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Santrauka. Virusinis encefalitas yra urgentiné diagnozé. Smegeny pazeidimo jvairové ir li-
gos eiga daugiausia priklauso nuo specifinio patogeno ir zmogaus imuninés sistemos biiklés.
Nors specifinis gydymas yra galimas tik pries keleta virusy, teisinga ir neatidéliotina diag-
nostika ir simptominio ar specifinio gydymo pradzios laikas turi didelés jtakos iSgyvenamu-
mui ir mazina iSgyvenusiyjy liekanc¢io smegeny pazeidimo laipsni. Apzvelgta atitinkama li-
teratira MEDLINE (Nacionaliné medicinos biblioteka), surinkta nuo 1966 iki 2004 m. gegu-
z¢és ménesio. Taip pat jtraukti apzvalginiai straipsniai ir atitinkami skyriai i§ knygy. Reko-
mendacijos parengtos pagal literataros Saltinius, kuriy svarba vertinome savo nuoziura, atsi-
zvelgdami i literatiiros Saltinio tinkamuma nagrinéjamai temai. Rekomendacijos sudarytos
remiantis susitarimu. Ten, kur teiginiams triiko jrodymuy, tac¢iau bendra nuomoné buvo aiski,
savo nuomong vadinome geros praktikos nuomone (good practice points, GPP). Diagnosti-
ka turi buti grindziama ligos anamneze, objektyviu tyrimu, cerebrospinalinio skys¢io tyrimu
baltymo ir gliukozés koncentracijai, lasteliy kiekiui nustatyti ir patogeno identifikacija, nau-
dojant polimeraziniy grandziy reakcija (PGR) (A lygio rekomendacija) ir serologija (B lygio
rekomendacija). Neurovaizdiniai tyrimai, labiausiai magnetinio rezonanso tomografija, yra
batini vertinimui (B lygio rekomendacija). Liumbaliné punkcija gali buti atlikta po neuro-
vaizdinio tyrimo, kai tai imanoma atlikti nedelsiant, taciau jei to negalima atlikti per trum-
piausia laika, ja galima atidéti tik esant tiksliai apibréZtoms kontraindikacijoms. Smegeny
biopsija turéty buti sitloma tik nejprastiems bei diagnostiskai sudétingiems atvejams. Visi
pacientai, sergantys encefalitu, turi bati hospitalizuoti Salia intensyviosios terapijos sky-
riaus. Palaikomasis gydymas yra itin svarbus encefalito atvejais. Specifing, irodymais pa-
grista antivirusiné acikloviro terapija taikoma herpetiniam encefalitui gydyti (A lygio reko-
mendacija). Acikloviras taip pat gali buti tinkamas varicella zoster virusiniam encefalitui,
gancikloviras ir foskarnetas - citomegalovirusiniam encefalitui ir pleconarilas - enteroviru-
siniam encefalitui (IV irodymy klas¢). Kortikosteroidai néra vieningai pripazinti kaip efek-
tyvis papildomai gydant iminj virusini encefalita, ir jy naudojimas yra kontraversiskas. Chi-
rurging intervencija indikuotina gresian¢io smegeny kamieno strigimo atveju ar esant padi-
déjusiam intrakranijiniam spaudimui, kai liga nepasiduoda medikamentiniui gydymui.
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IZANGA

Centrinés nervy sistemos (CNS) pakenkimas yra nejprasta
Zmogaus virusinés infekcijos iSraiska. Smegeny pazeidi-
mo laipsnis ir ligos iSeitis priklauso nuo specifinio sukélé-
jo, Zmogaus imuninés sistemos biiklés ir daugybés aplin-
kos veiksniy. Nors specifinis gydymas imanomas tik kele-
tui virusiniy agenty, teisinga diagnozé ir palaikomasis bei
simptominis gydymas (kai negalima specifiné terapija) yra
biitini geriausiai prognozei garantuoti (zr. apzvalgas Kos-
kiniemi ir kt., 2001; Chaudhuri ir Kennedy, 2002; Reding-
ton ir Tyler, 2002; Whitley ir Gnann, 2002). Sis dokumen-
tas skiriamas optimaliam klinikiniam darbui su virusy su-
keltomis CNS infekcijomis.

Siose nuorodose gydymo bei diagnostikos galimybiy
irodymy lygiai, jy klasifikacija pateikta pagal Brainin ir kt.
(2004) ir nurodyta 1-4 lentelése.

1 lentelé. Terapinio gydymo irodymu klasifikacijos schema

I klasé: Pakankamai tiksli prospektiné, randomizuota, kon-
troliuojama klinikiné studija su maskuotu iSei¢iy nustatymu
tiriamojoje populiacijoje, ARBA pakankamai tiksli sistemi-
né apzvalga, apimanti prospektines randomizuotas kontro-
liuojamas klinikines studijas su maskuotu iSei¢iy nustatymu
tiriamojoje populiacijoje.

Reikalaujama $iy kriterijy:

a. Randomizavimo maskavimas.

b. Pirminis kintamasis (iSeitis) yra tiksliai apibréziamas.

c. Tiksliai apibréziami jtraukimo ir netinkamumo studijai
kriterijai.

d. Tikslus iskritusiy ir persikryziuojanciy kintamyjy
skaic¢iavimas su pakankamai mazais skaiciais, turin¢iais
minimalia itaka paklaidai.

e. Pateikiamos tiesiogiai susijusios bazinés charakteristikos,
pakankamai tolygios gydymo grupése arba yra tinkamas
skirtumy sulyginimo statistinis apdorojimas.

II klasé: Prospektiné atitinkamos grupés kohortiné studija ti-

riamojoje populiacijoje su maskuojamu iseic¢iy nustatymu,

kuri nepriestarauja a-e nurodytiems kriterijams, arba rando-
mizuota kontroliuojama studija tiriamojoje populiacijoje, ku-
ri neatitinka vieno i§ nurodyty a-e kriterijy.

IIT klasé: Visos kitos kontroliuojamos studijos (apimant ir

tiksliai apibréztus kontrolinius asmenis arba ligonius, kaip ju

paciy kontrolé) tiriamojoje populiacijoje, kur iSei¢iy nustaty-
mas yra nepriklausomas nuo ligonio gydymo.

IV Kklasé: Nekontroliuojamy studijy, atveju seriju, atveju
analiziy duomenys arba eksperty nuomoné.

2 lentelé. Terapinés intervencijos rekomendaciju vertinimo
irodymu klasifikacijos schema

A lygio vertinimas (pripazintas kaip efektyvus, neefektyvus

ar kenksmingas) reikalauja nors vienos itikinancios I klasés

studijos arba maziausiai dviejy atitinkamy itikinanciy II kla-
sés studijy.

B lygio vertinimas (tikétinai efektyvus, neefektyvus ar
kenksmingas) reikalauja nors vienos jtikinancios II klasés
studijos ar labai aiskaus III klasés jrodymo.

C lygio vertinimas (galimai efektyvus, neefektyvus ar kenks-
mingas) reikalauja maziausiai dviejy itikinanciy III klasés
studijy.

3 lentelé. Diagnostiniu tyrimo buidy jirodymu klasifikacijos
schema

I klasé: prospektyviné didelés imties su itariama bukle studi-
ja, naudojanti ,,auksinj standarta“ atvejo apibrézimui, kai ty-
rimas taikomas akluoju budu, esant galimam diagnostikos
tikslumo atitinkamy tyrimy jvertinimui.

1I klasé: prospektyvinis mazos imties su jtariama biikle tyrimas,
arba tinkamo dizaino retrospektyviné didelés imties su nustatyta
bukle (,,auksiniu standartu*) studija, lyginama su placios imties
kontroline grupe, kai tyrimas taikomas akluoju biidu, esant gali-
mam diagnostikos tikslumo atitinkamy tyrimy jvertinimui.

IIT klasé: irodymas grindZiamas retrospektyvine studija, ku-
rioje tiek tiriamieji su nustatyta bukle, tiek tiriamoji grupé
yra mazos imties ir kai tyrimas taikomas akluoju budu.

IV Kklasé: bet kokio dizaino studija, kai tyrimas taikomas ne
akluoju biidu, ARBA irodymas grindziamas eksperto nuo-
mone ar aprasomuoju atvejy badu (be kontroliniy grupiy).

