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BbiBoabl

HepocTaTok mpopyKumy mporecTepoHa sIBsIeTCS IPU-
YIHOJ HapyLIE€HUII CEKPETOPHBIX CBOMCTB 3HLOMETPUS U
€ro PerelITOPOB, KOTOPbIe KOHTPOIMPYIOT GU3NOMIOTIYeCKIe
3¢ deKThl TOPMOHA, 1 MMeeT TOCTOBEPHYIO CBSI3b C HEBBIHA-
muBaHKeM 6epeMeHHOCTI.

BackynspHo-suporennanssiil pakrop pocra (VEGF)
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XOPMOHA, MIALEHThl UIPaeT BefyLIYI0 POlb IIpY HeBbIHA-
IIMBAaHNN 6epEeMEHHOCTH, CAMOBOJIBHBIX BBIKVIBIIIAX Y IIPU
3aMeplireil 6epeMeHHOCTI BCIeICTBYIE HAPYIIEH s IPOLIeCCOB
CMHTEe3a CTePOM/HBIX TOPMOHOB.

Junamuka ypoBHa ropmonoB PIIK Ha mpoTskeHun
recTallMi JaeT OCHOBAHNUA YTBEPXK/ATh O Pa3BUTHUM II/IaLleH-
tapHoit gucdyukiun y 6epemernnix ¢ AI'TI.
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COMPLICATII NEUROLOGICE SEVERE LA BOLNAVII CRITICI CU

INFECTII GRIPALE

NEUROLOGICAL SEVERE COMPLICATIONS FOR CRITICAL PATIENTS WITH

INFLUENZA INFECTION
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Medic ATI, Clinica Anesteziologie si Reanimatologie Nr.2, Spitalul Clinic Republican

Rezumat

Infectiile virale gripale au caracteristici epidemiologice si clinice foarte variate cu tendinta de a se repeta fdra o periodicitate bine deter-
minata. In Clinica Anesteziologie si Reanimatologie a Spitalului Clinic Republican au fost spitalizati 114 pacienti, care au prezentat infectii
virale gripale, cuvarsta medie de 38,9+9,2 ani, 42 fiind barbati si 72 — femei, dintre care 26 gravide silauze. In urma studiului s-a constatat
faptul ca, toti pacientii analizati au manifestat diverse semne clinice de afectare a sistemului nervos central si periferic.

Summary

Influenza infections present with diverse epidemiological and clinical features that don't have a well defined periodicity. In the ICU
department of the Clinical Republican Hospital were hospitalized 114 patients with an average age of 38,9 +9,2 years, 42 of them were
men and 72 — women, from whom 26 pregnant and postpartum women. All patients presented clinical signs of Central and Periferal

Nervous System disorders.

Actualitate
Infectiile virale gripale cu caracter endemic sau pandemic
prezintd caracteristici epidemiologice si clinice foarte variate,
cu tendinta de a se repeta fira o periodicitate bine determinatd
[2]. Polimorfismul mecanismelor de dezorganizare ale home-
ostaziei bolnavului se rasfrange asupra caracteristicilor clinice

ale patologiei, inclusiv ce tine de afectarea sistemului nervos
central si periferic [1]. In literatura de specialitate exista multe
lucréri care elucideaza evenimentele patologice neurologice
gripale [4,5], insd datele despre fenomenele declansatoare
de incidente, accidente si complicatii neurologice precum si
expresia lor clinica la acesti pacienti sunt mai modeste [1,3].
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Scopul lucrarii

Evaluarea semnelor clinice de afectare a sistemului nervos
central §i periferic si estimarea factorilor de risc cu potential
crescut in declansarea complicatiilor neurologice asociate
infectiei gripale A(H,N,), la bolnavii admisi in unitatea de
terapie intensiva.

