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Wykaz skrotow uzytych w tekscie:

AAP - American Academy of Pediatrics

ABL - profil parametrow krytycznych, analiza gazometryczna krwi
BMI - wskaznik masy ciata (Body Mass Index)

CRP - biatko C-reaktywne

EEG - elektroencefalografia

FDA - Food and Drug Administration (Amerykanska Agencja Zywnosci i
Lekow)

GABA - kwas y-aminomastowy

GAD - dekarboksylaza kwasu glutaminowego

HCO; - jon wodoroweglanowy

HHV-6 - ludzki herpeswirus typu 6

ICZMP - Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki

INF-a - interferon alfa

MIS-C - wielouktadowy zespét zapalny u dzieci (Multisystem Inflammatory
Syndrome in Children)

mRNA - informacyjny kwas rybonukleinowy

MR/MRI - rezonans magnetyczny

NLR - stosunek neutrofili do limfocytow

NNT - liczba pacjentéw wymagajacych tego leczenia w celu uzyskania
jednego korzystnego efektu terapeutycznego

OIT - oddziat intensywnej terapii

OUN - osrodkowy uktad nerwowy

p - wartos¢ prawdopodobienstwa

PCT - prokalcytonina

RSV- wirus syncytialny uktadu oddechowego

SD - odchylenie standardowe

SUDC - nagta niewyjasniona sSmier¢ w dziecinstwie

TK - tomografia komputerowa

USG - ultrasonografia

WBC - liczba leukocytéw

ZRM - Zespdt Ratownictwa Medycznego



1. WSTEP

1.1 Epidemiologia drgawek goraczkowych u dzieci.

Populacja pediatryczna w Polsce stanowi 18,4% !, natomiast na $wiecie to
okoto s ludnosci 2. Jedng z wiodacych przyczyn hospitalizacji dzieci do 9
roku zycia stanowig drgawki®>. Drgawki goraczkowe sg najczesciej
wystepujacym stanem napadowym pochodzenia mézgowego u dzieci do 5.
roku zycia®. Szacuje sie, ze drgawki goraczkowe wystepuja z czestoscig
4-5 na 100 000 na rok w populacji dzieci w wieku przedszkolnym?.
Jak podaje literatura, w Europie Zachodniej i USA, co najmniej raz w zyciu
napad drgawek goraczkowych wystepuje u 2-5% dzieci, natomiast
w Japonii czesto$¢ wystepowania jest znacznie wyzsza i wynosi od 6-9%
dzieci do 5. roku zycia®.

W wiekszosci pisSmiennictwa pediatrycznego gérng granicg wieku
wystepowania drgawek goraczkowych jest 5 rok zycia (60 miesiecy),
natomiast z przyczyn neurobiologicznych, w tym szeregu czynnikow
zwigzanych 2z ksztattowaniem sieci neuronalnej, w niniejszej pracy
zdecydowano o przyjeciu logiki wynikajacej z klasyfikacji GEFS+,
jako kluczowym argumencie biologicznym za granicgq wiekowg 6 roku
zycia. W odniesieniu do rozprawy doktorskiej powstajacej w Kilinice
Pediatrycznej stanowi¢ to moze nowatorskie, ale dobrze udokumentowane
podejscie, spdjne z definicjg ILAE, klasyfikacjg GEFS+/ILAE 2022.
Literatura dotyczaca GEFS+ (Genetic/Generalized Epilepsy with Febrile
Seizures Plus, GEFS+) definiuje granice miedzy typowymi drgawkami
gorgczkowymi a fenotypem FS+. Scheffer i Berkovic (Brain
1997;120:479-490) - autorzy koncepcji GEFS+ - zdefiniowali FS+ (Febrile
Seizures Plus) jako drgawki goraczkowe utrzymujgce sie po 6. roku zycia.
Takze najnowsza klasyfikacja zespotow padaczkowych ILAE (International
League Against Epilepsy) z 2022 roku (Zuberi SM et al., Epilepsia
2022;63(6)) potwierdzita te konwencje: ,FS+ to termin opisujacy drgawki

gorgczkowe utrzymujace sie po 6. roku zycia”. Ponadto zgodnie z danymi



Johns Hopkins All Children’s Hospital, 5% pierwszych drgawek
goraczkowych pojawia sie po 6. roku zycia. Problem metodologiczny
dotyczy wiekszosci duzych badan kohortowych (dunska kohorta, CHES),
w ktorych stosuje sie 5 rok zycia jako gorne kryterium wiaczenia,
co uniemozliwia ekstrakcje danych o grupie 5-6 lat z tych populac;i.
Jest to klasyczny przyktad btedu zamknietego: granica 5 roku zycia
w badaniach wynika 2z definicji tworzonych przez Towarzystwa
Pediatryczne, a sama definicja wydaje sie potwierdzona przez badania
stosujace te granice. Rozszerzenie analizy do 6 roku zycia zwieksza
inkluzywnos¢ i populacje badawczg bez naruszenia biologicznej
wiarygodnosci definicji drgawek gorgczkowych. Ponadto przyjecie granicy
72 miesiecy nie stanowi odejscia od uznanego piSmiennictwa, lecz wybor
jednej z dwéch réwnowaznych konwencji, przy czym konwencja 6-letnia
ma silniejsze wsparcie w neurobiologii rozwojowej, klasyfikacji ILAE
i genomice klinicznej. Podejscie to jest wewnetrznie spdjne, dobrze
udokumentowane i naukowo defensywne, co wydaje sie odpowiednim

wyborem dla metodologii pracy doktorskiej.

Na podstawie licznych badan epidemiologicznych przeprowadzonych
w latach 80. i 90. XX wieku wykazano, ze w krajach Europy Pétnocnej i
Zachodniej zapadalnos¢ na drgawki gorgczkowe jest porownywalna. Inne
dane (dla aglomeracji tédzkiej) wskazujg, ze w Polsce wskaznik
zachorowalnosci w 1993 roku wynidst 514 na 100 000 na rok’. Przyjmuje
sie, ze drgawki gorgczkowe wystepujgq u dzieci miedzy 6 miesigcem zycia
a 5-6 rokiem zycia, ze szczytem zapadalnosci w 18 miesigcu zycia,
czesciej u chtopcoéw?8:9:10.11,

Czesto$¢ wystepowania drgawek goraczkowych zalezy miedzy innymi
od pory roku oraz pory dnia. Dane wskazujg, ze najczesciej do epizodu
drgawek goraczkowych dochodzi w okresie jesienno-zimowym,
ze szczytem wystepowania w styczniu, lutym i grudniu, a takze
w godzinach popotudniowych i wieczornych. Sezonowos$¢ wystepowania

drgawek goraczkowych powinno sie taczy¢ z najwiekszg w tym okresie



zachorowalnoscig dzieci na infekcje uktadu oddechowego®.