4 lentelé. Diagnostiniy tyrimo biidy rekomendacijy vertinimo
irodymu Klasifikacijos schema

A lygio vertinimas (nustatytas kaip naudingas / prognozuo-
jantis ar nenaudingas / neprognozuojantis) reikalauja nors
vienos itikinancios I klasés studijos arba maziausiai dviejy
atitinkamy jtikinanciy II klasés studijy.

B lygio vertinimas (nustatytas kaip tikétinai naudingas /
prognozuojantis ar nenaudingas / neprognozuojantis) reika-
lauja nors vienos itikinancios II klasés studijos ar labai ais-
kaus III klasés jrodymo.

C lygio vertinimas (nustatytas kaip galimai naudingas /
prognozuojantis ar nenaudingas / neprognozuojantis) reika-
lauja maziausiai dviejy itikinanciy III klasés studijy.

METODIKA

Apzvelgta atitinkama literatira MEDLINE (Nacionalinés
medicinos bibliotekos), surinkta nuo 1966 m. iki 2004 m.
geguzés ménesio. Tai leidiniai apie tyrimus, atliktus su
zmonémis ir spausdintus tik angly kalba. Paieskos terminai
buvo: ,,virusinis encefalitas®, ,,encefalitas®, ,,meningoence-
falitas” ir ,,encafalopatija“. Toliau paieska buvo susiaurinta,
naudojant terminus: ,,diagnozé“, ,MRT*, , pozitrono emi-
sijos tomografija (PET)*, ,,vieno fotono emisijos tomogra-
fija (SPECT), ,elektroencefalografija (EEG)“, ,,cerebros-
pinalinis skystis®, ,,patologija“, ,,gydymas® ir ,,antivirusiné
terapija“. Buvo itraukti ir apzZvalginiai straipsniai bei knygy
skyriai, kuriuose i$samiai apzvelgiama nagrinéjama tema.
Galutini Saltiniy pasirinkima 1émé tai, ar jie miisy pozitiriu
yra tinkami tiriamai temai. Rekomendacijos pagristos susi-
tarimu tarp visy darbo grupés dalyviy (1-4 lentelés), miisy
ziniomis bei klinikine patirtimi. Atvejams, kuriems pritri-
ko jrodymuy, taciau bendra nuomoné buvo aiski, mes savo
teiginius vadinome geros praktikos nuomone (GPP).

APIBREZIMALI IR APIMTIS

Encefalitas yra uzdegiminis procesas galvos smegeny
parenchimoje, susijes su klinikine smegeny funkcijos
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sutrikimo iSraiska. Jis gali buti dél neinfekcinés priezas-
ties, kaip iminio diseminuoto encefalomielito atveju (acu-
te disseminated encephalomyelitis, ADEM) ar dél infekci-
nio proceso, kuris yra iSplitgs ir dazniausiai virusinis. Her-
pes simplex viruso 1 tipas (HSV-1), varicella zoster viru-
sas (VZV), Epstein-Barr virusas (EBV), parotitas (kiauly-
té), tymai ir enterovirusai dazniausiai sukelia imunokom-
petentisky individy virusinj encefalita (Koskiniemi ir kt.,
2001). Kity nevirusinés kilmés infekciniy encefality prie-
Zastys gali buti tuberkuliozé, riketsijy sukeliamos ligos ir
tripanosomozé, kurios aptariamos diferencinés diagnosti-
kos skyriuje.

Encefalita reikia diferencijuoti nuo encefalopatijos,
kuri apibréziama kaip smegeny funkcijos sutrikimas, ne-
priklausantis nuo tiesioginio struktiirinio ar uzdegiminio
faktoriaus. Ja lemia metaboliniai veiksniai ir gali sukelti
intoksikacija, medikamentai, sisteminé organy disfunkcija
(pvz., kepeny, kasos) ar sisteminé infekcija, kuri galvos
smegeny nepazeidzia.

Nervy sistemos struktiira lemia tai, kad encefalito metu
uzdegimas apima ir smegeny dangalus, todél simptomai,
budingi meningitui, beveik visada lydi encefalita. Taigi
vadovéliuose ir apzvalginiuose straipsniuose terminas ,,vi-
rusinis meningoencefalitas“ yra daznai vartojamas jvardi-
jant virusini infekcinj procesa tiek galvos / nugaros smege-
nyse, tiek smegeny dangaluose.

KLINIKINE ISRAISKA IR SUSIJUSI APLINKOS
BEI INDIVIDUALI INFORMACIJA

Virusinis encefalitas apibréziamas kaip liga, pasireiskianti
kars¢iavimu, lydimu galvos skausmy, sutrikusios samonés
ir smegeny disfunkcijos simptomy. Pastarieji gali bati su-
daryti i$ sutrikimy, skirstomy i keturias grupes: kognityvi-
niai sutrikimai (imus atminties sutrikimas), elgesio pakiti-
mai (dezorientacija, haliucinacijos, psichozé, sujaudini-
mas, asmenybés pakitimai), zidininé neurologiné simpto-
matika (anosmija, disfazija, hemiparez¢é, hemianopsija ir
kt.) ir traukuliai. Kai diagnoz¢é yra jtariama, kruopsciai ti-
riama anamneze¢ ir atliekamas nuoseklus bendras bei neu-
rologinis tyrimas.

Anamnezé

Anamnez¢ yra bitina, siekiant atlikti paciento, kuriam ita-
riamas virusinis encefalitas, visapusisSka jvertinima. Svar-
bu gauti reikiamos informacijos i$ pacienta lydincio as-
mens (giminaicio, draugo ir kt.), jei pacientas yra sumisgs,
susijaudings ar dezorientuotas. Geografiné lokalizacija bei
pastarojo laikotarpio kelioniy marsrutai yra svarbus identi-
fikuoti galimiems patogenams, kurie yra endeminiai ar do-
minuojantys tam tikrame geografiniame regione (nauju
pavyzdziu galéty buti sunkus Giminis respiracinis sindro-
mas). Kai kuriems patogenams, kaip polio virusui, budin-
gas tam tikras mety laikas. Darbo vieta irgi yra svarbus
anamnezés rodiklis (miSko darbuotojui - Laimo liga). Ka-
dangi gyvinai yra kai kuriy virusy rezervuarai, kontaktas
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su jais, tarkime, naminiais gyviinais, gali palengvinti diag-
noze (pvz., Vakary Nilo karstiné ir 1999 m. ligos protrikis
Niujorko mieste). Vabzdzio ar gyviino ikandimas gali su-
kelti arboviruso ar pasiutligés infekcijas. Svarbus kontak-
tas su infekuotais individais. Paciento sveikatos buklé yra
labai svarbi. Virusiniai ir nevirusiniai sukéléjai encefalita
sukelia tik (ar daug dazniau) imunosupresiniams indivi-
dams, sergantiems AIDS ar gaunantiems medikamentus,
veikian¢ius imuning sistema (pvz., sergantiems véziu ar li-
goniams po organy transplantacijos).

Ligos eiga iki atsirandant neurologinei simptomatikai
gali leisti nustatyti galima etiologija. Pavyzdziui, enterovi-
rusiné infekcija pasizymi tipine dvibangio kars¢iavimo ei-
ga. Susijusi somatiné patologija (polinkis i kraujavima -
hemoraginés karstligés, hidrofobija - pasiutligés atvejais)
taip pat nurodo specifini patogena.

Bendra apziiira

Virusiné nervy sistemos infekcija beveik visada yra gene-
ralizuotos sisteminés infekcijos dalis. Taigi anksc¢iau ar
kartu su CNS pazeidimu kiti organai taip pat gali buti pa-
zeisti. Si informacija gaunama i§ anamnezés arba bendros
apzitiros metu. Neretai virusing infekcija lydi odos béri-
mai, su tymais gali sietis parotitas, su enterovirusu - gast-
rointestininiai simptomai, gripo virusiné infekcija ir
HSV-1 encefalitas gali buti lydimi virSutiniy kvépavimo
taky patologijos.

Neurologinis tyrimas

Simptomai yra buidingi meningitui ir smegeny parenchi-
mos funkcijos sutrikimui. Dangaly dirginimo pozymiai ir
somnolencija atspindi meningita, o elgesio, kognityviniai,
zidininiai neurologiniai simptomai ir traukuliai - smegeny
funkcijos sutrikima. Papildomi pozymiai - tai autonomi-
nés nervy sistemos ir pagumburio funkcijos sutrikimo
simptomatika, necukrinis diabetas ir sutrikusi antidiureti-
nio hormono sekrecija. Klinikiné simptomatika néra pati-
kimas diagnostinis faktorius, identifikuojant liga sukelian-
ti virusa. Klinikiniy poZymiy israiska ir jy sunkumo laips-
nis priklauso nuo $eimininko, jo imuninés sistemos buklés,
amziaus ir negali buti tiesiogiai naudojama patogenui
identifikuoti. Paprastai labai jauni ir senyvo amziaus pa-
cientai turi labiausiai iSplitusius ir sunkius encefalito pozy-
mius.

