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Santrauka
COVID-19, sukeltos SARS-CoV-2, ir Guillaino-Barre sindromo (GBS) sasajy stebima beveik nuo pandemijos pradZios — pirmieji atvejai aprasyti 2020 mety sausio

pradZioje, ir apZvelgiamas SARS-CoV-2 ir GBS etiologinis rysys.

Pirmasis atvejis — 65 mety moteris, serganti gretutinémis ligomis. Gydant COVID-19, pacientei iSsivysté tetraparezé ir bulbariniai simptomai, todél gydyma teko
testi Intensyvios terapijos skyriuje. Antrasis atvejis — 37 mety moteris, kuri atvyko j Skubios pagalbos skyriy dél pasireiSkusios dminés progresuojancios vangiosios
tetraparezés. Atlikus méginj i$ nosiaryklés, patvirtinta SARS-CoV-2. Stebéta veidinio nervo neuropatija, susilpnéjusi galiiniy jéga. Abiem atvejais rasta baltymy ir
Iasteliy disociacija smegeny skystyje. Skirtas gydymas intraveniniu imunoglobulinu. Taikant reabilitacines priemones, pamaZu galiiniy jéga pageréjo arba atsikdre.

Neurologiniai simptomai sergant COVID-19 néra aiSkiai apibrézti. Pristatyti atvejai prisideda prie stebimo panaSaus etiologinio mechanizmo, kaip ir kity infekcijy
atvejais, lemiancio uZdegiminés demielinizuojancios polineuropatijos iSsivystyma. Taigi bitina iSlikti budriems susidiirus su naujais ar pavojingais gyvybei COVID-19
poZymiais. Tikétina, kad netolimoje ateityje bus galima aiSkiau atpaZinti SARS-CoV-2 sukeltus neurologinius sutrikimus.

Raktazodziai: COVID-19, Guillaino-Barre sindromas (GBS), polineuropatija, SARS-CoV-2.

Summary

There are some pieces of evidence published that Coronavirus disease-2019 (COVID-19), caused by SARS-CoV-2, may be associated with Guillain-Barre
syndrome — first cases were published in January 2020. Information on this topic is reported mostly in the form of case reports, but comprehensive overview is still
lacking. Respiratory system ant gastrointestinal symptoms are well known, whereas neurological manifestation in COVID-19 is not completely defined. In this article
we reported two cases of COVID-19 patients with Guillain-Barré syndrome (GBS), registered in Klaipéda University Hospital in the begining of 2021, and etiological
correlation on the SARS-CoV-2 infection and GBS.

First case — a 65 years-old woman, with co-morbidities, during hospitalization ant treatment for diagnosed COVID-19, later presented with symptoms of acute
flaccid tetraparesis and bulbar symptoms and manegement in Intensive care was needed. Second case — 37 years-old woman presented to the emergency depart-
ment with symptoms of acute progressive symmetric ascending flaccid tetraparesis. Oropharyngeal swab for SARS-CoV-2 tested positive. Neurological examination
showed facial nerve palsy and weakness of limbs. In both cases cerebrospinal fluid assessment showed an albuminocytologic dissociation, treatment with intrave-
nous immunoglobulin was applied. Later on, after rehabilitation, strength of limbs improved or was restored.

Neurological manifestations of COVID-19 are still under study. The cases described suggest etiological bond, like in other infections, those in support of acute
inflammatory demyelinating polyneuropathy triggered by SARS-CoV-2. COVID-19 associated neurological clinic should be carefully managed, because it may be
life-threatening condition. It is essential to direct attention towards the study of SARS-CoV-2, to better clarify the spectrum of its neurological manifestations.

Keywords: COVID-19, Guillain-Barré syndrome (GBS), Polyneuropathy, SARS-CoV-2.