Drgawki gorgczkowe mogg by¢ takze pierwszym symptomem choroby
infekcyjnej u dziecka. Do chwili obecnej nie sporzadzono listy rozpoznan
chorobowych jaka zwiekszataby ryzyko wystgpienia drgawek. Szacuje sie
jednak, ze czesciej do napadu dochodzi w czasie trwania infekcji
wirusowej niz bakteryjnej!s314,

W tabeli 1. przedstawiono wirusy, ktére najczesciej identyfikowano

u dzieci po napadzie drgawek gorgczkowych.

Tabela 1. Wirusy identyfikowane u pacjentow pediatrycznych po napadzie

drgawek goraczkowych!#1>1°

Typ wirusa Pacjenci, u ktorych w przebiegu
infekcji podanym typem wirusa
wystgpity drgawki gorgczkowe

Grypy Ai B 15-50%

Enterowirusy 20-39%

Adenowirusy 16-21%

Rhinowirusy 14-22%

HHV-6 12%

RSV 9-11%

Paragrypy 5-10%

Rotawirus 3-4%

Drgawki goraczkowe mogg wystepowac nie tylko w przebiegu infekcji, ale
rowniez jako niepozadany odczyn poszczepienny. Jak podaje literatura,
napady drgawek gorgczkowych najczesciej obserwowane sg po podaniu

szczepionek skojarzonych przeciw btonicy, tezcowi i krztuscowi oraz



po szczepieniu przeciw odrze, sSwince i rézyczce. Zdarzenia te majg zwykle
charakter tagodny, a ich wystgpienie zwigzane jest przede wszystkim
z reakcjg goraczkowg organizmu, a nie z bezposrednim dziataniem

neurotoksycznym szczepionki'”.

W Swietle najnowszego dostepnego pismiennictwa z lat 2022-2025
szczegdlng uwage zwraca wptyw pandemii COVID-19 na epidemiologie
drgawek  gorgczkowych. W okresie obowigzywania restrykcji
pandemicznych, obejmujgcym miesigce od kwietnia 2020 do marca 2021,
odnotowano istotny, siegajacy 36,1%, spadek czestosci rozpoznan
drgawek goraczkowych w poréwnaniu z analogicznym okresem roku
poprzedniego. Zjawisko to tlumaczone jest ograniczeniem transmisji
typowych wiruséw oddechowych w populacji dzieciecej'®. Jednoczesnie,
wraz z pojawieniem sie wariantu Omicron wirusa SARS-CoV-2,
zaobserwowano paradoksalnie wyrazny wzrost czestosci drgawek
gorgczkowych u dzieci z infekcjg COVID-19. Badania prowadzone
w populacji japonskiej wykazaty, ze drgawki gorgczkowe wystepowaty
u 14,6% dzieci goraczkujgcych zakazonych wariantem Omicron,
w porownaniu z zaledwie 1,7% w okresie sprzed jego dominacji
(p<0,001)*. Najnowsze dane epidemiologiczne potwierdzajg rowniez
wyrazne zréznicowanie geograficzne zapadalnosci na drgawki gorgczkowe.
Czestos¢ ich wystepowania szacuje sie na 2-5% w Stanach Zjednoczonych
i Europie Zachodniej, 6-9% w Japonii, 8-10% w innych regionach Azji oraz
nawet do 14% na wyspie Guam’®. Niezaleznie od regionu geograficznego,
drgawki gorgczkowe proste stanowigq okoto 70-80% wszystkich

przypadkdéw, natomiast ztozone odpowiadajg za pozostate 20-30%.

U okoto 25-40% dzieci z drgawkami goraczkowymi stwierdza sie dodatni
wywiad rodzinny w kierunku drgawek goraczkowych Ilub epilepsji,
co podkresla istotng role predyspozycji genetycznych w patogenezie tego

zjawiska?®.
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Przetomowe badanie asocjacyjne catego genomu (GWAS),
przeprowadzone przez Skotte i wsp. na grupie 7635 pacjentow i 93966
0sOb z grupy kontrolnej, pozwolito na identyfikacje 11 loci osiggajacych
istotnos¢ genomowg, w tym 7 dotychczas nieopisanych. Skumulowana
dziedziczno$¢ oszacowana na podstawie polimorfizmdéw pojedynczego
nukleotydu wyniosta 10,8%, co potwierdza wielogenowg architekture
predyspozycji do drgawek gorgczkowych. Zidentyfikowane loci obejmujg
zardwno geny zwigzane z podatnoscig na goragczke (gen PTGER3 kodujacy
receptor prostaglandynowy EP3 oraz gen IL10 kodujacy cytokine
przeciwzapalng), jak i geny determinujace prog drgawkowy (SCNI1A,
SCN2A, GABRG2 - wptywajace na pobudliwo$¢ neuronalng). Wyzsze
wartosci wielogenowego wskaznika ryzyka (polygenic risk score, PRS)
korelowaty z ryzykiem rozwoju padaczki, zwiekszong liczbg hospitalizacji
oraz mtodszym wiekiem przy pierwszym przyjeciu do szpitala?!.

Najnowsze dane z wieloosrodkowego badania Wang i wsp. (2025),
obejmujacego 2552 dzieci z drgawkami goraczkowymi z 209 osrodkow,
wykazaty obecnos$¢ patogennych wariantow genu SCN1A u 5,5%
pacjentéw (141/2552), przy czym czestos¢ ta byta istotnie wyzsza
w podgrupie chorych w drgawkami goraczkowymi ztozonymi (6,8%)
w porownaniu z drgawkami gorgczkowymi prostymi (4,0%; p=0,001).
Z perspektywy klinicznej 31% pacjentdow z potwierdzonymi wariantami
SCN1A zaprezentowato fenotyp zespotu Dravet w ciggu 1-3 lat obserwacji,
co przemawia za zasadnosciq wczesnej diagnostyki genetycznej
w wybranych przypadkach??. Réwnolegle Coleman i wsp. (2024) wykazali,
ze wielogenowy wskaznik ryzyka modyfikuje penetracje rzadkich
wariantdw monogenowych — krewni pacjentow z drgawkami gorgczkowymi
nalezacy do najwyzszego decyla PRS prezentowali 3,5-krotnie wyzsze
ryzyko rozwoju padaczki (OR=3,52; 95% CI: 1,50-8,22), co sugeruje, ze
powszechne warianty genetyczne ksztattujq ekspresje fenotypowq

rzadkich mutacji o pozornie monogenowym dziedziczeniu?.
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1.2 Etiologia drgawek goraczkowych.