DIAGNOSTINIAI TYRIMAI

Bendrybés

Periferinio kraujo tyrimas ir lasteliy vertinimas padeda at-
skirti virusing nuo nevirusinés infekcijos. Limfocitoze pe-
riferiniame kraujyje budinga virusiniam encefalitui. Erit-
rocity nusédimo greitis yra nespecifinis tyrimas, kuris is-
lieka nepakites virusiniy infekcijy atveju. Kiti tyrimai,
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tokie kaip apzvalginé kriitinés 1astos rentgenograma, krau-
jo paséliai, priklauso bendrai kar§¢iavima sukelianciy ligy
tyrimy grupei.

Pagalbiniai tyrimai, skirti virusiniams nervy sistemos
susirgimams tirti, apima tyrimus, vertinané¢ius CNS pazei-
dimo pobidi ir prigimti (EEG ir neurovizualiniai tyrimai),
mikrobiologines pastangas identifikuoti patogena ir histo-
patologija. Jie bus aptariami toliau. EEG laikomas nespe-
cifiniu tyrimu, taciau jis iSlieka labai svarbus tam tikrose
situacijose. Leukoencefalitui bidingas létas difuzinis EEG
aktyvumas, o polioencefalitui - létas, labiau ritmiskas
EEG aktyvumas (Vas ir Cracco, 1990; Westmoreland,
1999). Taciau tai mazai gelbsti diferencijuojant liga. EEG
radiniai poinfekciniuose encefalituose skiriasi nuo infek-
ciniy encefality tik patologijos pasireiskimo laiko skirtu-
mo atzvilgiu. Pagrindinis EEG privalumas - vertinti CNS
pazeidimo laipsnj ankstyviausiose ligos stadijose. Tik la-
bai retais atvejais specifiniai EEG radiniai gali nulemti
diagnoze.

Uminis virusinis encefalitas

EEG yra ankstyvas ir jautrus indikatorius, rodantis smege-
ny pakenkima daug anksciau, negu gali buti pastebétas
pradinis smegeny parenchimos pazeidimas neurovizuali-
niy tyrimy metu. Kai kuriais atvejais tai gali padéti virusini
encefalitg atskirti nuo aseptinio meningito. Daznai gali bai-
EEG duomenys neatspindi visos ligos isplitimo laipsnio.
Taciau ankstyva teigiama EEG tyrimo dinamika yra geros
prognozés rodiklis, tuo tarpu negeréjanti EEG tyrimo dina-
mika rodo nepalankig ligos prognoze (Vas ir Cracco, 1990,
IV klasé¢). Uminés ligos fazés metu gali pasireiksti prie-
puoliai, taciau tarppriepuoliné EEG retai buna epileptifor-
miné. EEG pakitimai dazniausiai iSnyksta lé¢iau negu kli-
nikiné simptomatika (Westmoreland, 1999).

Herpes simplex encefalitas

prie bendro sulétéjimo stebimi temporaliniai zidininiai pa-
kitimai, rodantys periodinius lateralizuojancius epilepti-
forminius iskriivius. Sis radinys yra laikinas, randamas
tarp 2 ir 14 dienos nuo ligos pradzios, dazniausiai tarp 5 ir
10 dienos (Lai ir Gragasin, 1988). Nustacius $i EEG pakiti-
ma, tyrima reikia kartoti. Siy pseudoperiodiniy kompleksy
pasikartojimo daznis yra nuo 1 iki 4 s; naujagimiams gali
buti daznesnis - 2 Hz daznio. Naujagimiams taip pat bu-
dinga kita, ne temporaliné lokalizacija (Sainioir kt., 1983).

Smegeny kamieno encefalitas

Smegeny kamieno encefalito atveju EEG paprastai atitin-
ka sutrikusia samong ir EEG duomenys yra nereikSmingi,
palyginti su sunkia paciento biikle. Siems pacientams taip
pat buidingas periodinis ritmiskas delta aktyvumas.

Cerebelitas

Esant cerebelitui EEG dazniausiai biina normali (Schmah-
mann ir Sherman, 1998).
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Zmogaus imunodeficito virusinés smegeny infekcijos at-
veju EEG budingi labai ivairts radiniai su bendriniais, Zi-
dininiais ir paroksizminiais pakitimais (Westmoreland,
1999). Panasiai kaip ADEM atveju EEG radiniai yra ne-

specifiniai encefalitiniai reiSkiniai (Tenenbaum ir kt.,
2002).

Poiimis sklerozuojantis panencefalitas

EEG potmio sklerozuojancio panencefalito atveju (PSPE)
budingas tipiskas pasikartojancios intervalais nuo 4 iki
15 s, sutampancios su paciento mioklonijomis generaliza-
cijos vaizdas (Westmoreland, 1999).

Neurovizualiniai tyrimai

Magnetinio rezonanso tomografija

Virusinio encefalito diagnostikoje magnetinio rezonanso
tomografija (MRT) yra specifiskesné ir jautresné negu
kompiuteriné tomografija (KT) (Dun ir kt., 1986; Schroth
ir kt., 1987, Dale ir kt., 2000; Marchbank ir kt., 2000, ITIC
klasé). MRT privalumai: nejonizuojantis $vitinimas, dau-
giaplokstuminé vizualizacijos galimybé, geresnis minks-
tyjy audiniy iSryskinimas, aukstos kokybés anatominiy
strukttry skiriamoji geba. Todél tai yra pirmo pasirinkimo
vaizdinis tyrimas encefalito diagnostikoje. Jo déka imano-
ma ankstyva diagnostika ir ankstyvas uzdegiminio proce-
so gydymas. MRT taip pat suteikia vertingos informacijos
dél tolesnés paciento priezitros. Nepaisant to, kasdieniné-
je praktikoje pacientams, kuriems jtariamas encefalitas,
daznai atlieckama KT dar prie$ neurologo konsultacija.

Iprastinis MRT tyrimas susideda i$ rutininio T1, T2
spin-echo rezimy ir FLAIR (fluid-attenuation inversion re-
covery), kuris yra ypac jautrus, nustatant subtilius pakiti-
mus ankstyvoje iiminés ligos stadijoje. Gradient-echo rezi-
mas, pasizymintis maksimaliu magnetiniu jautrumu, taip
pat yra naudingas mazoms hemoragijoms nustatyti.

Nauji MR vaizdiniai tyrimo metodai yra naudojami
ivairiy smegeny ligy diagnostikai. Jie pasizymi dideliu
jautrumu nustatant mazus, taciau kliniskai svarbius zidi-
nius, todél gali buti naudingi pacientams, kuriems itaria-
mas encefalitas.

(i) Difuzijos rezZimas (diffusion-weighted MRI - DWI)
atskiria citotoksing edema nuo vazogeninés ir sena nuo ka
tik ivykusio insulto, kas daznai nejmanoma rutininiais T2
ir FLAIR rezimais.

(ii) Zemo magnetizacijos perkélimo MRT (MTR) at-
spindi mielino pakenkima, lasteliy destrukcija ar vandens
kiekio pakitimus.

(iii) Magnetinio rezonanso spektroskopija (MRS)
identifikuoja ir vertina jvairiy smegeny metabolity kieki.
MRS atskiria normalias smegenis nuo pazeisty ir istiria au-
dinio pobudj geriau negu jo vaizdinius ypatumus.

(iv) Funkciné MRT (FMRT) naudoja labai greita ske-
navimo technika ir atspindi kraujo oksigenacijos pakiti-
mus.
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KT

KT rekomenduojama tik kaip atrankinis tyrimas, kai kli-
niskai jtariamas encefalitas, arba kai MRT néra prieinamas
(Dun ir kt., 1986; Schroth ir kt., 1987; Marchbank ir kt.,
2000, IV klasé).

SPECT

SPECT yra lengviau prieinamas negu PET ir yra naudoja-
mas encefalito diagnostikai ir tyrimams (Launes ir kt.,
1988). Tyrimas teikia informacija apie smegeny biochemi-
nius ypatumus, cerebrinius neurotransmiterius ir smegeny
funkcija. Jis taip pat parodo audinio hipoperfuzijos plotus,
kurie atrodo normaliis strukttiriniuose vaizdiniuose tyri-
muose.

