku
choroby [1, 12]. W postaci przewleklej faza

pogorszenia utrzymuje si¢ co najmniej 2 miesia-
ce i moze trwac latami [1].

OSTRA ZAPALNA
DEMIELINIZACYJNA
POLIRADIKULONEUROPATIA

Rozpoznanie ostrej zapalnej demieliniza-
cyjnej poliradikuloneuropatii (OZDP), czyli
zespolu G-B opiera si¢ na kryteriach klinicz-
nych, laboratoryjnych, elektromiograficznych,
a czasem patomorfologicznych, ktére zostaty
opracowane i podane w specjalnym komuni-
kacie przez National Institute of Neurological
and Communicative Disorders and Stroke {2].

Wedtug tych kryteriéw gtéwng cecha klini-
czny charakterystyczna dla G-B jest postgpu-
jace ostabienie sity mie§niowej w co najmniej
dwu kofczynach, ktéremu moze towarzyszyé
ataksja. Niedowltady oprdcz koficzyn moga
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obejmowaé, zazwyczaj w dalszej kolejnoSci,
migSnie tulowia, podniebienia i gardla, twarzy
(w okolto 50% przypadkdw) oraz galkorucho-
we (okoto 10% przypadkdw). Drugim istot-
nym objawem jest hipo- lub arefleksja. Cechy
wielce prawdopodobne dla G-B to: wzgledna
symetria objawdw (rzadko absolutna), zabu-

rzenia czucia réznie wyrazone, zapoczytkowa-’

nie procesu zdrowienia zwykle w 2-4 tygo-
dniu, obecno$é zaburzefi uktadu autonomicz-
nego. Ze zmian laboratoryjnych najbardziej
typowq cechg zespolu jest podwyzszenie bial-
ka w plynie mbézgowo-rdzeniowym (m-r), co
zwykle pojawia sie w pierwszym tygodniu
choroby, czgsto juz po 48 godzinach od wy-
stapienia objawdw. Poziom biatka zwykle na-
rasta w kolejnych badaniach ze szczytem w
4-6 tygodniu choroby, a nastepnie ulega nor-
malizacji. Liczba komérek w plynie m-r za-
zwyczaj nie przekracza 10 w 1 mm™. Sy to
jednojadrzaste komérki z przewagy limfocy-
tow T. W 20% przypadkdw poziom biatka w
plynie m-r jest prawidlow{y, a cytoza przekra-
cza 10 kombrek w | mm™ [I, 2]. Link obser-
wowal w plynie m-r oligoklonalne prazki kla-
sy 1gG przypominajyce te, jakie widzi si¢ w
stwardnieniu rozsianym. Identyczne pryzki
obecne byly takze w surowicy krwi, co Swiad-
czy, ze immunoglobuliny przedostaty sig do
pltynu m-r z krwi [wg 1].

Rozpoznanie G-B mocno potwierdza zwol-
nienie przewodnictwa nerwowego wystepuja-
ce u 80% pacjentow [1, 2, 10, 18]. Szybko&é
przewodzenia w nerwach zmniejsza si¢ Sre-
dnio o okolo 60% [ 1, 10]. Poniewaz nie wszy-
stkie nerwy s3 w jednakowy sposdb zajete,
dlatego tez w poszczegdlnych nerwach i w
réznych miejscach badania uzyskuje si¢ roz-
norodne warto§ci przewodnictwa nerwowego:
od prawidlowych do catkowitego bloku. Cza-
sami obserwuje sie tylko wydtuzong latencje
koficowa lub nieprawidlowe potencjaly wy-
wolane [1, 10, 18].