Zgodnie z definicja drgawek gorgczkowych, mogag one wystgpi¢ jedynie
w czasie trwania goraczki. Sama gorgczka stanowi zatem nieodtaqczng
komponente kazdego epizodu drgawek gorgczkowych. W konsekwencji
gorgczka u dziecka jest objawem, ktory budzi szczegdlnie duzy niepokdj
wsérod rodzicdw?*. Mimo, ze jest ona bardzo powszechnym symptomem
infekcji, wiedza na temat metod pomiaru temperatury oraz leczenia
przeciwgoraczkowego, zaréwno farmakologicznego jak i
niefarmakologicznego nadal stwarza wiele probleméw nie tylko
opiekunom, ale rowniez personelowi medycznemu?>2°,
Obecnie pomiaru temperatury mozna dokonywaé¢ w nastepujacych
lokalizacjach:

- w odbycie

- w dotach pachowych

- w przewodach stuchowych zewnetrznych

- W jamie ustnej (pod jezykiem)
W tabeli 2. zaprezentowano opracowane przez grupe ekspertéw pod
kierunkiem profesora Zbigniewa Donca rekomendacje dotyczace metod

pomiaru temperatury ciata w zaleznosci od wieku dziecka?’ 28 2°,
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Tabela 2. Rekomendacje dotyczace metod pomiaru temperatury ciata w

zaleznosci od wieku dziecka.

Wiek dziecka Rekomendowane metody pomiaru temperatury

noworodki termometr elektroniczny lub ciektokrystaliczny

w dole pachowym

niemowleta termometr elektroniczny w odbycie

(>6. miesigca zycia)

termometr na podczerwien w przewodzie stuchowym
zewnetrznym

termometr elektroniczny lub ciektokrystaliczny

w dole pachowym

dzieci <5 r.z. i termometr elektroniczny w odbycie
niewspotpracujace | termometr na podczerwien w przewodzie stuchowym
zewnetrznym

termometr elektroniczny lub ciektokrystaliczny

w dole pachowym

dzieci >5 r.z. i termometr na podczerwien w przewodzie stuchowym
wspodtpracujace zewnetrznym

termometr elektroniczny w jamie ustnej

Metody leczenia przeciwgorgczkowego - zaréwno farmakologiczne, jak i
niefarmakologiczne, zostang omdwione w czesci poswieconej profilaktyce

drgawek gorgczkowych.
Epizod drgawek gorgczkowych wystepuje w przebiegu gorgczki u dziecka,

jednak wartos¢ temperatury ciata, przy ktorej dochodzi do napadu, jest

zmienna osobniczo. Wynika ona ze swoistego dla kazdego dziecka progu
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drgawkowego, ktéry z kolei jest prawdopodobnie uwarunkowany
genetyczniell 2,

Prog drgawkowy to okreslenie oznaczajace wartos¢ impulsu
bioelektrycznego, ktéra jest w stanie spowodowaé nadmierne wytadowania
w mdzgu zwane drgawkami'’.

Uwaza sie, ze aby doszto do napadu drgawek gorgczkowych nie jest
wymagane osiggniecie zadnego zdefiniowanego progu drgawkowego,
poniewaz jest on catkowicie odmienny u kazdego z pacjentéw?°.

Poziom pobudliwosci mébzgu, przy ktorym dochodzi do wystgpienia
drgawek, zmienia sie wraz z dojrzewaniem osrodkowego uktadu
nerwowego. W miare rozwoju dziecka dochodzi do wielu istotnych zmian
w réwnowadze neuroprzekaznikédw pobudzajacych i hamujacych,
co istotnie wptywa na podatnos¢ na drgawki. Szczegdlnie w okresie
niemowlecym, ukfad neuroprzekaznikdw charakteryzuje sie przewagqg
czynnikdw pobudzajacych nad hamujacymi. Mediatory synaptyczne
pobudzajace takie jak glutaminian, dojrzewajg szybciej niz hamujace,
takie jak GABA3'3?, Taki uktad transmiteréw, pozostajac w niekorzystnym
dla czynnosci hamujacej stosunku powoduje obnizenie progu
drgawkowego, co zwieksza podatnos¢ na wystepowanie drgawek, w tym
drgawek goraczkowych u mtodszych dzieci. Ponadto, do zaburzenia tej
rownowagi przyczynia sie réwniez swoista niedojrzatos¢ kanatéw
wapniowych i sodowych, ktérych zadaniem jest regulacja czynnosci
elektrycznej pojedynczych komérek nerwowych. W dojrzewajacych
strukturach moézgowia niedostateczna aktywnos¢ tych kanatéw powoduje
zbyt duzg depolaryzacje btony komdrkowej neurondéw, co w konsekwencji
zwieksza podatnos$c¢ na spontaniczne wytadowania®334,

W literaturze znalez¢ mozna prace, w ktérych udowodniono istotng role
hormonow ptciowych w modulacji progu drgawkowego.

W tabeli 3. wymienione zostaty hormony ptciowe wraz

z ich oddziatywaniem na prdég pobudliwosci neuronalnej?® 36 37: 38,
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Tabela 3. Wptyw hormondéw piciowych na pobudliwos¢ drgawkowaq kory

mdzgowia.
Hormon Efekt fizjologiczny Wptyw na prog
ptciowy drgawkowy
obnizenie transportu jonéow obnizenie progu
Estrogeny chlorkowych w obrebie pobudliwosci
podjednostki receptora GABA, |drgawkowej
zmniejszenie transportu jonéw
chlorkowych GABA, receptora | podniesienie progu
Progesteron pobudliwosci
zwiekszenie syntezy mRNA dla )
GAD i syntezy GAD drgawkowe]
hamowanie neurotransmisji podniesienie progu
Neuroaktywne | poprzez interakcje z pobudliwosci
metabolity receptorem GABA, drgawkowej
progesteronu”
zwiekszenie transportu jondw | obnizenie progu
chlorkowych w obrebie pobudliwosci
podjednostki receptora GABA,, | drgawkowej
blokowanie GABA,

*Neuroaktywne metabolity progesteronu: 3-alfa-hydroksy-5-alfa-dwuhydroprogestron,
3-alfa-5-alfa-tetrahydrodeoksykortykosteron, pregnanolon, siarczan pregnanolonu.

Wykazano réwniez, ze organizmy dzieci produkujgce wiecej cytokin
takich

interleukina-1 sg bardziej podatne na wystgpienie epizodu drgawek

prozapalnych w osrodkowym ukfadzie nerwowym, jak
gorgczkowych. Co wiecej, zmniejszenie produkcji antagonisty receptora
interleukiny-1 podwyzsza temperature ciata w trakcie trwania gorgczki,

co w konsekwencji sprzyja rozwojowi napadu drgawek gorgczkowych?3® 4°,
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Zgodnie z najnowszym  piSmiennictwem, patogeneza drgawek
goragczkowych ma charakter wielowymiarowy i obejmuje wspotdziatanie
niedojrzatosci moézgu, odpowiedzi neuroimmunologicznej na goraczke,
predyspozycji genetycznych oraz mechanizmoéw zaleznych od wzrostu
temperatury ciata*!. Kluczowg role w genetycznie uwarunkowanych
postaciach drgawek goraczkowych, w tym w padaczce z drgawkami
gorgczkowymi plus (GEFS+), odgrywajg mutacje kanatdéw sodowych,
w tym w szczegdlnosci genu SCN1A, kodujacego podjednostke al kanatu
Navl.1l. Mutacje tego genu stwierdzane sga u ponad 80% pacjentéw
z zespotem Dravet oraz u okoto 10% chorych z GEFS+.