PET

Nors 8is tyrimas yra auksinis standartas funkcinei vizuali-
zacijai, taciau jis islieka per sudétingas, brangus ir sunkiai
prieinamas.

Sumuojant struktiriné informacija gaunama is§ KT ir
MRT tyrimy, funkciné ir metaboliné - i§ MRS, FMRT,
SPECT ir PET.

Specifiniy sutrikimy tyrimai

Herpes simplex encefalitas. Anksti atlikta KT yra normali
arba su nezymia patologija. Mazo tankio, nedidelis masés
efektas temporalinése skiltyse ir insuloje, hemoragija ir
kontrastinés medziagos (KM) kaupimas yra vélyvieji po-
Zymiai. Kartojami tyrimai po 1-2 savaiciy nuo ligos pra-
dzios rodo progresuojancia patologija, iSplitusia | kontra-
lateraling temporaling skiltj, insula ir gyrus cinguli. Gali
biti stebimi KM kaupimo ir poimés hemoragijos pozy-
miai. Ankstyviesiems pozymiams nustatyti kur kas jaut-
resné yra MRT (Schroth ir kt., 1987; Marchbank ir kt.,
2000; Chaudhuri ir Kennedy, 2002, IIIC klasé). Gyrus
cinguli ir kontralateralinés temporalinés skilties pazeidi-
mai budingi herpetiniam encefalitui. Budingi radiniai yra
edema T1 rezimu (T1WI), didelio intensyvumo signalai
temporalinés skilties ar gyrus cinguli projekcijose T2WI,
FLAIR ir DWI rezimais bei vélesné hemoragija. Papildo-
mi radiniai yra hipointensiniai T1, hiperintensiniai T2WI,
FLAIR, auksto signalo DWI rezimais zidiniai (Ito ir kt.,
1999; Tsuchiyja ir kt., 1999). Umiai atsiradusiuose Zidi-
niuose atlickant MRS stebimi metaboliniai pakitimai, atsi-
randantys dél neurony zities, pvz., sumazéjes N-acetilas-
partato (NAA) signalas. Prasidedanti gliozé atsispindi kaip
inozitolio ir kreatino rezonansai. Per tam tikrg laikg atsi-
naujings normalus spektras gali biiti gydymo efektyvumo
markeris (Menon ir kt., 1990; Salvan ir kt., 1999).

Naujagimiy HSV-2 infekcijai biidingi labiau iSplite pa-
kitimai negu HSV-1 encefalito atveju, apimantys periven-
trikuling baltaja medziaga ir aplenkiantys viduring tempo-
ralinés skilties sritj ir apatines frontaliniy skilCiy sritis
(Hinson ir Tyor, 2001).

ZIV-1. KT randama lengva atrofija su hipodensine bal-
taja medziaga. MRT stebima atrofija ir nespecifiniai balto-
sios medziagos pakitimai. MRS nustato ankstyva NAA

116

kiekio sumazéjima ir cholininiy fosfolipidy (Cho) padidé-
jima, dar pries nustatant pakitimus MRT bei pries atsiran-
dant klinikiniams simptomams. Véliau kartu su kognityvi-
ne disfunkcija gali buti stebimi NAA kiekio mazéjimas ir
Cho kiekio didéjimas (Rudkin ir Arnold, 1999). Vélesnése
AIDS stadijose dazniausios ligos, pazeidziancios smegeny
parenchima, yra antrinés dél oportunistiniy infekcijy ir
piktybiniy susirgimy. Sios ligos sukelia Zidininius pakiti-
mus. Neurovizualiniai tyrimai yra labai svarbas diagno-
zuojant oportunistines infekcijas - toksoplazmoze (apskri-
tos, KM kaupiancios masés bazaliniuose ganglijuose),
kriptokokoze (zZelatininés ,,pseudocistos*), meningoence-
falita, vaskulita, infarkta, citomegalovirusini (CMV) ence-
falita (hiperintensiniai difuziniai zidiniai baltojoje medzia-
goje), ventrikulita (ependimos KM kaupimas), progresuo-
jancia multifokaling leukoencefalopatija (PML, baltosios
medziagos hiperintensiniai plotai, kurie dazniausiai KM
nekaupia), limfoma (solitariniai ar daugiazidininiai ar zie-
do pavidalu kaupiantys KM zidiniai pamato pilkojoje ar
baltojoje medziagoje, retai - subkortikinése srityse)
(Thurnher ir kt., 2001; Yin ir kt., 2001). MRS gali atskirti
Sias skirtingas sritis pazeidziancias patologijas pagal ju
chemines savybes. 1H-magnetinio rezonanso spektrosko-
pija gali padéti monitoruoti antivirusinés terapijos efekty-
vuma ir net numatyti atsaka i antivirusing terapija (Wilkin-
son ir kt., 1997).

VZV. CNS komplikacijos po VZV infekcijos (dazniau-
siai salygotos infekcijos reaktyvacijos) yra mielitas, ence-
falitas, stambiy ir smulkiy kraujagysliy arteriitas, ventriku-
litas ir meningitas (Gilden ir kt., 2000). Stambiy krauja-
gysliy arteriitas pasireiskia iSeminiais / hemoraginiais in-
farktais, kurie stebimi MRT angiografijoje (Gilden ir kt.,
2000; Redington ir Tyler, 2002).

Kitos virusinés infekcijos. Poliomielito ir koksaki viru-
sinéms infekcijoms budingi hiperintensiniai plotai T2 rezi-
mu vidurinése smegenyse ir priekiniuose nugaros smege-
ny raguose (Schen ir kt., 2000). EBV infekcijai budingi hi-
perintensiniai plotai T2 rezimu bazaliniy ganglijy ir
thalamus srityse (Shian ir Chi, 1996). Vakary Nilo viruso
(VNV) MRT vaizdas gali biti susijes su KM kaupimu
smegeny dangaluose, periventrikulinése srityse ir ten, ir
ten (Sejvar ir kt., 2003). Japoniskajam encefalitui budingi
hiperintensiniai plotai T2 rezimu abipus thalamus, smege-
ny kamieno ir smegenéliy srityse.

ADEM. Pradiné KT gali rodyti Zemo tankio, dribsniy
pavidalo asimetrinius zidinius su lengvu masés efektu ir
pavidalo kaupian¢ius KM zidinius. Taciau 40% KT buna
normali. MRT yra jautresnis ir pagrindinis diagnostinis ty-
rimo metodas. T2WI ir FLAIR rezimais randami multizi-
dininiai, dazniausiai abipusiai, bet asimetriniai ir dideli hi-
perintensiniai zidiniai, apimantys baltosios medziagos pe-
riferija ir pilkaja medziaga. Jie dazniausiai neapima kalo-
zoseptalinés srities. Su kontrastu atliekamas tyrimas T1 re-
zimu gali rodyti Ziedo pavidalo KM kaupiancius zidinius.
Gali buti paryskéje kaupiantys KM cerebrobulbariniai ner-
vai. DW1 radiniai yra jvairts. MRS tyrimo metu NAA kie-
kio sumazéjimas yra trumpalaikis, o cholino kiekis yra
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normalus (Schroth ir kt., 1987; Dale ir kt., 2000; Bizzi ir
kt., 2001).

PML. PML taip pat jautriausias tyrimas yra MRT
(Berger ir Major, 1999). T2 rezimu stebimi daugybiniai,
abipusiai, nekaupiantys KM, ovalo ar apvalios formos
subkortikiniai baltosios medziagos hiperintensiniai Zidi-
niai parietookcipitalinéje srityje. Susiliejanti baltosios me-
dziagos patologija su ertmiy formavimusi yra vélyvoji
PML israiska. Maziau budingi vaizdiniai PML poky¢iai
yra vienpusiai baltosios medziagos ir thalamus ar bazali-
niy ganglijy zidiniai.

Rasmuseno encefalitas (RE). RE paprastai apima tik
vieng smegeny pusrutuli, kuriame vystosi atrofija. Anksty-
vi pakitimai KT ir MRT: auksto signalo zievé ir baltosios
medziagos plotai T2 rezimu, Zievés atrofija, paprastai ap-
imanti frontalinés ir insulos skilciy regionus, su lengvu ar
Zymiu Soninio skilvelio iSsiplétimu ir vidutine uodeguoto-
jo branduolio galvos atrofija. Pazeistame pusrutulyje ste-
bimas sumazéjes NAA kiekis (protono MRS), fluorodeok-
sigliukozés hipometabolizmas (PET), Tc-99m heksame-
tilpropilaminoksimo sumazéjusi perfuzija (SPECT). Ta-
¢iau PET ir SPECT radiniai yra nespecifiniai. MRT gali
tapti vertingu ankstyvuoju diagnostiniu metodu, parodan-
¢iu zidinini ligos progresavima (Chiapparini ir kt., 2003).