Nastepujgce objawy poddaja w watpliwo§é
rozpoznanie G-B: niedawne zatrucie zwigzka-
mi toksycznymi, zaburzony metabolizm porti-
ryn, neuropatie asymetryczne, wybitne osta-

bienie koiiczyn gbrnych, a zwlaszcza opadaja-
ca reka, stabo wyrazone objawy czuciowe [1,
2]. ‘

Epidemiologia. Zachorowalno$é na OZDP
waha si¢ od 0,6 do 1,9 na 100000 populacji na
rok (Srednio 1,0 - 1,5) [1, 9]. Chorujy dzieci i
doro$li z niewielka przewaga zachorowai u
mtodych dorostych oraz os6b od piatej do
6smej dekady zycia. Zachorowania czgéciej
zdarzajy sig latem i wsrdd mezezyzn, U pa-
cjentéw z postacig nawrotowa OZDP oraz w
postaci przewleklej czeSciej wystepuja niektd-
re antygeny zgodnoSci tkankowej: Al, B8,
DRw3, co przemawia za predyspozycjy gene-
tyczng do tych schorzefi [1, 12]. Natomiast
OZDP zwykle jest schorzeniem sporadycz-
nym, chociaz opisywane sg zachorowania o
charuakterze endemii (np. w 1976 r. w El-Sult
w Jordanii 16 przypadkéw OZDP pojawito sig
w ciggu jednego miesigca w 8 do 24 dni po
ostrej biegunce, ktéra wystapita u 5000 oséb)
[wg 11,

Putogeneza. Czesto OZDP poprzedzona
jest réznymi ostrymi schorzeniami wéréd kto-
rych najezestszymi, obecnymi u 2/3 pacjen-
1ow, sa zakazenie wirusowe [1]. Zwykle jest
to grypopodobna infekcja z temperatura, rza-
dziej biegunki, czy nawracajyce bole plecow i
krzyza. Okres pomigdzy prodromalnym zaka-
Zeniem a objawami neurologicznymi jest roz-
ny: przewaznie 1-3 tygodnie, ale moze docho-
dzi¢ do 7 tygodni [1]. W surowicy krwi nie-
ktérych chorych obecne sy immunoglobuliny
IgM przeciw cytomegalowirusowi, co jest
bezpoSrednim dowodem na niedawno przeby-
te zakazenie tym wirusem. Wedlug Arnasona
najezestszymi infekcjami poprzedzajacymi
OZDP sy infekcje wywolane wirusami z grupy
Herpes, Cytomegalo-virus, Epstein-Barr vi-
rus, Varicella Zoster. Wysoce prawdopodob-
ny zwigzek z OZDP maja odra, zapalenie wa-
troby, pélpasiec [1]. Czasem G-B moze byé
pierwszg manifestacja zakaZenia wirusem
HIV. Gross i Mindel opisali pacjentke zarazo-
ny wirusem HIV, u ktérej obserwowali, oprécz
typowych objawdw polineuropatycznych, tak-
ze obrzek tarcz nerwdw wzrokowych [7]. Wi-
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rus moze bezpoSrednio uszkadzaé nerwy ob-
wodowe, albo w sposdb poSredni poprzez po-
dobiefistwo antygenowe z oslonky mielinowy
wyzwala krzyzowg odpowiedZz immunologicz-
ng przeciwko osltonie mielinowej nerwéw ob-
wodowych [1, 9].

Innymi infekcjami poprzedzajacymi OZDP
sg zakazenia bakteryjne [ 1, 8]. Ostatnio zwraca
sie uwage na zakazenie gram ujemng paleczka
Campylobacter jejuni (Cj) wrazliwg na erytro-
mycyne i powodujacy zapalenie jelit, ktore
czgsto poprzedza G-B [8]. U tych pacjentdw
mozna znalez¢ specyficzne przeciwciala prze-
ciw Cj w klasuch [gM, A, G w surowicy krwi,
stolcu i ptynie m-r. Wykazuno, ze antygeny Cj
zblizone sy do P2 proteiny w ostonie mielino-
wej nerwow obwodowych i dlatego po zuaka-
zeniu Cj moze doj$¢ do immunologicznej re-
akcji krzyzowej z oslonky mielinowg nerwow
obwodowych [8].