Istotne znaczenie w patogenezie drgawek gorgczkowych przypisuje sie
rowniez zaburzeniom funkcji receptorow GABA,, zwtaszcza podjednostki
y2 kodowanej przez gen GABRG2. Wykazano, ze mutacje tego genu
prowadzg do zaleznych od temperatury defektow traffickingu receptorow,
polegajacych na uposledzeniu transportu receptoréw do btony komodrkowej
lub nasilonej endocytozie przy wzroscie temperatury z 37°C do 40°, co
skutkuje zmniejszeniem hamujacej transmisji GABAergicznej. Do innych
gendow zwigzanych z predyspozycjq do drgawek gorgczkowych zalicza sie
m.in. SCN1B, SCN2A, KCNQ2 oraz geny modyfikujagce, takie jak
CACNA1G*%.

Coraz wiecej danych wskazuje takze na kluczowg role mechanizméw
neuroimmunologicznych. Interleukina-1p (IL-1B) uznawana jest za jeden
z gtownych mediatoréw prodrgawkowych. Jej dziatania obejmuja:
aktywacje receptoréow NMDA poprzez fosforylacje NR2A/B, hamowanie
funkcji receptorow GABA,, inhibicje wychwytu glutaminianu przez
astrocyty oraz zwiekszenie transmisji glutaminianergicznej kosztem
GABAergicznej*°.

Metaanalizy wykazaty istotnie podwyzszone stezenie IL-1B w ptynie
modzgowo-rdzeniowym oraz IL-6 w surowicy dzieci z drgawkami
gorgczkowymi*?. Dodatkowo wzrost stezenia czasteczki HMGB1 nalezacej
do grupy DAMP koreluje z aktywacjq inflamasomu NLRP3 i kaspazy-1, co

sugeruje udziat mechanizméw zapalnych w inicjacji napadéw**. Najnowsze
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badania podkreslajag rowniez istotng, dotychczas niedoceniong role
mikrogleju. W niedojrzatym modzgu aktywowany mikroglej wykazuje
dziatanie  protekcyjne poprzez przemieszczanie presynaptycznych
zakonczen GABAergicznych otaczajacych neurony glutaminianergiczne, co
w warunkach, gdy GABA dziata pobudzajgco, prowadzi do zmniejszenia
pobudliwosci  sieci neuronalnych. Proces ten regulowany jest przez
receptor P2Y12, a jego blokada skutkuje skroceniem latencji do
wystgpienia napadow, podkresla ztozonos¢ mechanizméw lezacych u
podstaw drgawek goraczkowych®.

Uruchomienie kaskady neuroimmunomodulacyjnej z aktywacjq
makrofagow i komoérek dendrytycznych uwalniajacych cytokiny prozapalne
opisane powyzej (IL-1B, IL-6, TNF-a) wraz z molekularnymi wzorcami
zwigzanymi z patogenami (pathogen-associated molecular patterns,
PAMPs), prowadzg do zaburzenia integralnosci bariery krew-médzg
(Blood-Brain-Barrier, BBB), umozliwiajac przenikanie mediatorow
zapalnych do osrodkowego ukfadu nerwowego i wtdérng aktywacje
mikrogleju?e.

Hautala i wsp. (2023) w prospektywnym badaniu obejmujacym 251
pacjentdw udokumentowali istotnie podwyzszone stezenie antagonisty
receptora IL-1 (IL-1RA) podczas pierwszego epizodu drgawek
goraczkowych (2580 pg/mL) w pordwnaniu z grupg kontrolng z goraczka
bez drgawek (746 pg/mL; p=0,001-0,006). Ponadto stezenie IL-6
w okresie bezobjawowym po przebytych drgawkach gorgczkowych
osiggato wartosci 1630 pg/mL wobec 350 pg/mL w grupie kontrolnej
(p=0,005), co sugeruje przetrwatg zmiane wyjsciowego stanu zapalnego
u tych pacjentow?’.

Jednoczesnie coraz wieksze zainteresowanie budzi potencjalna rola osi
jelitowo-moézgowej (gut-brain axis) w patogenezie drgawek gorgczkowych.
Yang i Tian (2023) w pierwszym kompleksowym badaniu mikrobiomu
i metabolomu u dzieci z drgawkami gorgczkowymi (15 pacjentéow vs 15
oséb z grupy kontrolnej) wykazali istotne zmniejszenie liczebnosci

Patescibacteria (p=0,029), zwiekszong obecno$¢ Bacteroides oraz
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redukcje flory protekcyjnej (Brevundimonas diminuta, Erysipelotrichales).
Zidentyfikowano 10 podwyzszonych metabolitow, w tym tauryne
i ksantozyne, zaburzenia szlakéw metabolizmu tauryny i hipotauryny,
glicyny-seryny-treoniny oraz biosyntezy argininy. Hu i wsp. (2023)
potwierdzili zmniejszong réznorodnosc¢ alfa mikrobioty jelitowej u dzieci
z drgawkami goraczkowymi oraz zaburzenia metabolizmu tryptofanu.
Proponowany mechanizm obejmuje dysbioze jelitowga zmniejszajacq
produkcje krotkotanicuchowych kwasdéw ttuszczowych, obnizong ekspresje
klaudyny-5 i okludyny, zwiekszong przepuszczalnos¢ zaréwno bariery

jelitowej, jak i BBB oraz wtérny naptyw cytokin prozapalnych do OUN*4°,
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1.3 Czynniki predysponujace.

Liczne badania wykazaty, ze istotnymi czynnikami ryzyka wystgpienia
pierwszego epizodu drgawek goraczkowych sg: pte¢, wystepowanie
drgawek gorgczkowych w rodzinie, maksymalna temperatura ciata,
podstawowa przyczyna goraczki, niski poziom wapnia, sodu lub glukozy
w surowicy, niedokrwisto$¢ mikrocytarna oraz okres karmienia
piersig®® > 52,

Aktualne dane pochodzace z National Institute of Neurological Disorders
and Stroke podajq, ze ryzyko kolejnego epizodu drgawek gorgczkowych
jest wyzsze u dzieci, u ktorych:

- pierwszy epizod drgawek goragczkowych wystgpit przed ukonczeniem

18 miesigca zycia,

- drgawki gorgczkowe stanowity pierwszy objaw infekcji,

- pierwszemu napadowi drgawek towarzyszyta relatywnie niska
goraczka®3.