Paraneoplastinis limbinis encefalitas. Paraneoplasti-
nio limbinio encefalito atveju MRT FLAIR rezimu ir DWI
vaizduoja abipusi viduriniy temporaliniy skil¢iy sri¢iy pa-
zeidimg ir multizidininj visy smegeny pakenkima. T2 -
turbo spin-echo vaizdai nerodo pakitimy (Thuerl ir kt.,
2003).

Virusologiniai encefalito tyrimai

Bendrybés

Auksinis encefalito diagnostikos standartas viruso iSskyri-
mas lastelinéje kulttiroje Siuo metu pakeistas specifiniy nu-
kleino ragsc¢iy isskyrimu is CSS ar smegeny audinio
(Rowley ir kt., 1990; Echevarria ir kt., 1994; Lakeman ir
Whitley, 1995; Tebas ir kt., 1998, Ia klas¢). Intratekaliné
antiktiny specifiniam virusui sintezé yra pakankamas etio-
loginis irodymas (Levine ir kt., 1978; Koskiniemi ir kt.,
2002, Ib klasé). Viruso iSskyrimas i$ uzpakalinés ryklés
sienelés nuograndy, iSmaty, Slapimo ar kraujo, sisteminis
serologinis atsakas, kaip serokonversija ar specifiniy IgM
gamyba, yra maziau reikSmingi nustatant etiologinj fakto-
riy (Burke ir kt., 1985; Koskiniemi ir kt., 2001, III klasé).
CSS yra patogus méginys ir rekomenduojamas neurologi-
niams virusologiniams tyrimams atlikti (Cinque ir Linde,
2003). Smegeny biopsija yra invazyvi procediira ir nenau-
dojama rutininéje praktikoje. Autopsijos metu paimtas
smegeny audinys naudojamas virusui isskirti, nukleino
rugstims ir antigenui nustatyti, imunohistocheminiams ty-
rimams ir hibridizacijai in situ.

Viruso kultiira

Viruso kultiros i§ CSS, smegeny audinio, uzpakalinés
ryklés sienelés, iSmaty méginiy yra tiriamos keturiose skir-

tingose lasteliy kultirose: afrikietiSky zaliyjy bezdzioniy
lastelése, Vero lastelése, zmogaus amniono epitelio laste-
Iése ir Zzmogaus embriono odos fibroblastuose. Kasdien
vertinamas citopatinis efektas, o radiniai patvirtinami
neutralizuojanciy arba imunofluorescenciniy antikiiny tes-
tais. Virusai iSskiriami vaiky, serganciy enterovirusine in-
fekcija CSS ir labai retai, <5% kitais atvejais (Muir ir van
Loon, 1997; Storch, 2000, III klasé). Labai retai virusinés
kulttiros tiriamos smegeny audinyje, kadangi $is tyrimas
rekomenduojamas tik labai nejprastiems ir diagnostiskai
sudétingiems atvejams.

Nukleino riigsc¢iy tyrimas

Polimerazés grandininés reakcijos (PGR) metodas yra pa-
togiausias budas nustatyti nukleino rugstis. HSV-1,
HSV-2, VZV, Zmogaus herpes viruso 6 ir 7, CMV, EBV,
enterovirusy ir respiraciniy virusy analizé atliekama is
CSS ar smegeny audinio. I§ viruso genomo isskiriami
pradmenys ir PGR produktas identifikuojamas hibridiza-
cijos su specifiniu zondu ar Zelatininés elektroforezés bu-
dais. Respiraciniy virusy nukleino ragstys, taip pat kaip
Chlamydia pneumoniae ir Mycoplasma pneumoniae, gali
bati nustatytos is uzpakalinés ryklés sienelés nuograndy, o
enterovirusy - i$ iSmaty méginiy. Taciau tai negali jrodyti
encefalito etiologijos. C. pneumoniae PGR gali biiti atlikta
i§ likvoro. Specifiniy nukleino ragsc¢iy nustatymas CSS
priklauso nuo méginio paémimo laiko. Didziausias kiekis
gaunamas pirmaja savaitg nuo simptomy atsiradimo pra-
dzios, kai virusas laikinai pasirodo CSS, kur kas mazesné
tikimybeé rasti ji antraja savaite ir tik labai retai, dar véliau
(Lakeman ir Whitley, 1995; Koskiniemi ir kt., 2002, I kla-
sé). Herpes simplex encefalito atveju jautrumas yra 96%,
specifiSkumas 99%, kai likvoras tiriamas tarp 48 val. ir
10 dieny nuo simptomy atsiradimo pradzios (Lakeman ir
Whitley, 1995; Tebas ir kt., 1998).

Vietoj vienetinio PGR testo populiaréja daugybinés
PGR testas (Tenorio ir kt., 1993; Pozo ir Tenorio, 1999).
Tyrimo jautrumas padidéja ir pasiekia vienetinio PGR, o
tyrimy specifiSkumas lieka toks pat. Skubiai atliekamas
PGR leidzia gauti atsakyma per trumpesni laika, stebint re-
zultatus ciklas po ciklo (Kessler ir kt., 2000). Naudoti mik-
rovektorius viruso nukleino riigstims isskirti kol kas per
brangu, taciau tai yra potencialus rutininés diagnostikos
metodas. Keletas mikroby galés biiti nustatomi tuo paciu
metu, ir genotipo identifikavimas bus lengvesnis nei nau-
dojant dabartinius konvencinius metodus.

Serologiniai tyrimai

Serume ir likvore yra tiriami antikiinai prie§ HSV-1,
HSV-2,VZV,CMV, HHV-6, HHV-7, CMV, EBV, respi-
racinj sinsicinj virusa (RSV), ZIV, adeno, gripo A ir B, ro-
ta, koksaki BS, netipuojama entero ir parainfluenzos 1 vi-
rusus, M. pneumoniae, naudojantis imunofermentiniu tyri-
mu (EIA), bei antiktinai pries C. pneumoniae - mikroimu-
nofluorescenciniu tyrimu (MIF) (MacCallum ir kt., 1974;
Levine ir kt., 1978; Julkunen ir kt., 1984; Socan ir kt.,
1994; Koskiniemi ir kt., 1996; Gilden ir kt., 1998; Koski-
niemi ir kt., 2001, II klasé). Sie tyrimai yra pakankamai
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jautrtis nustatyti netgi labai mazus antiktiny kiekius likvo-
re. Antiktiny kiekis serume ir likvore tokiu paciu praskie-
dimo laipsniu 1:200 yra lyginami tarpusavyje. Jeigu anti-
kiiny santykis yra <20, tai rodo intratekaling antikiny sin-
tezg smegenyse, su salyga, kad likvore néra jokiy kity anti-
kiiny, t. y., kad hematoencefalinis barjeras (HEB) yra ne-
pazeistas. Jei likvore randama keletas antikiiny klasiy, tai
rodo HEB pazeidima, o specifiniy [gM radimas likvore ro-
do CNS liga (Burke ir kt., 1985). Tymuy, kiaulytés ir raudo-
nukés tyrimai tik retkarciais reikalingi $alyse, kur vykdo-
mos efektyvios vakcinacijos programos. Arbovirusy ir zo-
onoziy tyrimai naudingi tam tikrose endeminése srityse
(Burke ir kt., 1985; Wahlberg ir kt., 1989).

Antigeno nustatymas

HSV,VZV ir RSV, gripo A ir B, parainfluenzos 1 ir 3, ade-
novirusy antigenai gali buti i$skirti i§ uzpakalinés ryklés
sienelés nuograndy konvenciniais imunofluorescenciniais
testais ar EIA ir gali suteikti informacijos apie galima ence-
falito etiologija. Sie testai néra informatyviis diagnostikai
i$ likvoro.