Ivadas koronaviruso (COVID-19) pandemijg. Susirgusiy CO-
VID-19 pacienty skaicius perkopé 210 mln., mir¢iy atve-

Pirmieji COVID-19 atvejai buvo registruoti 2019  ju — daugiau nei 4 min. [1]. Apie SARS-CoV-2 suske-
mety pabaigoje Uhane (Kinija), o 2020 metais kovo pra-  liamus kvépavimo ir gastroenterologinius simptomus
dZioje Pasaulio sveikatos organizacija paskelbé naujojo ~ Zinoma nemazai. Laikui bégant, aiSkiau apibréziami ir

2021/1 (15) Zurnalo INTERNISTAS priedas 21



neurologiniai simptomai, kuriy spektras apima centri-
nius ir periferinius nervy sistemos pazeidimus. Palaips-
niui su SARS-CoV-2 siejama ir iminé uzdegiminé poli-
neuropatija (GBS).

GBS yra iminé ar poimé autoimuniné poliradiku-
loneuropatija, kuria sergant dél periferiniy nervy ir / ar
Sakneliy demielinizacijos iSsivysto jvairaus laipsnio
raumeny silpnumas, galviniy nervy pazeidimas, senso-
rinés, autonominés nervy sistemos disfunkcijos pozZy-
miai. Sergamumas — vienas—keturi atvejai i§ 100 000
gyventojy per metus. GBS kiek dazniau nustatomas
vyrams [2]. Sunkiais ligos atvejais pasireiskia kvépa-
vimo funkcijos nepakankamumas (20-30 proc.) [3].
Liga progresuoja gana greitai ir maksimumag pasiekia
mazdaug per dvi savaites, todél kyla gyvybei pavojin-
gos buklés iSsivystymo rizika.

Zinoma, kad sergamumas GBS padidéja kai kuriy
infekeijy protrikiy atvejais. Pirmieji GBS atvejai, su-
sij¢ su COVID-19, aprasyti 2020 mety pradzioje [4, 5].
Publikuojami pavieniai arba grupiniai klinikiniy atvejy
apraSymai, jy apzvalgos [4—13].

Straipsnyje pristatomi du COVID-19 ir uzdegiminés
Klaipédos universitetinéje ligoninéje 2021 mety pra-
dzioje.

Atvejy aprasymas

Pirmasis klinikinis atvejis. 2021 mety sausio 12
dieng 65 mety pacienté, patvirtinus COVID-19, buvo
hospitalizuota gydymui. Pacienté skundési kojy ir plas-
taky Salimu, tirpimu, maudimu naktimis, varginanciu
bendru silpnumu. Pries§ keleta dieny, lipdama laiptais,
pargriuvo. COVID-19 budingi simptomai fiksuoti dau-
giau nei prie§ 14 dieny. SARS-CoV-2 RNR PGR tyri-
mu i§ nosiaryklés patvirtinta 2020 metais gruodzio 31
diena. Ambulatori§kai gydyta cefuroksimu po 500 mg
2 k./d. septynias dienas. Pacienté nuo 2014 metais atlik-
tos inksto transplantacijos dél inksty policistozés var-
toja takrolimuzg po 3 mg 1 k./d., metilprednizolona po
4 mg 2 k./d. Pacientei diagnozuota arteriné hipertenzija,
dislipidemija, osteoporozé, hiperurikemija, koreguoja-
ma vaistais.

Pirminés apzitiros metu registruota normali kiino
temperatiira, stabiliis hemodinaminiai ir kvépavimo
funkcijos rodikliai. Matomos pavienés hematomos
kojose po buvusio griuvimo. Atlikus kraujo tyrimus,
uzdegiminiai rodikliai atitiko normos ribas, saikingi
inksty funkcijos rodikliy nuokrypiai (kreatinino kon-
centracija — 129,6 pumol/l, Slapalo — 10,0 mmol/l, ka-
lio — 4,4 mmol/l). Kriitinés lastos rentgenogramoje ste-
béti prasidedantys infiltraciniai pokyc¢iai abipus plauciy
apatinése dalyse. [tarta Slapimo taky infekcija. Atliktas
Slapimo pasélis, kuriame E. coli >10"5 KFV/ml augi-

22 Zurnalo INTERNISTAS priedas

mas. Paskirta antibiotiky terapija — amoksicilinas ir kla-
vulano rtgstis po 1 000 mg 2 k./d.