Dostepne w literaturze prace jednoznacznie wykazaty, ze drgawki
goragczkowe czesciej wystepuja u chtopcéw niz u dziewczat, co pozostaje
obserwacjg spojng w wielu populacjach pediatrycznych?!:>4:53:56:57,

Istotnym czynnikiem ryzyka jest réwniez dodatni wywiad rodzinny
w kierunku drgawek gorgczkowych u krewnych pierwszego i drugiego
stopnia®®. Ryzyko wystgpienia drgawek goraczkowych u dziecka
szacuje sie na 5-10% w przypadku ich wczesniejszego wystgpienia
u rodzenstwa oraz na 15-20%, gdy epizod drgawek gorgczkowych
dotyczyt jednego z rodzicow. Najwyzsze ryzyko, siegajgce okoto 50%,
obserwuje sie w sytuacji wspotwystepowania drgawek gorgczkowych
zarowno u rodzicow, jak i u rodzenstwa dziecka!!. Pomimo swoistego
dla kazdego dziecka progu drgawkowego zaleznego od wieku i dojrzatosci
uktadu nerwowego, wykazano rowniez zwigzek miedzy wysoka gorgczka,
przekraczajacg 39°C, a zwiekszonym prawdopodobienstwem wystgpienia

napadu drgawek gorgczkowych>°,

19



W piSmiennictwie zwraca sie takze wuwage na role czynnikéw
metabolicznych i sSrodowiskowych. Udowodniono, ze u dzieci z niedoborem
zelaza ryzyko wystgpienia drgawek gorgczkowych w ciggu zycia jest okoto
dwukrotnie wyzsze w poréwnaniu z populacjq dzieci bez deficytu tego
pierwiastka®.

Kontrowersje budzi natomiast wptyw karmienia piersiq. Cze$¢ badan
wskazuje na protekcyjng role karmienia piersig i zmniejszenie czestosci
wystepowania drgawek goraczkowych, podczas gdy inne doniesienia
sugeruja, ze dtugotrwate karmienie piersia moze wigza¢ sie
ze zwiekszonym ryzykiem ich wystgpienia, co podkresla ztozonosé

i wieloczynnikowos$¢ patogenezy tego zjawiska®!62,
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1.4 Podziat drgawek goraczkowych.

Od drugiej potowy XX wieku w piSmiennictwie obowigzuje podziat drgawek
goraczkowych na proste i ztozone. Drgawki gorgczkowe proste stanowig
najwiekszy odsetek drgawek goraczkowych w populacji pediatrycznej,
odpowiadajac za okoto 70-90%. Napady majg charakter uogdliniony,
najczesciej o morfologii toniczno-klonicznej, i przebiegajq z catkowitg
utratg Swiadomosci. W trakcie epizodu mogg wystepowalé objawy
towarzyszace, takie jak szczekoscisk, Slinotok, mimowolne oddanie moczu
i/lub stolca oraz przejsciowe zaburzenia oddychania. Czas trwania epizodu
nie przekracza 15 minut, zwykle wynosi 1-3 minuty, a kolejne epizody nie
pojawiajq sie w ciggu nastepnych 24 godzin. Drgawki gorgczkowe ztozone
wystepuja znacznie rzadziej, majg charakter ogniskowy. Zwykle obejmujg
jedng potowe ciata, zdarza sie, ze ograniczajq sie do jednej z konczyn,
powieki czy kacika ust. Napad trwa ponad 15 minut i powtarza sie w ciggu
24 godzin®11:63,64.65

Pod koniec XX. wieku opisano jeszcze jeden podtyp drgawek
goragczkowych, ktory stanowig drgawki gorgczkowe plus. Jest to typ
drgawek, ktore utrzymujg sie réwniez po ukonczeniu 6. roku zycia.
Dodatkowo mogg z nimi  wspdtistnie¢  napady  padaczkowe
niesprowokowane goraczkg. Ustepujg zwykle do wieku miodzienczego,
bywa jednak ze wystepujg u chorych dorostych®¢:67:68.69,

W literaturze mozna spotkac sie réwniez z opisem stanu padaczkowego
wystepujgcego w czasie trwania gorgczki i jest to tzw. Febrile Status
Epilepticus. Ten typ napadu charakteryzuje sie utrzymujacym sie przez
ponad 30 minut pojedynczym epizodem drgawek badz serig Kkilku
napadéw  bez  odzyskania przytomnosci  pomiedzy  kolejnymi
drgawkami’®’1,

Cechq wspdlng dla wszystkich rodzajow drgawek goragczkowych jest stan
dziecka po incydencie drgawek - pacjenci sg wéwczas senni, mogq byc¢
zdezorientowani, niespokojni, natomiast wiekszo$¢ powraca do stanu

sprzed napadu po uptywie 30 minut - kilku godzin. Czasami,
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po przedtuzajacym sie epizodzie drgawek, mozna obserwowac u dzieci

niedowtad miesni konczyn lub niezbornos¢ ruchowg®”%73,

W tabeli

drgawek gorgczkowych.

4. przedstawiono charakterystyke poszczegdlnych rodzajow

Tabela 4, Charakterystyka réoznych rodzajow drgawek
gorgczkowych?®:11:65.74,
Charakterystyka | Drgawki proste Drgawki Febrile Status
ztozone Epilepticus (FSE) =
stan drgawkowy
towarzyszacy gorgczce
Typ napadu toniczno-kloniczny | drgawki toniczno-kloniczny
kloniczny ogniskowe kloniczny
toniczny toniczny
atoniczny atoniczny
Czas trwania <15 minut >15 minut | >30 minut
Nawrét nie tak nie
W ciqgu 24h
Rodzaj zaburzen | catkowita utrata splatanie, krétkie, nastepujace

Swiadomosci

przytomnosci

ograniczony
kontakt

po sobie drgawki bez
odzyskania przytomnosci
w okresach

miedzynapadowych
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1.5 Powiktania drgawek goraczkowych.

Powszechnie wiadomo, ze rokowanie u pacjentéow po wystgpieniu drgawek
gorgczkowych jest dobre!!. Jednak zaréwno personel medyczny jak
i rodzice dzieci, u ktorych wystgpit napad drgawek gorgczkowych powinni
posiada¢  wiedze dotyczacq  ryzyka nawrotu drgawek oraz
prawdopodobienstwa rozwoju padaczki w tej grupie pacjentow.