Taigi pacientui, kuriam jtariamas encefalitas, biitina
paimti likvoro bei serumo méginius virusologiniams tyri-
mams. Atliktini tyrimai: PGR (vienetinis, dauginis ar mik-
rovektoriy) tyrimas nukleininéms ragstims (i§ CSS) nusta-
tyti ir serologiniai antikiny tyrimai (i§ CSS ir kraujo). Sun-
kiy nediagnozuoty ligy atvejais PGR turi biti kartojama po
3-7 dieny, serologiniai tyrimai kartojami po 2-4 savaiciy,
siekiant jrodyti galimai jvykusia serokonversija ar antika-
ny kiekio padidéjima. Vaikams per pirmaja savaite reko-
menduojama isskirti herpes ir respiracinio virusus i$ uzpa-
kalinés ryklés sienelés nuograndy ir iSmaty méginiy, taip
pat nustatyti jy antigenus. Jei PGR tyrimas negalimas, vai-
kams su jtariama enterovirusine ar VZV infekcija reko-
menduotina isskirti virusa i$ likvoro.

Histopatologija

Encefalitui budinga jvairi smegeny audinio histopatologi-
ja, kuri priklauso nuo infekcinio faktoriaus ypatybiy, Sei-
mininko imuninés sistemos savybiy, infekcijos stadijos.
Etiologinis spektras labai priklauso nuo geografijos. Rei-
kéty pastebéti, kad pirminis encefalitas gali antriniu biudu
pazeisti smegeny dangalus, kuriy uzdegiminé infiltracija
lemia nezymia likvoro pleocitoze (ivairaus aktyvacijos
laipsnio limfocitai, dazniausiai plazmocitai). Encefalito,
kuris pasizymi nekrotizuojanciu pobtidziu, likvore gali bi-
ti randama granuliocity. Tai daznai stebima ZIV infekuoty
zmoniy HSV encefalito ir CMV (peri)ventrikulito / mielo-
radikulito atvejais.

Encefalitui budinga histopatologiniy pakitimy triada:
parenchimos pakenkimas (nerviniy lasteliy pakenkimas ar
Zzitis, galiausiai demielinizacija), reaktyvi gliozé ir infiltra-
cija uzdegiminémis lastelémis (imunokompetentisko Sei-
mininko hematogeniniai elementai) (Budka, 1997).

Klasikiniam pavyzdziui tikty multinodalinis encefali-
tas, budingas daugumai virusiniy encefality, pasizymintis
nerviniy lasteliy pakenkimu, po kurio eina neurony zitis ir
neuronofagija, Zidininé / mazginé astro- ir mikroglijos pro-
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liferacija ir zidininé / mazginé limfocitiné, véliau makrofa-
gu infiltracija. Taigi klasikinis encefalitinis mazgelis yra
sudarytas i§ mikroglijos, astrocity ir limfocity misinio, ap-
supancio pakenktus neuronus (Budka, 1997).

Siy uzdegiminiy pakitimy issidéstymas ir jy progresa-
vimas yra svarbis, aiskinantis etiologija: iSskiriami Sesi
encefality tipai, atsizvelgiant i tai, ar pazeidimas yra zidini-
nis, ar difuzinis, apimantis pilkaja ar baltaja medziaga, ar
abi (Love ir Wiley, 2002). Encefality tipai yra istisinis po-
lioencefalitas (pvz., generalizuotas sifilinis paralyzius),
ivairiamazgis polioencefalitas (pvz., poliomielitas, pasiut-
ligé, tminis flavi-, toga- ir enterovirusinis encefalitas,
HSYV kamieninis encefalitas), leukoencefalitas (pvz., PML
ar ZIV leukoencefalopatija), panencefalitas (pvz., bakteri-
né septicemija su mikroabscesais Whipple ligos atveju,
SSPE, ZIV encefalitas ir herpes virusai: HSV, CMV, VZV
infekcija). Abscesai ir granuliomos smegenyse gali biti is-
sidéste labai jvairiai. Papildomi diagnostiniai rodikliai, be
uzdegiminio pobiudzio ir budingo audiniy pazeidimo issi-
déstymo, taip pat yra lastelininiai ypatumai, tokie kaip in-
kliuziniai kainai (intrabranduoliniai HSV, VZV encefalito
atveju, PML ir SSPE, citoplazminiai Negri kiineliai ser-
gant pasiutlige) ar citomegalinis lastelés pakitimas CMV
ligos atveju, ypac kai atsizvelgiama i pakenkty lasteliy ti-
pa: kiekviena nervy sistemos infekcija paprastai pasizymi
skiriamaisiais pozymiais, selektyviai pazeisdama silpnaja
nervy sistemos vietg (Budka, 1997). Tac¢iau imunosupresi-
ja ir veiksmingos terapijos efektai gali modifikuoti, mas-
kuoti ar net istrinti klasikinius specifinés virusinés infekci-
jos bruozus.

Specialiyju tyrimu reikSmé: imunohistochemija,
hibridizacija in situ, PGR

Bitent infekciniy ligy praktikoje imunohistochemija
(ICC), hibridizacija in situ (ISH) ir PGR turi didziausia ita-
ka neuropatologinei diagnostikai. Jei atliekami tiksliai, re-
miasi adekvacia kontrole ir adekvaciu audinio parinkimu,
Sie tyrimai yra labai jautriis ir specifiski etiologinei diag-
nostikai (Budka, 1997; Johnson, 1998). Taciau yra situaci-
ju, kai jie negali lemti diagnozés:

(i) Infekcijos sukéléjy produkcija gali buti issekusi, ar-
ba jie gali tapti uzmaskuoti, nulemdami neigiama ICC arba
ISH.

(ii) Audinio konservavimas gali buti netinkamas Siems
tyrimo metodams, pvz.: ICC ar ISH gali buti klaidingai
neigiami, jei tiriamas audinys yra fiksuotas per stipriu tir-
palu, arba nukleino rugsc¢iy amplifikacija i parafinu fik-
suoto audinio PGR metu gali biiti blokuojama dar nenusta-
tytais faktoriais.

(iii) Kadangi PGR ir ISH yra labai jautriis tyrimo meto-
dai, teigiami rezultatai gali tiesiog atspindéti létinés ar ne-
beaktyvios, o ne patogenetinés ir produktyvios infekcijos
genominés informacijos buvima.

Todél butinos salygos naudotis ICC, ISH ar PGR neu-
ropatologinei infekcijy diagnostikai yra tuo paciu metu
naudojami Zinomi teigiami ir neigiami kontroliniai audi-
niai, kurie yra apdoroti identiskai tiriamajam audiniui; rea-
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genty su apibréztomis savybémis prieinamumas (antika-
nai, zondai, pradmenys); reagenty adekvatus patikrinimas
su kontroliniais audiniais didZiausiam jautrumui ir speci-
fiskumui (optimalaus signalo triukSmo santykis). Visa tai
turi bti atliekama patikimoje laboratorijoje, turint reikia-
ma patirtj, dirbant su imunohistocheminiy antigeny paies-
kos technika, kaip fermenty naudojimas, mikrobangy gy-
dymas arba autoklavavimas (Budka, 1997).

Virusai gali pazeisti nervy sistema ne tik dél produkty-
vios virusinés infekcijos, bet ir netiesioginiais budais. Ge-
riausias pavyzdys yra imuninis ADEM ar poinfekcinis /
periveninis encefalitas, kaip vaikystés egzanteminé virusi-
né liga (pvz., tymai, raudonuké, kiaulyté, véjaraupiai, gri-
pas). Tai labai svarbu diferencijuojant nuo aktyvaus virusi-
nio encefalomielito: daugybiniai mazi demielinizuoti Zidi-
niai iSsidésteg aplink smulkigsias venas baltojoje medziago-
je, pasizymintys lasteline (limfocitine, makrofagine, mik-
roglijos) infiltracija (Budka, 1997).

KITOS INFEKCINES MENINGOENCEFALITO
PRIEZASTYS IR DIFERENCINE DIAGNOSTIKA

Klinikiné diferenciacija tarp virusinio ir nevirusinio infek-
cinio meningoencefalito yra sudétinga ir daznai nejmano-
ma. Galéty padéti epidemiologiniai ir demografiniai ypa-
tumai, tokie kaip visuomenéje paplitusios ar staiga atsiran-
dancios infekcijos, profesija, kelionés ar kontaktas su gy-
viinais anamnezéje. Uminio bakterinio meningito atveju
meninginé simptomatika (intensyvus galvos skausmas, fo-
tofobija, vémimas) atsiranda anksti ir dazniausiai yra sun-
kesni simptomai nei encefalopatijos pozymiai. Pirminj
meningita atspindi ir dauginés cerebrobulbariniy nervy
neuropatijos. Besitgsiantis kars¢iavimas, poimé ligos pra-
dzia su progresuojanciu samonés sutrikimu ir / ar padidéju-
sio intrakranijinio spaudimo poZymiais labiau budingi pu-
lingoms intrakranijinéms infekcijoms, tokioms kaip sme-
geny abscesas. Tuberkuliozinis meningitas (TBM) pasi-
reiskia panasiai, ir vaiky amziuje TBM simptomai pradzio-
je daznai biina poumiai. Esant neepideminéms salygoms
dazniausia zidininés encefalopatijos priezastis yra HSE;
taciau i$ visy histologiskai tirty herpes encefality nebuvo
matoma skirtumo tarp teigiamy ir neigiamy HSV pacienty
klinikinés ligos israiSkos (Whitley ir Gnann, 2002).