Hospitalizacijos metu pradéjus ryskéti neurologinei
simptomatikai (sprando skausmas, nusilpo galtinés), penk-
ta hospitalizacijos parg atlikta juosmeniné punkcija. Gau-
tas skaidrus likvoras, kuriame rasta padidéjusi baltymo
koncentracija (smegeny skyscio tyrimas: gliukozé — 5,40,
baltymas — 1,90 g/l, leukocitai — 1, eritrocitai — 0, bendras
lgsteliy skaicius — 1, spalva — bespalvis ir skaidrus, po
centrifugavimo — bespalvis ir skaidrus. Dazytame tepiné-
lyje leukocity diferenciacija: pavieniai monocitai ir limfo-
citai, pavieniai eritrocitai). Septinta hospitalizacijos para
pacienté skundési nebegalinti paeiti, per dvi paras nusilpo
kojos ir rankos, i$sivysté kaklo skausmas. [vertinta neuro-
loginé simptomatika: galiiniy raumenys simetriskai hipo-
toniski, sutrike jutimai kojy distalinése dalyse, sausgysliy
refleksai neiSgaunami (arefleksija), patologiniy refleksy
nebuvo, rijimas nesutrikes, riboti kaklo judesiai. Nustatyta
tetraparezé, jtarta uzdegiminé polineuropatija (GBS). Re-
komenduota atlikti kaklo minkstyjy audiniy kompiutering
tomografija (be zymesniy poky¢iy).

Konsiliume patvirtinta Gminés uzdegiminés poli-
neuropatijos (GBS) diagnozé, skirtas gydymas intra-
veniniu imunoglobulinu 2 g/kg per penkias paras (tai
yra 0,4 g/kg/p.). Esant tetraparezés sindromui ir atsira-
dus rijimo sutrikimams, astuntaja hospitalizacijos para
pacienté¢ perkelta | COVID-19 intensyvios terapijos
skyriy. Paskirtas gydymas intraveniniu imunoglobu-
linu, deguonies terapija per nosies kaniules, zondinis
maitinimas.

Ligos eiga intensyvios terapijos skyriuje komplika-
vosi — i8sivysté hospitaliné infekcija, sepsis. Pacientei
febriliai sukars¢iavus, atliktoje kratinés lastos rentge-
nogramoje infiltraciniai pokyciai neisryskéjo, o $lapime
stebétas bakterijy augimas: Pseudomonas aeruginosa
107°4-10"5 KFV/ml, i§ dalies jautrus ceftazidimui, tazo-
cinui, jautri amikacinui, tobramicinui. Kraujyje — G+
kokai, Staphylococcus hominis, jautrumas oksacilinui,
gentamicinui. Koreguota antibiotiky terapija — vanko-
micinas 2 g/d. | vena. Baigus gydyma intraveniniu imu-
noglobulinu, neurologiné simptomatika i§ esmés nepa-
kito. Po intraveninio imunoglobulino skyrimo jvertinus
neurologing biikle, tgsti gydymo intraveniniu imunoglo-
bulinu nerekomenduota. Paminétina, kad imunosupre-
sinis gydymas buvo testas visos hospitalizacijos metu.