Na podstawie wielu opublikowanych badan ustalono, ze ryzyko nawrotu
drgawek goraczkowych po pierwszym epizodzie oscyluje miedzy 29%
a 35%. Dodatni wywiad rodzinny w kierunku drgawek, zaréwno
gorgczkowych, jak i niegoraczkowych, istotnie zwieksza ryzyko
ponownego wystgpienia napadu’®.

Najnowsze dane z lat 2022-2025 potwierdzajg, ze ryzyko nawrotu miesci
sie w przedziale 25-40%, przy czym ryzyko kumulacyjne osigga okoto
30% w ciggu dwbch lat od pierwszego. Po wystgpieniu drugiego epizodu
prawdopodobienstwo kolejnego nawrotu wzrasta ok. 50%, a okoto 10%
dzieci doswiadcza trzech lub wiecej epizodéw’®.

Do najlepiej udokumentowanych czynnikéw ryzyka nawrotu nalezq:

- wiek <12 miesiecy (50% ryzyko nawrotu w poréwnaniu do 24-30%
obserwowanych u dzieci 218 miesiecy),

- krétki czas trwania goraczki przed napadem, tj. <1 godziny (44% ryzyko
nawrotu w ciggu roku),

- nizsza temperatura szczytowa <38,3°C (35% ryzyko nawrotu),

- dodatni wywiad rodzinny (36% ryzyko nawrotu)’’.

Aktualne pisSmiennictwo precyzuje rowniez ryzyko rozwoju padaczki, ktére
po drgawkach gorgczkowych prostych wynosi zaledwie 2-2,5% (minimalny
wzrost ponad ryzyko populacyjne 0,4-1%). Natomiast w przebiegu
drgawek goraczkowych ztozonych ryzyko rozwoju padaczki istotnie
wzrasta i jest Scisle uzaleznione od liczby cech ztozonosci napadu.
Obecnos¢ jednej cechy zwieksza ryzyko do 6-8%, dwdch cech do 17-20%,
natomiast wspdtwystepowanie trzech cech wigze sie z ryzykiem

siegajacym nawet 49%. Do najsilniejszych predyktoréw rozwoju padaczki
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nalezg nieprawidlowosci neurorozwojowe, przedtuzony czas trwania
napadu, dodatni wywiad rodzinny w Kkierunku padaczki oraz
nieprawidtowosci w EEG, co potwierdzajg dane z najnowszych analiz’®.
Innym czynnikiem zwiekszajagcym prawdopodobienstwo nawrotu drgawek
gorgczkowych jest pojawienie sie pierwszego napadu w 1. godzinie czasu
trwania lub przy stosunkowo niskich wartosciach gorgczki’®.
Ryzyko rozwoju padaczki u dzieci z drgawkami gorgczkowymi wynosi,
w zaleznosci od rodzaju napadu, miedzy 2 a 7%, w stosunku do 0,5%
ryzyka padaczki u dzieci, u ktérych drgawki gorgczkowe nigdy nie
wystgpity®0-81:82,
Jak podaje literatura prawdopodobienstwo rozwoju padaczki u dzieci
po napadzie drgawek gorgczkowych wynosi odpowiednio:

- 1-2,4% po napadzie drgawek gorgczkowych prostych,

- 4-6% po epizodzie drgawek goraczkowych ztozonych!!:75:83,
Innym czynnikiem zwiekszajgcymi prawdopodobienstwo rozwoju padaczki
u dzieci po napadzie drgawek gorgczkowych jest wiek wystgpienia
pierwszego napadu powyzej 3. roku zycia. Ponadto, wczesniej istniejace
zaburzenia rozwojowe uktadu nerwowego czy tez dodatni wywiad rodzinny
w kierunku epilepsji zwiekszaja ryzyko rozwoju padaczki’®:848>8¢,
W dostepnych doniesieniach naukowych zwraca sie uwage na mozliwe
dtugoterminowe konsekwencje drgawek goraczkowych, obejmujgce nie
tylko nastepstwa neurologiczne, lecz takze potencjalne zaburzenia
funkcjonowania psychicznego w poézniejszym okresie zycia. W czesci
publikacji wskazuje sie na zwiekszone ryzyko wystepowania zaburzen
lekowych, zaburzen nastroju oraz, rzadziej, objawdw psychotycznych u
0so0b, u ktérych w dziecinstwie wystgpity drgawki gorgczkowe?®”.
Jednoczesnie liczne badania potwierdzaja, ze wiekszos¢ dzieci po
przebytych drgawkach gorgczkowych rozwija sie prawidtowo zaréwno pod
wzgledem intelektualnym, jak i motorycznym, co przez wiele lat stanowito
podstawe oceny ich korzystnego rokowania®.
Zgodnie z najnowszym dostepnym pismiennictwem, diugoterminowe

nastepstwa drgawek gorgczkowych sa w duzej mierze uzaleznione
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od charakteru napadu. Proste drgawki gorgczkowe wigzg sie z tagodnym
rokowaniem - przeprowadzone przez zespot brytyjskich naukowcow
badanie populacyjne nie wykazato istotnych réznic w postepach szkolnych,
inteligencji czy zachowaniu dzieci w wieku 10 lat. Natomiast drgawki
gorgczkowe zfozone lub nawracajagce mogg wigzac sie z wystepowaniem
subtelnych, lecz klinicznie istotnych deficytdw neurorozwojowych,
obejmujacych zaburzenia pamieci rozpoznawczej (utrzymujace sie od 10
dni do 1 roku), deficyty rozumowania percepcyjnego i pamieci roboczej,
a takze ponad 3-krotnie zwiekszone ryzyko opdznienia rozwoju mowy.
W badaniach kohortowych wykazano, ze u okoto jednej trzeciej dzieci
z przebytym drgawkami gorgczkowymi stwierdza sie co najmniej jedno
zaburzenie  neurorozwojowe lub  wyrazne trudnosci rozwojowe,
co uzasadnia potrzebe zrdéznicowanej oceny rokowania oraz
dtugoterminowej obserwacji tej grupy pacjentow®?,

W literaturze dostepne sg réwniez badania, w ktérych stwierdzono,
ze wystgpienie drgawek gorgczkowych zwieksza kilkukrotnie ryzyko nagtej
niewyjasnionej $mierci w dziecinstwie w stosunku do dzieci, u ktdrych
drgawki nigdy nie wystgpity (sudden unexplained death in childhood,
SUDC). Mimo, ze nozologicznie drgawki gorgczkowe per se nie sg
padaczkg to z mechanistycznego punktu widzenia, podczas epizodu
drgawek goraczkowych wykorzystywane sg te same szlaki neurotransmisji
jak w incydencie napaddw padaczkowych z towarzyszacymi dysfunkcjami
sieci neuronalnych. Miedzy innymi z tych powoddw zjawisko SUDC
w drgawkach goraczkowych moze wykazywac pewne korelacje z nagty
niespodziewang $miercia w padaczce (sudden unexpected death in
epilepsy, SUDEP). W badaniu wieloosrodkowym obejmujacym 622
przypadki SUDC z 18 krajow wykazano, ze dzieci, ktére umierajg nagle
i nieoczekiwanie, sg czesciej obcigzone wywiadem w kierunku drgawek
gorgczkowych w pordwnaniu z populacjg ogdlng, a drgawki goraczkowe
w przesztosci stwierdzono u okoto jednej trzeciej wszystkich przypadkow
SUDC i u jednej piatej dzieci z nagtg wyjasniong Smiercig w dziecinstwie