Materiale si metode

In Clinica Anesteziologie si Reanimatologie a Spitalului
Clinic Republican au fost spitalizati 114 pacienti cu infectii
virale gripale, cu varstd diferitd, cuprinsa intre 18 - 73 ani (varsta
medie 38,949,2 ani). Raportat la sex, 42 au fost barbati (36,8%)
si 72 femei (63,2%) dintre care 26 gravide si lduze (22,8%) cu
varsta medie 28,2+3,6 ani. Diagnosticul de gripa pandemica a
fost stabilit de catre medicul infectionist, indiferent de confir-
marea sau infirmarea diagnosticului prin metode de laborator.
In stationar au fost create conditii necesare pentru efectuarea
triajului medical dupd indicatii epidemiologice.

Monitoringul bolnavilor critici cu infectii virale gripale. In-
vestigatia biosubstratului la ARN-ul virusului gripal A(H,N,);
electrocardiograma; TA sistolicd/ diastolicd/ medie; alura
ventriculard; pulsoximetria; presiunea venoasé centrald; Echo
doppler a cordului; diureza orara; radiografia cutiei toracice;
scintigrafia pulmonari; analiza generald a sangelui si urinei;
analiza biochimicd a sangelui (bilirubina, ALAT, ASAT, ureea,
creatinina, proteina generald, albumina, glicemia); coagulo-
grama (protrombina, fibrinogen, aPTT, timpul de trombina,
CSME activitatea fibrinolitica, AT IIT); echilibrul acido-bazic si
gazos; ionograma (Na, Ca, Cl, K); CT in regim de angiografie,
RMN la necesitate; hemocultura, urocultura si culturile altor
medii, consultul altor specialisti (la necesitate).

Terapia intensivd a pacientilor cu complicatii neurologice a
inclus: antivirale (Tamiflu), oxigenoterapie, terapie respiratorie (
la necesitate ventilatie artificiald noninvazivd CPAP, BIPAP ) sau
invazivéa (IPPV, SIMV, BIPAP ), terapia anti-wheezing (salbuta-
mol), diuretice osmotice si de ans3, antipiretice, antibioterapie,
heparine cu masd moleculard mici sau heparind nefractionata,
terapia de suport hemodinamic: volemic cu cristaloide, coloide,
componente si preparate sanguine (PPC, albumind umana,
concentrat eritrocitar deplasmatizat), sustinere inotropa si va-
sopresorie (noradrenalind, dopamind, dobutamind, fenilefrina,
adrenalind ), blocante H, si H,, corticosteroizi, vitaminoterapie.

Rezultate si discutii

La toti cei 114 pacienti plasati in terapia intensiva au fost
documentate semne clinice de afectare a sistemului nervos
central:

- grad divers de afectare a cunostintei: intreg lotul de
pacienti (100%) a prezentat euforie, manifestatd prin-
tr-o senzatie de bund dispozitie exageratd, de optimism
nemotivat care a fost ramplasata ulterior de anxietate,
de neliniste, de asteptare incordata, insotitd de palpitatii,
jena in respiratie, cauza cireia bolnavul nu a putut-o
argumenta; obnubilare pana la stare de coma cu diversa
profunzime la 64 pacienti (56,1%);

- semne de edem cerebral: cefalee chinuitoare (100%),
greturi la 101 pacienti (88,6%) si voma la 82 (71,9%);

- sindrom convulsiv - convulsiile avind cel mai frecvent
un caracter generalizat, clonic sau tonico-clonic - la 12
bolnavi (10,5%);

- semne de iritatie meningiand pozitive, manifestate prin
redoarea usoard a cefei, hiperestezie cutanata, semnele
Brudzinski si Kerning pozitive;

- semne de afectare trunculara: bradicardie severa, imi-
nenta de angajare de trunchi;

- semne de afectare a sistemului nervos periferic: hiperre-
flexie, hiperestezie.

- polineuromiopatia bolnavului critic (sindromul pseu-
domiastenic) — afectare neuromusculara dobandita, s-a
instalat la 25 pacienti (21,9%), manifestata clinic prin
slabiciune musculara si/sau dificultatea efectudrii sevraju-
lui de ventilator. Factorii de risc pentru instalarea acestui
sindrom au fost: ventilatia artificiala prelungitd, utilizarea
miorelaxantelor, a glucocorticoizilor si aminoglicozidelor,
gradul inalt de severitate al infectiei.