U 5-10% pacjentéw z OZDP zachorow:nie
poprzedza zabieg chirugiczny [1]. Wedltug Ar-
nasona przypadki te sg szczegdlnie ciezkie [1].
Czasem OZDP rozwija si¢ po szczepieniu,
najczgSciej przeciw wiciekliZznie, a w drugiej
kolejnoSci przeciwko grypie [1]. W okolo 30%
nie udaje si¢ ustali¢ Zadnej poprzedzajjcej
przyczyny choroby [1].

W obrazie patomorfologicznym OZDP do-
minuja nacieki zapalne giownie komorek jed-
nojadrzastych oraz odcinkowa demielinizacja
w nerwach obwodowych [1, 6, 9, 12, 20]. W
naciekach widoczne sg limfocyty i makrofagi,
ktdre przede wszystkim skupiajg sie w poblizu
naczyft zylnych [1]. W cigzkich postaciach
choroby dochodzi réwniez do zwyrodnienia
aksonalnego, ktore moze doprowadzi¢ do
wtérnych zmian atroficznych we widknach
migSniowych [6, 20]. U tych chorych w suro-
wicy krwi obecne sy przeciwciata przeciw
gangliozydowi ostonki mielinowej GM1. Sy
one szczegblnie podwyiszone u pacjentdw
rokujacych niepomySinie [3]. Jednojydrzaste
nacieki zapalne w nerwach obwodowych mo-
ga utrzymywaé si¢ przez wiele lat nawet po
wyzdrowieniu [1]. W uszkodzeniu przedtuza-
Jacym si¢ dochodzi do remielinizacji. W wy-

niku naprzemiennej demielinizacji i remielini-
zacji powstaja zmiany typu onion bulb. Ko-
morki rogéw przednich rdzenia i jader rucho-
wych nerwdw czaszkowych wykazuja rézny
stopiefi obrzmienia i chromatolizy. Dokladny
mechanizm mielinolizy nie zostal do kofica
poznany. Norton i wsp. donosza, ze makrofagi
wydzielaja proteinazg, ktéra uszkadza biatko
podstawowe mieliny, a limfocyty prawdopo-
dobnie zachowuja sie jak Swiadkowie tego
procesu. By¢ moze jednak uwalniajg one lim-
fokiny lub wytwarzaja pewne potencjaly cyto-
destrukcyjne aktywujace makrofagi [wg 11. W
ostatnich latach w uzasadnionych przypadkach
wykonuje si¢ biopsje skérnych nerwbéw obwo-
dowych w celu udokumentowania charakteru
ich uszkodzenia, co moze okazaé si¢ pomocne
w ustaleniu rozpoznania i pokierowania lecze-
niem [I, 5, 6, 12, 20].

Obraz kliniczny typowej postaci OZDP nie
budzi wigkszych watpliwosci. U 80% pacjen-
tow obserwuje sig zadowalajacy powrét do
zdrowia w ciggu 4 do 6 miesigcy od poczatku
zachorowania. Okoto 5% pacjentéw pozostaje
jednak trwatymi inwalidami [1, 14]. W bada-
niach Eberla i wsp. pacjenci z trwalymi ubyt-
kami neurologicznymi z powodu OZDP
czeSciej mieli w pierwszym tygodniu choroby
prawidlowy poziom bialka w plynie m-r w
pordwnaniu z tymi, ktorzy wyzdrowieli catko-
wicie [wg 1]. Najcze§ciej niedowlady obejmu-
j4 najpierw odsiebne odcinki koficzyn do-
Inych, ale mogy tez rozpoczynaé si¢ i domino-
waé w migSniach obrgczy barkowej. Jednak
zaburzenia czucia zaréwno w pierwszym, jak
i drugim przypadku dotycza dystalnych obsza-
row konaczyn [I, 2]. Nastepstwem zajgcia
migsni oddechowych moze byé niewydolno&é
oddechowa wymagajaca zaintubowania pa-
cjenta (10-20%) [14]. 10% pacjentdw ma cigz-
kie nietrzymanie moczu, zazwyczaj przemija-
Jace [1]. Czasem glownym objawem poczat-
kowym jest ataksja, co bardzo utrudnia
postawienie prawidtowego rozpoznania [1, 2].