(sudden explained death in childhood, SEDC). Tym samym analiza
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jak dotad najwiekszej grupy pacjentéw z SUDC potwierdzita wzrost
czestosci wystepowania drgawek gorgczkowych i wykazata réwniez wyzszy
odsetek drgawek gorgczkowych wsrdd pacjentow z SEDC. Badanie to
sugeruje, ze drgawki gorgczkowe potencjalnie mogg przyczyniac sie do
niektérych zgondéw z powodu SUDC i SEDC, natomiast ryzyko nagtej
Smierci u rodzenstwa byto niskie. Autorzy tych badan podkreslajg jednak,
ze wyniki nie sg w peini doszacowane z uwagi na niespdjne
i nieprawidtowe sporzgdzanie kart zgonu pacjentow. Z tego powodu, aby
opracowac¢ i oceni¢ strategie profilaktyczne, konieczne sa badania
populacyjne w celu okreslenia epidemiologii i spektrum czynnikéw ryzyka
oraz zidentyfikowania biomarkerdw u pacjentéw z drgawkami
goraczkowymi, u ktérych wystepuje wysokie ryzyko nagtej $mierci °°.

Wsréd powiktan jakie niosg za soba drgawki gorgczkowe nalezatoby
rowniez omoéwi¢ wptyw ich wystgpienia na rodziny pacjentow. Rodzice
dzieci, u ktérych wystgpit napad mogg prezentowac¢ liczne objawy
kliniczne, w tym rdéwniez psychiatryczne. Wsrdd najczesciej zgtaszanych
dominujg zaburzenia snu oraz objawy ze strony przewodu pokarmowego
w postaci dyspepsji. Ponadto w literaturze opisywane sg napady leku
wystepujace w obawie przed powtdérnym napadem drgawek czy tez przed
rozwinieciem sie padaczki. Wszystkie wymienione dolegliwosci stanowig
reakcje organizmu rodzica/opiekuna dziecka na obserwowany incydent

drgawek gorgczkowych®'92,
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1.6 Diagnostyka drgawek goraczkowych.

Proces diagnostyczny po epizodzie drgawek goraczkowych powinien by¢
prowadzony zgodnie z zaleceniami Polskiego Towarzystwa Neurologdéw
Dzieciecych, Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego, Polskiego
Towarzystwa Medycyny Rodzinnej, a takze American Academy of
Pediatrics (AAP). Diagnostyka opiera sie przede wszystkim na ustaleniu
przyczyny goraczki. Podstawg rozpoznania jest szczegdtowe zebranie
wywiadu oraz petna ocena kliniczna obejmujgca badanie neurologiczne,
celem wykluczenia wtérnych przyczyn drgawek. Wywiad powinien
obejmowac informacje dotyczace charakteru oraz czasu trwania napadu,
czasu trwania fazy ponapadowej, rodzaju, czasu trwania oraz
zastosowanego leczenia ostatnich infekcji, rodzajéw i ewentualnych
odczyndw po szczepieniach, ilosci i rodzajéw epizodéw drgawek w
przesztosci, wywiadu rodzinnego w kierunku wystepowania drgawek
gorgczkowych, padaczki lub innych zaburzeh ze strony uktadu
neurologicznego, koniecznosci stosowania lekéw przeciwgorgczkowych
i przeciwdrgawkowych do przerwania napadu (m.in. diazepamu

i midazolamu)®3,

Drgawki gorgczkowe powinny by¢ kazdorazowo rdéznicowane z napadem
padaczkowym, dreszczami, majaczeniem, omdleniem, wstrzymywaniem
powietrza, napadami ztosci oraz infekcjami w obrebie centralnego ukfadu
nerwowego® %4,

Ocena kliniczna pacjenta po epizodzie drgawek gorgczkowych obejmuje
szczegotowe badanie przedmiotowe, w tym badanie neurologiczne,
w czasie ktérego nalezy sprawdzi¢ m.in. obecno$¢ objawdéw oponowych
(objaw Kerniga, objaw Brudzinskiego, sztywno$¢ karku). Na podstawie
catoksztattu obrazu klinicznego nalezy podjac¢ decyzje dotyczacq wskazan

do hospitalizacji pacjenta.
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W literaturze znalez¢ mozna okreslenie “czerwonych flag” oznaczajace

rodzaj objawdéw stanowigcych wskazanie do hospitalizacji dziecka

z drgawkami gorgczkowymi. Nalezg do nich:

drgawki gorgczkowe ztozone,

obecnos¢ objawdéw oponowych,

zaburzenia $wiadomosci utrzymujgce sie ponad 1 godzine po
napadzie drgawek gorgczkowych,

obecnos¢ zmian skornych o charakterze wybroczyn,

uwypuklenie ciemigczka,

tachykardia nieadekwatna do temperatury ciata lub tachykardia,
ktéra utrzymuje sie nawet po normalizacji temperatury,

objawy umiarkowanej do ciezkiej niewydolnosci oddechowej

(tachypnoe, saturacja <92%, nadmierny wysitek oddechowy)?2.

W 2015 roku opracowano algorytm postepowania diagnostycznego u

dzieci z drgawkami gorgczkowymi, ktorego celem jest przyspieszenie i

udoskonalenie diagnostyki tego rodzaju drgawek.