Semnele clinice indirecte culese din examenul oftalmolo-
gic: hemoragii subconjunctivale, hemoza a conjunctivei, spasm
arterial, congestie venoasd, retina edematiata, stazd papilard ne
sugereazd, de asemenea, schimbdri grave in statusul functional
al sistemului nervos central.

La bolnavii inclusi in studiu, dereglérile de cunostinta au
evoluat pana la starea de comd la 64 (56,1%): de gradul I la 49
(42,9%), de gradul IT1a 13 (11,4%) si de gradul III la 2 pacienti
(1,7%). Niciun pacient nu a intrat in coma vigila.

In literatura de specialitate majoritatea lucrarilor argumen-
teazd starea de comd prin hipoxemie cu hipoxie cerebrald. Unii
autori indica si valoarea PaO, la care survine pierderea de cu-
nostinti: sub 70-60mmHg [4,5]. In studiul nostru am observat
ca la 23 de pacienti (20,1%) starea de coma s-a instalat la un
PaO, mai mare de 80-90mmHg. Este cunoscut faptul ca hipoxia
progresiva produce, in primul rand, starea de fatigabilitate,
scaderea atentiei, diminuarea capacitatii intelectuale, pentru ca
in fazele mai avansate sa apara tulburari ale starii de cunostinta,
agitatie psiho-motorie severa, ceea ce poate duce la erori de
diagnostic (stare de ebrietate, sevraj, tulburiri psihice). Apoi,
concomitent cu agravarea hipoxemiei, starea de cunostinta este
deprimata si apar obnubilare, dezorientare, coma.

In cazul in care hipoxia este inldturata in timp util, aceasta
mai poate fi reversibila, dar devine in scurt timp ireversibila.
Instalarea rapida a hipoxemiei produce de obicei stari con-
vulsive, concomitent cu pierderea cunostintei — urmeaza apoi
instalarea unei come flasce.

Sistemul nervos este profund si intens afectat atat in cres-
terile cét si in scaderile PaCOy; - factorul primar in controlul
fluxului circulator cerebral [1]. In rezultatul analizei metabolis-
mului acido-bazic si gazos s-au determinat urmatoarele legitati:
pierderea cunostintei s-a inregistrat la toti pacientii cu PaCO,
sub 10mmHg sau la un PaCO, peste 70mmHg.

Criteriile edemului cerebral - sindrom specific neurologic
grav — au fost intrunite la 87 bolnavi (76,3%). Cauzele posibile
ale edemului cerebral au fost dereglarile grave ale metabolismu-
lui gazos si acido-bazic manifestate prin hipocapnie severa cu
alcaloza respiratorie, urmatd ulterior de hipercapnie cu acidoza
respiratorie prezentd la toti pacientii admisi in terapia intensiva.
Perturbdrile grave precum hipocapnia urmatd de hipercapnie
au provocat initial vasospasm cerebral cu dilatarea ulterioara
a compartimentului vascular venos, rezultatul acestor doud
fenomene fiind cresterea presiunii intracraniene cu sciderea
presiunii de perfuzie cerebrald, facilitind dezvoltarea starilor
de coma.
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Convulsiile s-au declansat la 12 bolnavi dintre care la 10
pacienti acestea au survenit pe fondalul evolutiei maximale a
semnelor clinice de intoxicatie virala (febra 39-40°C, agitatie,
halucinatii, leucocitoza marcatd). La toti pacientii s-a efectuat
RMN cerebral la care s-au depistat semne certe de edem al cre-
ierului, iar la 2 pacienti - semne de ischemie in diverse regiuni
ale scoartei cerebrale. La acesti 2 pacienti convulsiile au avut
loc i in perioada subacutd a manifestarilor grave. Convulsiile
tonice si tonico-clonice la bolnavii cu infectii gripale cu evolutie
severa, sunt manifestari ale reactiilor encefalice, majoritatea de
origine febrild. Totodatd un rol deosebit in geneza convulsiilor
il detin focarele ischemice cerebrale. Factorii de risc pentru
aparitia zonelor cu irigatie defectuoasa au servit boala hiper-
tensivd, ateroscleroza.