Oryginalnym wariantem OZDP jest zesp6t
Miller-Fishera, w ktérym wystepuje oftalmo-
plegia, ataksja i arefleksja, Objawy zazwyczaj
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rozwijaja sie gwaltownie i w ciagu tygodni

dochodzi do prawie catkowitego wyzdrowie-
nia. Zmiany w EMG i w ptynie m-r s3 typowe
dla G-B [l, 2, 17, 19]. Pessin i wsp. obserwo-
wali u pacjenta z cigzkim zespotem Fishera,
oprocz typowych zmian polineuropatycznych,
takze lakung w galce bladej w badaniu NMR
i czynno§¢ wolng w EEG [17].

Czasami OZDP manifestuje si¢ izolowany-
mi objawami czuciowymi, ktére zwykle obej-
mujy dystalne odcinki kofczyn, rzadziej zlo-
kalizowane sg wokdt ust. Czesto obiektywne
ostabienie czucia jest znacznie mniejsze niz
odczucie subiektywne. Najbardziej zaburzone
jest czucie wibracji i lekkiego dotyku {1, 2].

OZDP moze przebiegat pod postacig zapa-
lenia wielonerwowego nerwdw czaszkowych,
ktdre obejmuje wiele nerwdw czaszkowych za
wyjatkiem wechowego i wzrokowego [1, 18].

Rzadka formg choroby sg izolowane zabu-
rzenia ukladu autonomicznego. Czestymi ob-
jawami s3: czestoskurcz, nadciSnienie tetnicze,
hipotonia ortostatyczna, nudmierna potliwos¢,
obrzgki stop i woko6t oczu. U pacjentdw z
nadci$nieniem czgsto podwyzZszony jest po-
ziom kwasu wanilinomigdalowego oraz kate-
cholamin w moczu, a w surowicy krwi notuje
sig wybitny wzrost reniny. Dlatego w leczeniu
stosuje si¢ Propranolol, ktéry hamuje synteze
reniny. Stapleton i wsp. podaja, Ze korzystnym
jest kojarzenie Propranololu z inhibitorami al-
fa-adrenergicznymi [wg 1]. W przypadku
wzmozonej aktywnoSci ukladu przywspot-
czulnego na czolo objawdw wysuwa si¢: za-
czerwienienie twarzy, bradykardia, zaciskanie
w klatce piersiowej, béle brzucha, uogbinione
ostabienie [1, 18]. W trzech przypadkach G-B
opisano moczéwke prosty [wg 1].

Innymi rzadszymi postaciami zespotu G-B
sq: (1) zespdl niedowtadu gardlowo-szyjno-
barkowego przypominajacy zapalenie wielo-
nerwowe blonicze lub zatrucie jadem kietba-
sianym, (2) izolowany niedowtad wiotki kof-
czyn dolnych przypominajacy uszkodzenie
rdzenia kregowego, (3) cigzki zesp6t izolowa-
nego opadania powiek bez porazenia migéni
gatkoruchowych [19].

Leczenie, Nie ma specyficznego postepo-
wania w OZDP i leczenie jest w pierwszym

rzedzie objawowe. PoniewaZ najgroZniejszym

powiktaniem sa zaburzenia oddechowe i za-
pa&¢ naczyniowa dlatego wskazana jest kon-
trola wydolno$ci oddechowej poprzez pomiar
pojemnoSci zyciowej pluc, monitorowanie
pracy serca, czgsty pomiar ciSnienia krwi. W
celu zapobiezenia zatorowoSci ptucnej propo-
nuje sie u pacjentdéw lezacych zapobiegawcze
podawanie Heparyny 5000 j. 2 razy dziennie
podskérnie [1].