Praéjus keturioms paroms po intraveninio imunog-
lobulino kurso, mazéjant bulbariniams reiSkiniams ir
iSnykus deguonies poreikiui, deguonies terapija buvo
nutraukta, paSalintas maitinimo zondas ir paciente, lai-
kyta pasveikusia nuo COVID-19, perkelta i neurologinio
profilio skyriy. Stebéta teigiama neurologiné dinamika —
atsiktiré rijimo sutrikimas, sustipréjo ranky jéga, taciau
i8liko apatiné paraparezé, sausgysliniai refleksai ranko-
se susilpnéje, kojose neiSgaunami, patologiniy refleksy
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nebiita. Reabilotologo sprendimu, tolesnei reabilitacijai
rekomenduota reabilitacija tretinéje nervy ligy profilio
reabilitacijos jstaigoje. Nustatytas Barthelio indek-
sas — 5 balai (visiSkai priklausoma). Po reabilitacinio
gydymo, trukusio 70 dieny, pasiekti rezultatai: susti-
préjo raumeny jéga galinése, raumeny jéga kojose
padidéjo, isliko sutrikusi smulkioji motorika, aptirpi-
mas distalinése ranky ir kojy dalyse, pageréjo dubens
organy veiklos kontrolé. Judéjimui reikalingas nejga-
liojo vezimeélis. Barthelio indeksas iSvykstant i§ reabi-
litacijos jstaigos — 30 baly (beveik visiskai priklauso-
ma). Atokieji rezultatai pragjus SeSiems ménesiams po
nustatytos diagnozés — pacienté vaik$to savarankiskai,
didesnius atstumus jveikia naudodamasi lazda.

Antrasis klinikinis atvejis. 2021 mety sausio 25 dieng
i Skubiosios pagalbos skyriy kreipési 37 mety moteris.
Ji skundési penkias dienas trunkanciu ranky ir kojy tir-
pimu, sumazéjusia kojy jéga ir subfebriliu kars¢iavimu.
Nurodé pries daugiau nei 10 dieny jautusi COVID-19
budingus simptomus, ta¢iau SARS-CoV-2 tyrimas ne-
buvo atliktas. Létinémis ligomis nurodé neserganti. Ap-
zitiréjus neurologui ir jtarus iming uzdegiming polineu-
ropatija (GBS), pacienté buvo stacionarizuota iStyrimui
ir gydymui. Patvirtinus COVID-19, ligoné perkelta j
Infekciniy ligy departamentg. Pirminés apziliros metu
registruota normali kiino temperatiira, stabiliis hemodi-
naminiai ir kvépavimo funkcijos rodikliai. Stebéti neu-
rologiniai simptomai ir pozymiai: palyginta kairé no-
sies ir lipy raukslé, jutimo sutrikimai kojy distalinése
dalyse, galtiniy raumenys simetriSkai hipotoniski, saus-
gysliy refleksai susilpnéje, vangiis rankose D=K, kojose
D=K neiSgaunami, patologiniy refleksy nebuvo. Riji-
mas nesutrikes. Nustatyta tetraparezé su proksimaliniu
galtiniy silpnumu, kairiojo veidinio nervo neuropatija.

Atlikus kraujo tyrimus, patologiniy poky¢iy nestebé-
ta. Atlikus PGR tyrimg i§ nosiaryklés, nustatyta SARS-
CoV-2 RNR. Kriitinés 1gstos rentgenograma — be infil-
traciniy pokyc¢iy. Atlikus juosmening punkcija, gautas
skaidrus likvoras, kuriame stebéta padidéjusi baltymo
koncentracija (smegeny skyscio tyrimas: gliukozée —
4,08, baltymas — 1,48 g/l, leukocitai — 3, eritrocitai —
0, bendras lgsteliy skaicius — 3, spalva — bespalvis ir
skaidrus, po centrifugavimo — bespalvis ir skaidrus.
Dazytame tepinélyje leukocity diferenciacija: limfoci-
ty — 80 proc., plazmos lgsteliy — 2 proc., monocity —
16 proc., pavieniai eritrocitai).