ADEM

ADEM yra autoimuniné liga, kurios patogenetiné priezas-
tis yra lastelinis imunitetas, nukreiptas prie$ mielino bazinj
proteing (Behan ir kt., 1968), pasizyminti zZidininiais neu-
rologiniais simptomais ir greitai progresuojancia eiga be
karsc¢iavimo. Paprastai anamnezéje isaiskinama prie§ ke-
lias dienas ar savaites persirgta liga su febriliu kars¢iavimu
ar imunizacija (postinfekcinis ar postvakcininis encefalo-
mielitas). Jis skiriasi nuo infekcinio encefalito jaunesniu
paciento amziumi prodrome, buvusia vakcinacija ar infek-
cija, kars¢iavimo nebuvimu simptomy atsiradimo metu,

zidininiais neurologiniais simptomais (optiniy nervy, gal-
vos ir nugaros smegeny, periferiniy nervy Sakneliy pazei-
dimu). ADEM paprastai pasireiskia kaip monofaziné liga,
atsirandanti po tam tikry virusiniy infekcijy ar vakcinacijy
(postinfekcinis ir postvakcininis ADEM). Prodrominéje
ligos fazéje biina migreninio tipo galvos skausmai su me-
ningizmu. Samonés sutrikimai varijuoja nuo stuporo ir su-
misimo iki komos. Dazniausiai islieka abdominaliniai re-
fleksai, pacientai nezymiai karsc¢iuoja, stebima periferinio
kraujo pleocitozé. Likvore randama limfocitiné pleocitozé
su nezymiai padidéjusiu baltymo kiekiu, ir tai primena vi-
rusinio encefalito likvoro vaizda. Klinikiné Hashimoto en-
cefalopatijos iSraiska atitinka maziau agresyvia pasikarto-
janc¢io ADEM forma (Chaudhuri ir Behan, 2003).

CNS vaskulitas

CNS vaskulitas gali biti sisteminés ligos dalis arba apsiri-
boti vien nervy sistema. Sisteminiai simptomai, aseptinis
meningitas ir Zidininé neurologiné simptomatika gali si-
muliuoti virusinj encefalitg. Tai nustatoma tiek sisteminio
vaskulito, tiek pirminio CNS angiito atvejais. Esant siste-
miniam vaskulitui, kuris pazeidzia CNS, galima suformu-
luoti diagnoze, remiantis sisteminiy ir likvoro serologiniy,
imunologiniy tyrimy kombinacija ir angiografiniais CNS
vaskulito duomenimis. Izoliuoto angiito diagnozé yra ge-
rokai sudétingesné, ir kartais net reikia smegeny ir smege-
ny dangaly biopsijos, kai islieka diagnostinés abejonés.

Pseudomigrena su pleocitoze

Umus sumisimas, psichozé ir zidininé neurologiné simpto-
matika (hemiplegija, hemianestezija ir afazija) kartu su
migreninio tipo galvos skausmais biidingi Seiminei hemip-
leginei migrenai (Feely ir kt., 1982). PanaSis simptomai
budingi migrena sergantiems pacientams, kuriems randa-
ma sterili likvoro pleocitozé (pseudomigrena) (Schraede ir
Burns, 1980). Sitloma teigti, kad likvoro pleocitoze Siais
atvejais yra susijusi su pasikartojanciu polinkiu virusiniam
meningitui (Casteels-van Daele ir kt., 1981). Pseudomig-
rena su pleocitoze ir migreniné koma, ko gero, yra grizta-
myjy ADEM formy iSraiskos (Chaudhuri ir Behan, 2003).

GYDYMAS

Antivirusinis gydymas

Dviejose randomizuotose kontroliuojamose studijose
acikloviras (10 mg/kg kas 8 val. i vena 10-iai dieny) buvo
efektyvesnis nei vidarabinas (15 mg/kg/diena), pagerinant
suaugusiy pacienty su biopsijoje irodytu HSE iSgyvena-
muma (Skoldenberg ir kt., 1984; Whitley ir kt., 1986). Gy-
dymas acikloviru yra saugus, taitkomas esant didelei rizikai
susirgti, diagnozuojant smegeny biopsijos metu. Tapo
iprasta pradéti virusinio encefalito antivirusini gydyma ji
itariant, iki specifiné etiologiné diagnozé bus nustatyta
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(Chaudhuri ir Kennedy, 2002). HSE atveju skiriamas
anksti, iki ligonis néra komos buisenos, acikloviras mazina
juo gydomy ligoniy mirtinguma ir sergamuma. Aciklovi-
ras taip pat yra pasirinkimo vaistas gydant naujagimiy
HSE, taciau néra tikslaus studijy patvirtinimo, kad jis yra
veiksmingesnis uz vidarabing. Acikloviro skilimo puspe-
riodis plazmoje yra palyginti trumpas ir jis paprastai skiria-
mas | veng 10 mg/kg kas 8 val. suaugusiesiems (bendra
dienos dozé 30 mg/kg). Dienos acikloviro doz¢ naujagi-
miy HSE yra 60 mg/kg (dviguba suaugusiyjy dozé). Dau-
giau nei 80% acikloviro i§ plazmos yra ekskretuojama i
slapima nepakitusio. Inksty pazeidimas gali greitai sukelti
acikloviro toksiskuma, todél terapinés acikloviro dozés tu-
ri biiti nustatomos pagal inksty klirensa. Aprasomi reti pa-
kartotiniai HSE epizodai, praéjus nuo keliy savaiciy iki
3 ménesiy po gydymo acikloviru, jei gydymas truko
10 dieny ar maziau (Davis, 2000). Skiriant jprasta gydyma,
HSE recidyvai pasitaiko dazniau nei tikétina - iki 5%. Ta-
¢iau recidyvy nebiina, jei didesnés vaisto dozés skiriamos
21 diena (Ito, 2000). Nors néra atlikty randomizuoty studi-
ju, klinikinéje praktikoje iprasta skirti aciklovira 14-ai die-
ny, jeiligonis yraimunokompetentiSkas, arba 21 dienai, jei
ligonis yra imunosupresuotas, esant teigiamam polimera-
ziy grandininés reakcijos metodu jrodytam HSE i§ CSS.
Vidarabinas skiriamas retai, tik tais atvejais, kai Zmogus
negali buti gydomas acikloviru dél Salutinio vaisty povei-
kio.

Kaip HSV atveju, acikloviro poveikis yra efektyvus ir
gydant VZV. Dozés ir terapijos laikas yra tokie patys, kaip
gydant HSE (GPP) encefalita3. CMV encefalitui taikoma
kombinuota terapija su gancikloviru (5 mg/kg i/v du kartus
dienoje), su foskarnetu (60 mg/kg kas 8 val. arba 90 mg/kg
kas 12 val.). Tokios rekomendacijos sitilomos pastaruoju
metu. Antiretrovirusiné terapija turi bati pridedama ir te-
siama ZIV infekuotiems ligoniams (Portegies ir kt., 2004).

Jokia antivirusiné terapija néra efektyvi epizootiniam
ir enzootiniam virusiniam encefalitui. Taciau dél didelio
mirtingumo, kuris siejamas su B viruso (cercopithecine
herpesvirus) encefalitu Zzmonéms, pastaruoju metu (Whit-
ley ir Gann, 2002) sitiloma gydyti intraveniniu acikloviru
arba gancikloviru.