W celu zmniejszenia reakcji immunologi-
cznej mozna stosowac Srodki immunosupre-
syjne wérdd ktérych wymienia si¢: Azathiopri-
ne i Mercaptopurin [1]. Glikokortykosterydy,
wedtug niektérych autoréw, w postaci ostrej
podawane s3 w ostatecznoSci [1]. Natomiast
ich stosowanie ma swoje ustalone miejsce w
postaci podostrej i przewleklej, przy czym da-
wka winna byé ustaluna indywidualnie [1, 12].
Leczenie rozpoczyna si¢ po co najmniej mie-
sigcznym okresie trwania objawdw i prowadzi
przez trzy miesigce. Hughes i wsp. proponuja
wyjéciowa dawke Prednisolonu 60 mg/dobg
[12], Lamont i wsp. 2 mg/kg na dobg [16]. U
niektérych pacjentdw nastepuje pogorszenie w
trakcie sterydoterapii [1]. Loffel i wsp., Sa-
mantray i wsp. poréwnywali pacjentdéw z
OZDP leczonych glikokortykoidami z niele-
czonymi; wykazali, ze przezycie i Smiertel-
nos$¢ w obu grupach byly podobne [wg 1].
Hughes i wsp. zaobserwowali, ze Smiertelno§é
w grupie leczonej glikokortykoidami byla na-
wet wigksza anizeli w grupie kontrolnej - nie-
leczonej [wg 1].

W cigzkich postaciach OZDP z duzymi nie-
dowtadami, zaburzeniami oddechu i powazny-
mi uktadu autonomicznego stosuje si¢ plazma-
fereze, dzigki ktbrej zmniejsza sig czasowo w
surowicy krwi chorego poziom Krazacych
komplekséw immunologicznych, limfokin,
przeciwcial i skladnikéw dopelniacza - tym
samym lagodzi si¢ reakcje autoimmunolo-
giczng. Plazmafereze w razie koniecznoSci
mozna kilkakrotnie powtarzaé [9, 15, 16]. W
Polsce mozna ja wykonywaé tylko w nielicz--
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nych oSrodkach wyposazonych w odpowied-
nig aparatur¢. W ostatnim czasie pojawita sie
nowa metoda leczenia cigzkiej postaci ZDP
zarbwno ostrej juok i przewleklej za pomocy
immunoglobuliny ludzkiej (HIG). Skutecz-
noS¢ tej metody jest poréwnywalna do pla-
zmoferezy, a niewgtpliwa zalety jest to, Ze
mozna jy stosowal praktycznie w kazdym od-
dziale. HIG podaje si¢ dozylnie, najlepiej w
pompie infuzyjnej zwykle w dawce 0,4/kg na
dobg przez kilka dni [5, 11, 13, 14]. Po uzy-
skaniu poprawy Faed i wsp. kontynuowali na-
dal wlew HIG w tej samej dawce jeszcze przez
2 dni [5]. W przypadku nawrotu choroby le-
czenie mozna powtarzaé w ten sam sposdb. W
postaciach nawrotowych mozna takze stoso-
waé dawke profilaktyczng HIG 0,15-0,3/kg na
24 godziny 1 raz w tygodniu przez wiele tygo-
dni, nawet do roku. Do tej pory nie zanotowa-
no powazniejszych powiklafi po leczeniu
immunoglobulinami ludzkimi, tak Ze nie byto
koniecznoSci przerywania leczenia z tego po-
wodu [4, 13].

Mechanizm dzialania immunoglobulin nie
jest do kofica poznany. Przypuszcza sie, ze
moga one niespecyficznie hamowaé makrofa-
gi lub specyficznie autoprzeciwciata [1]. Te
dwie metody leczenia: plazmafereza i wlew
HIG nie s3 metodami konkurencyjnymi lecz
wspomagajacymi si¢ wzajemnie 1 mogy byé
stosowane zamiennie [15, 16].
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