Remiantis turimais duomenimis, patvirtinta Gminés
uzdegiminés polineuropatijos diagnozé (GBS). Skirtas
gydymas intraveniniu imunoglobulinu 2 g/kg penkias
paras. Trecia hospitalizacijos para, pasireiSkus dalinés
disfagijos poZzymiams, rySkéjant abipusiams veidinio
nervo neuropatijos pozymiams, papildomai atliktas ir
serologinis kraujo tyrimas dél Laimo boreliozés — imu-
noglobulinai M ir G buvo neigiami.
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Po gydymo neurologiné simptomatika isliko panasi,
galtiniy jéga susilpnéjusi, sausgysliniai refleksai neis-
gaunami, abipusio veidinio nervo neuropatijos pozy-
miai. Reabilotologo sprendimu, tolesnei reabilitacijai
rekomenduota reabilitacija tretin¢je nervy ligy profilio
reabilitacijos jstaigoje. Barthelio indeksas — 40 baly
(beveik visiskai priklausoma). Skirtas 54 dienas trukes
reabilitacinis gydymas, po kurio galiiniy jéga sustipré-
jo, regresavo jutimo sutrikimai, pageréjo pusiausvyra,
koordinacija, judéti pacienté galéjo be papildomy prie-
moniy, i§liko silpnesni ir kiek skausmingi blauzdy rau-
menys, mimikos raumeny darbas aktyvesnis, lengviau
sekési kramtyti maista, gerti skyséius, stipresné lipy
fiksacija, pageréjo tarimas. Barthelio indeksas iSvyks-
tant i§ reabilitacijos jstaigos — 100 baly.

Aptarimas

GBS pasireiskia kylanciu simetriniu raumeny silpnu-
mu ir arefleksija, kuri po persirgtos zarnyno ar kvépavi-
mo taky infekcijos gali i8sivystyti per tris dienas—SeSias
savaites [2, 3]. Su COVID-19 siejami GBS atvejai daz-
niausiai pasireiSké nuo SARS-CoV-2 praéjus 7-21 die-
nai, taCiau aprasyta atvejy, kai GBS iSsivysté daugiau nei
po 70 dieny [7, 13]. Ligos i$sivystymo etiopatogenetinis
mechanizmas yra nulemtas antigeninés mimikrijos, kai
infekcinio patogeno ekspresuojami baltymai yra panasis
] periferinés nervy sistemos struktiiras, o mikroorganiz-
mas veikia kaip imuninés sistemos trigeris [2, 3, 13].
Po saveikos su patogenu imuniné sistema ima gaminti
antikinus prie§ nervy sistemos komponentus. Dazniau-
siai GBS gali sukelti Campylobacter jejuni, citomega-
lovirusas, hepatito E virusas. Mycoplasma pneumoniae,
Haemophilus influenzae, gripo A, Epsteino-Barr ir Zikos
virusai [14]. Sergamumas GBS padidéja kai kuriy infekci-
ju protriikiy metu. Be abejo, didesnj GBS sergamumg gali
lemti ir COVID-19 pandemija. Yra duomeny, kad esant
aktyviai COVID-19 SARS-CoV-2 sukelia GBS, taciau ais-
kaus mechanizmo ar diagnostiniy parametry dar triiksta.