Sunt spectaculoase semnele clinice de afectare trunculara:
bradicardie severa cu micsorarea frecventei cardiace pana la
40 bét/min, bradicardia fiind refractara la administrarea de
colinolitice, deregléri de ventilatie cu aparitia respiratiei de
tip patologic.

Analiza factorilor de risc cu potential crescut in declansarea
complicatiilor neurologice a scos in evidentd prezenta la acesti
pacienti a hipertensiunii arteriale, aterosclerozei generalizate,
graviditatii in special trimestrul III de sarcina, patologiilor
pulmonare cronice, diabetului zaharat, maladiilor canceroase
si hemoblastozelor, starilor imunodeficitare, obezitétii. Durata
ventilatiei artificiale, utilizarea miorelaxantelor, a glucocorti-
coizilor si aminoglicozidelor, gradul de severitate al infectiei,
au servit drept factori de risc pentru instalarea sindromului
pseudomiastenic.

Profilaxia complicatiilor neurologice este bazaté pe initie-
rea precoce a algoritmului de terapie a gripei cu axarea atentiei
asupra formelor cu evolutie gravd sau fulminanta: spitalizarea
acestor categorii de pacienti in sectiile de terapie intensiva cu
initierea monitoringului desfasurat al tuturor functiilor vitale;
al factorilor si fenomenelor de dezorganizare a homeostaziei:
dereglirile metabolismului gazos si a echilibrului acido-bazic,
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indeosebi a hipoxemiei, hipo si hipercapniei, acidozei sau alca-
lozei; monitorizarea hemodinamicii centrale si microcirculatiei.
Este dificil de a diferentia dacd complicatiile neurologice in
gripa sunt de origine primara (virala) sau secundare (dismeta-
bolice). In acest context o atentie deosebiti s-a acordat terapiei
antivirale cu administrarea dozelor maxime de Oseltamivir
(Tamiflu). Un rol cheie in terapia polimodald a complicatiilor
neurologice l-a avut tratamentul de detoxifiere (diureza fortata,
terapia eferentd - plasmafereza izooncoticé izovolemica).

Concluzii

1. Infectiile gripale se manifestd polimorf, de la evolutie
subclinicd pand la forme fulminante cu evolutie dramatica.
Complicatiile acestor infectii sunt diverse, un rol important
ocupind afectarea sistemului nervos central si periferic.

2. Complicatiile neurologice pot fi de origine primara,
cauzate de afectarea gripald a SNC (meningita, arahnoidita si
encefalita virala) si de origine secundard (efectele nocive ale
dereglarilor severe ale metabolismului gazos si acido-bazic:
hipoxia, hipo- sau hipercapnia, alcalozele si acidozele respi-
ratorii cu evolutie ulterioara in deregléri acido-bazice mixte).

3. Hipertensiunea arteriala, ateroscleroza generalizata,
graviditatea in special trimestrul III de sarcind, patologiile
pulmonare cronice, diabetul zaharat, maladiile canceroase si
hemoblastozele, stirile imunodeficitare, obezitatea constituie
cei mai importanti factori de risc pentru aparitia complicatiilor
neurologice severe la bolnavi cu infectii gripale.

3. Respiratia artificiald de lungd duraté (peste 12 ore) poate
fi efectuata doar sub protectia drogurilor anestezice, analgetice
si miorelaxantelor de scurta durata. Utilizarea miorelaxantelor
antidepolarizante, anesteticului oxibutirat de sodiu favorizeaza
dezvoltarea polineuromiopatiilor cu sustinerea deficitului de
pompa respiratorie.

4. Asocierea precoce a suprainfectiei polimorfe necesita
administrarea terapiei antibacteriene si antimicotice cu pre-
parate de ultima generatie.
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