Nauji antivirusiniai vaistai, tokie kaip valcikloviras,
gali buti efektyvis HSV ir VZV encefalitams gydyti, ta-
¢iau pries tai jy efektyvumas turi biti jrodytas formaliose
studijose (Biran ir Steiner, 2002). Pleconarilas - naujas,
»plataus spektro® antivirusinis vaistas, kuris tinka entero-
virusiniams encefalitams gydyti. Siuo metu vyksta $io

Kortikosteroidai

Didelés kortikosteroidy dozés (deksametazonas), kaip pa-
pildomas @iminio virusinio encefalito gydymas, néra vie-
nareiksmiskai laikomas efektyviu ir jo skyrimas yra kon-
traversiskas. Labiausiai jis tinka VZV encefalitui. Pirminé
VZV infekcija imunokompetentiskiems vaikams gali su-
kelti rimta encefalita, kuris atsiranda dél cerebrinio vasku-
lito (Hausler ir kt., 2002). Vaskulitas, atsiradgs po pirminés
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ar antrinés VZV infekcijos, turi polinkj pereiti j léting eiga
imunokompetentiskiems vaikams ir suaugusiesiems (gra-
nuliominis angiitas). HSE retai komplikuojasi sunkia va-
zogenine edema, KT ir MRT stebima viduriniy struktiiry
dislokacija, siuo atveju didelés steroidy dozés gali padéti.
Pulsiné terapija metilprednizolonu duoda gera efekta nedi-
delei pacienty grupei, kuriy Gminis virusinis encefalitas
pasireiskia progresuojanciu samonés sutrikimu - reiks-
mingu prognostiniu faktoriumi (Nakano ir kt., 2003).

Atsizvelgiant i Siy dieny duomenis, kombinuota acik-
loviro / steroidy terapija gali biiti rekomenduojama imuno-
kompetentiskiems individams su sunkia VZV encefalito
forma ir galimais kitais Giminio virusinio encefalito atve-
jais, kai ankstyvoje ligos fazéje KT ir MRT irodoma pro-
gresuojanti cerebriné edema (GPP). Tiek didelés deksame-
tazono dozés, tiek pulsiné terapija metilprednizolonu tinka
Sioms situacijoms. Steroidy terapijos trukmé turi buti
trumpa (tarp 3 ir 5 dieny), norint sumazinti pasalinius po-
veikius (pvz., kraujavimus i virskinamojo trakto, antrinj
kars¢iavima ir infekcijas).

Nors truksta randomizuoty kontroliuojamy studijy,
ADEM atvejui paprastai rekomenduojamas gydymas di-
delémis steroidy dozémis (intraveniniais metilprednizolo-
no pulso) ir / ar plazmaferezémis (Cohen ir kt., 2001, IV
klasé ir GPP).

Chirurginé intervencija

Chirurginé dekompresija iminio virusinio encefalito atve-
juindikuotina gresianciai smegeny kamieno iSvarzai ar pa-
didéjusiam intrakranijiniam spaudimui, kuris yra refrakte-
riSkas medikamentiniam gydymui (steroidams, manito-
liui, GPP). Si intervencija pagerino HSE iseitis individua-
liais atvejais (Yan, 2002).

Bendrieji bruozai

Visi, susirge iiminiu encefalitu, turi biiti hospitalizuojami.
Kaip kritiskai sunkus ligoniai, Sie pacientai turi biiti hospi-
talizuoti netoli intensyviosios terapijos skyriaus, kuriame
yra mechaninés ventiliacijos aparatiira. Nepriklausomai
nuo etiologijos, iminio virusinio encefalito atveju palaiko-
masis gydymas yra vienas esminiy gydymo momenty
(Chaudhuri ir Kennedy, 2002). Traukuliai gydomi intrave-
niniu fenitoinu. Ypatingas démesys skiriamas kvépavimo
funkcijos palaikymui, Sirdies ritmo korekcijai, skysciy ba-
lansui, giliyjy veny trombozés profilaktikai, aspiracinés
pneumonijos prevencijai, padidéjusio intrakranijinio
spaudimo medikamentiniam gydymui ir antrinés bakteri-
nés infekcijos prevencijai. Daznos yra antrinés neurologi-
nés komplikacijos, kurios apima cerebrinj infarkta, smege-
ny veny tromboze, sutrikusios ADH sekrecijos sindroma,
aspiracing pneumonija, virSutinés vir§kinamojo trakto da-
lies kraujavima, §lapimo piislés infekcija ir diseminuota in-
travaskuling koaguliopatija.

Visuomenéje igytu infekciniu encefalitu serganciy pa-
cienty izoliacija nebitina. Imunosupresuotiems pacien-
tams, pasiutligés encefalito ir uzkreciamos virusinés kars-
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tinés atvejais apsisprendimas dél paciento izoliacijos yra
rimtai svarstytinas.

Reabilitacija

Pacientai, iSgyvene virusini encefalita ir mielita, sudaro
heterogeniska grupe. Infekcinio sukéléjo prigimtis, anato-
miniy pazeidimy ivairové ir gydymo pradzios laikas lemia
prognoze. Longitudinalinés atvejy studijos, apzvelgian-
¢ios kognityvines ir psichosocialines iSeitis, persirgus her-
pes simplex virusiniu encefalitu, vadovavosi Siy laiky
ankstyva ligos diagnostika ir efektyviu gydymu. Nepaisant
keliy atvejy aprasymy (Wilson ir kt., 2001; Miotto, 2002, ir
kiti), néra atlikta pakankamai studijy apie reabilitacijos
reikSme, ja taikant po encefalito (Moorthi ir kt., 1999), kad
buty galima apibrézti tikslesnes iSvadas.

Prevencija

Siuo metu yra keletas vakciny pries kelis virusus, galin¢ius
sukelti encefalita. Visuotiné vakcinacija rekomenduojama
pries tymus, kiaulyte, raudonuke ir poliovirusa. Europos
keliautojams i specifinius rajonus (pvz., Pietry¢iy Azija)
patariama vakcinacija pries pasiutlige ir japoniskaji ence-
falita. Prevencija pries egzotines paramiksovirusinio ence-
falito formas (Nipah ir Hendra virusai) yra salygota iSimti-
nai aplinkos veiksniy (sanitariniy salygy gerinimas, uzkra-
to perneséjy kontrolé ir vengimas).

DIAGNOSTINIU TYRIMU REKOMENDACIJOS

Virusinis encefalitas vis dar yra besivystanti medicinos
disciplina. Nuolat atsiranda naujy patogeny ir griZta senie-
ji, ieskoma specifiniy gydymo metody, nes iki Siol nerasta
daugelio virusiniy encefality specifiniy gydymo priemo-
niy. Tikimasi, kad ateinantys metai atnes diagnostikos to-
bulinimo ir gydymo galimybiy. Siuo metu remiamasi
grieztu diagnostiniy tyrimy protokolu, kuris apima:

Tyrimas | Radiniai Re-lfomen-_ lmdqu
dacijos lygis | klasé
LP Lastelés: 5-500 bal- A I
tieji kraujo kuineliai;
gali biti ksantochro-

miniai su raudonai-
siais kraujo kiineliais.
Gliukozé: normali
(retai sumazéjusi).
Baltymo >50 mg/dl

Tyrimas | Radiniai Re.lfomenj Irody my
dacijos lygis | klasé
Serologija | CSS ir serumas B 1I
PGR Didzioji pagalba di- A 1
agnostikoje (CSS).
Gali buti klaidingai
neigiama pirmomis 2
ligos dienomis.
EEG Ankstyvas ir jautrus. C I
Nespecifinis. Gali
identifikuoti zidini-
nius pakitimus.
Vaizdiniai | MRT paprastai jaut- B 1I
tyrimai resnis nei KT, badin-
gi didelio tankio zidi-
niai T2 ir FLAIR re-
Zimais.
Virusiné | Tik retais atvejais
kulttira naudinga.
Smegeny | Labai jautrus. Ne- C III ir GPP
biopsija rutininis tyrimas.

TERAPINES INTERVENCIJOS
REKOMENDACIJOS

Pateikiamos specifinio ir simptominio gydymo galimybés
virusinio encefalito atveju

Intervencija Irodymu Rekomen-
klasé dacijos lygis

Acikloviras HSE I A

Acikloviras jtariamam virusi- v )

niui encefalitui

Acikloviras VZV encefalitui v )

Gancikloviras ir / foskarnetas v (-)

CMV encefalitui

Acikloviras ar gancikloviras B v (-)

virusiniam encefalitui

Pleconarilas enterovirusiniam N/A )

encefalitui

Kortikosteroidai virusiniam v

encefalitui

Chirurginé dekompresija v

Sios nuorodos bus atnaujintos, kai bus biitina arba bet
kuriuo atveju per 3 metus.
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