Pristatyty atvejy anamnestiniai, klinikiniai, laborato-
riniai duomenys nepriestarauja pasireiskusig uzdegiming
polineuropatija (GBS) sieti su SARS-CoV-2. Duome-
nys, galintys patvirtinti $ias sasajas, renkami, atlickamos
susistemintos klinikiniy atvejy apzvalgos i§ skelbiamy
publikacijy. Remiantis 73 publikuotus klinikinius atve-
jus apzvelgian¢iu Samir Abu-Rumeileh ir bendraautoriy
straipsniu [13], nurodomas klasikinis GBS varianto
pasireiSkimas, sukeltas persirgus COVID-19, kai po
saveikos su patogenu imuniné sistema pradeda gamin-
ti antikiinus prie§ nervy sistemos komponentus. Pas-
tebima, kad dauguma atvejy buvo sirgta simptomine
COVID-19, taciau pasitaiké ir besimptomiy. Todél
tikslinga dél SAR-CoV-2 tirti visus pacientus, kuriems
jtariamas GBS.
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Nagrinéjamuose atvejuose GBS simptomai pasireis-
ké pragjus daugiau nei 10 dieny nuo COVID-19 simp-
tomy iSsivystymo. Pirmuoju atveju nosiarykléje aptikta
SARS-CoV-2, antruoju atveju pakartotinai tirta nebuvo.
Abiem atvejais pasireiSk¢s GBS variantas — iminé uz-
degiminé demielinizuojanti poliradikuloneuropatija,
kuri pasitaiko dazniausiai ir sudaro 60-80 proc. GBS
atvejy [13]. Nagrinétais atvejais GBS diagnozé nusta-
tyta remiantis klinikiniais simptomais. Kitoms patolo-
gijoms ekskliuduoti atlikus juosmening punkcijg, sme-
geny skystyje aptikta GBS biidinga baltymy ir lgsteliy
disociacija, kai nustatomas normalus leukocity skaicius,
o baltymo koncentracija biina padidéjusi. Elektrofizio-
loginiai ir serologiniai tyrimai nebuvo atlikti. Elek-
troneuromiografija galéty patikslinti mielinopatijos ar
aksonopatijos buvimg ir/ar iSreik§tuma, kas galéty biiti
svarbu ateityje prognozuojant tokiy pacienty iseitis.
Serologinis tyrimas taip pat galéty biiti svarbus verti-
nant humoralinio imunininio atsako iSreikStuma, taip
kaupiant zinias apie COVID-19 bei GBS sasajas. Rea-
nimacijos ir intensyvios terapijos skyriuose gydomiems
COVID-19 sergantiems pacientams iSsivyscius kritiniy
bukliy, tikslinga jas diferencijuoti su GBS pagal turi-
mus ligos eigos, laboratorinius, instrumentinius tyrimy
duomenis [4-13].

GBS, kaip ir COVID-19, yra potencialiai gyvybei pa-
vojinga liga. Labai svarbu stebéti tokiy pacienty gyvy-
binius rodiklius, kvépavima, hemodinamika, laiku skirti
gydyma Intensyvios terapijos skyriuje. Svarbu uztikrin-
ti giliyjy veny trombozés profilaktika, stebéti dubens or-
gany funkcija, uztikrinti adekvaty skausmo malSinimga.
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Gydomosios aferezés ir intraveninis imunoglobulinas
s¢kmingai naudojamas gydant GBS [14—17]. Tiesa, sie-
kiant i§vengti negrjZztamo nervy pazeidimo, gydyma rei-
kia pradéti kuo grei¢iau. COVID-19 pandemijos metu
pirmojo pasirinkimo gydymas — intraveninis imunoglo-
bulinas 2 g/kg (suminé dozé 0,4 g/kg/d.) penkias dienas.
Gydomuyjy afereziy taikyma riboja infekcijy kontrolés
reikalavimai COVID-19 sergantiems asmenims [17].
Nagrinétais atvejais pacientés skirtg gydyma toleravo
gerai. Neurologinés buiklés geréjimas po gydymo pir-
muoju atveju stebétas reabilitacijos metu, antruoju atve-
ju fiksuotas praéjus kelioms dienoms.

ISvados

COVID-19, sukeltos SARS-CoV-2, ir GBS sasajy ste-
bima beveik nuo pandemijos pradzios. Siame straipsnyje
pristatyti du COVID-19 infekcijos ir uzdegiminés poli-

publikuoty medicininéje literatiiroje, kuriuose stebimas
ir nagrinéjamas COVID-19 ir GBS etiologinis rySys. Ser-
gamumas GBS gali padidéti infekcijy protriikiy metu. Be
abejo, didesnj sergamuma GBS gali lemti ir COVID-19
pandemija.

Sios klinikiniy atvejy apzvalgos tikslas atskleisti ir di-
dinti medicinos specialisty atiduma platesnio neurologinio
profilio simptomy pasireiSkimams pandemijos fone, ska-
tinti diagnozuoti liga ir laiku paskirti gydyma, siekiant is-
vengti ilgalaikiy padariniy.
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