Na schemacie 1. przedstawiono wyzej omowiony algorytm.
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Schemat 1. Algorytm postepowania diagnostycznego u dzieci z drgawkami

gorgczkowymi.
drgawki gorgczkowe proste drgawki gorgczkowe proste plus
- drgawki uogdinione - =1 napad drgawek uogolnicnych w
- czas trwania <10 min ciagu 24h
-pojedynczy napad drgawek - brak nieprawidlowosci w badaniu
gorgczkowych w trakcie epizodu neurolagiczrym w okresie
goraczkowego migdzynapadowym

- / (& /

J i

[ brak wskazan do dalszych badan diagnostycznych ]

drgawki goraczkowe zlozone

- drgawki z objawami ogniskowymi
- czas trwania =10 min
- =1 napad drgawek w trakcie jednego epizodu gorgezkowego

L I L

EEG | /l;adania obrazowe mﬁzgu\\ /- badanie ptynu \\

wskazane nalezy rozwazyc w przypadku: moézgowo-rdzeniowego
u wszystkich - nieprawidiowosci w badaniu nalezy rozwazyc w
z drgawkami neurologicznym przypadku:
goraczkowymi - klinicznago podejrzenia - drgawek gorgczkowych w
zioZzanymi strukturalnych zaburzen mézgu wieku <6 mies.
- ogniskowych nieprawidtowosci - zaburzen swiadomosci
w EEG

\ _/ ijawc’:-w oponowych _/

Zgodnie z aktualnym stanem wiedzy, wytyczne Amerykanskiej Akademii
Pediatrii (American Academy of Pediatrics, AAP) z 2011 roku pozostajq
obowigzujacym standardem postepowania diagnostycznego u dzieci
z drgawkami gorgczkowymi. Ich aktualnos¢ zostata potwierdzona
w systematycznym przegladzie siedmiu miedzynarodowych wytycznych

opublikowanym w 2024 roku, ktéry wykazat spdjnos¢ rekomendacji

29



dotyczacych diagnostyki i postepowania klinicznego®. W przypadku
prostych drgawek gorgczkowych podstawowym celem diagnostyki jest
identyfikacja zrdédta gorgczki, natomiast rutynowe wykonywanie badan
dodatkowych, takich jak elektroencefalografia (EEG), badania
laboratoryjne (w tym ocena stezen elektrolitdw oraz morfologia krwi) czy
badania neuroobrazowe, nie jest zalecane. Nakfucie ledzwiowe powinno
by¢ rozwazane wytacznie u dzieci z objawami sugerujgcymi zajecie
osrodkowego uktadu nerwowego lub u niemowlgt w wieku 6-12 miesiecy
z niepetnym statusem szczepien przeciwko Haemophilus influenzae typu b

oraz pneumokokom.

W Swietle najnowszych doniesien, EEG moze mie¢ zastosowanie jedynie
w wybranych przypadkach drgawek goraczkowych ztozonych, zwitaszcza
w obecnosci cech ogniskowych napadu, jego przedtuzonego czasu trwania,
utrzymujacych sie deficytow neurologicznych lub objawdéw encefalopatii.
Za optymalny czas wykonania badania EEG uznaje sie okres od 48 godzin
do 2 tygodni po napadzie. Wytadowania padaczkowe stwierdza sie u okoto
26% dzieci po epizodzie drgawek goraczkowych. Badania neuroobrazowe,
zarowno tomografia komputerowa, jak i rezonans magnetyczny, nie sq
wskazane u dzieci z prostymi drgawkami goraczkowymi, natomiast
w przypadku drgawek ztozonych ryzyko wykrycia istotnej patologii
wewnatrzczaszkowej pozostaje niskie i wynosi zaledwie 0,8%°.
Jednoczesnie najnowsze badania z lat 2023-2024 koncentrujg sie na
identyfikacji potencjalnych biomarkerow, ktére mogtyby wspomagac ocene
ciezkosci przebiegu drgawek gorgczkowych. Wsrdd analizowanych
parametréow wymienia sie m.in. stosunek neutrofili do limfocytow (NLR),
ktéry jest wyzszy u dzieci z drgawkami gorgczkowymi, zwtaszcza o
charakterze ztozonym, a takze stezenie kopeptyny w surowicy, istotnie
podwyzszone w poréwnaniu z grupa kontrolng (18,9 vs 5,6 pmol/L,
p<0,001). Badania wskazujg rowniez na potencjalng przydatnos¢ IFN-a
oraz osmolarnosci surowicy, przy czym obnizone wartosci osmolarnosci

obserwowane sg czesciej u dzieci z drgawkami gorgczkowymi ztozonymi®®.
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Pomimo obiecujgcych wynikdéw, biomarkery te pozostajg obecnie
przedmiotem badan i nie znajdujg rutynowego zastosowania w codziennej

praktyce klinicznej.
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1.7 Postepowanie przedszpitalne w drgawkach goraczkowych.

W ramach postepowania przedszpitalnego w drgawkach goraczkowych
nalezy rozgraniczy¢ dziatania jakie powinni podja¢ swiadkowie zdarzenia,
ktérymi najczesciej sq rodzice oraz na dziatania stuzb medycznych, ktére
zazwyczaj transportujgq dziecko po napadzie do szpitala.

Powszechnie przyjmuje sie, ze kazdy napad drgawek powinien by¢
przerwany tak szybko jak to mozliwe. Leczenie z wyboru, zgodnie
z obowigzujagcymi wytycznymi powinny stanowi¢ benzodiazepiny®’.
W Swietle najnowszych doniesien, kazdy napad trwajacy >5 minut
wymaga podazy benzodiazepin®?,

Literatura podaje jednak, ze drgawki gorgczkowe (proste jak i wiekszos¢
ztozonych) najczesciej ustepujg samoistnie, a catosé¢ epizodu trwa okoto
2-3 minuty®s.

W przypadku drgawek goraczkowych ztozonych lub przedtuzajacych sie
napadéw (o czasie trwania >5 minut) powinno sie wdrozy¢ leczenie
farmakologiczne, poniewaz w takich przypadkach rosnie ryzyko trwatego
uszkodzenia neurondw i/lub wyksztatcenia opornosci na leki®.

W razie wystgpienia pierwszego w zyciu napadu drgawek gorgczkowych
powinno sie w pierwszej kolejnosci:

-utozy¢ dziecko w pozycji bocznej ustalonej, zapewniajac tym samym
droznos$c¢ drég oddechowych,

-usung¢ wszystkie przedmioty, ktére mogg stanowié niebezpieczenstwo
urazu,

-wezwac pomoc wybierajac numer alarmowy 999 lub 112.

Po ustgpieniu napadu nalezy dokonaé¢ pomiaru temperatury i podac leki
przeciwgoraczkowe drogq doodbytnicza. Do czasu dotarcia
wykwalifikowanej pomocy medycznej nie powinno sie podawac dziecku
jakichkolwiek ptynéw i lekdw doustnie.

Zespd&t ratownictwa medycznego w razie przedituzajgcego sie napadu
drgawek (czas trwania >5 minut) powinien poda¢ dziecku diazepam

w formie wlewki doodbytniczej badz dozylnie po uprzednim zatozeniu
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dostepu naczyniowego. Aktualnie alternatywg dla diazepamu jest podaz
midazolamu bezposrednio na btone Sluzowg jamy ustnej, do przestrzeni
miedzy dzigstem a policzkiem.
Zalecane dawkowanie diazepamu:

e 0,5 mg/kg mc u dzieci >6 m.z.,

e 5 mg u dzieci z masg ciata 10 - 15 kg,

e 10 mg u dzieci z masag ciata >15 kg,

przy podazy drogg doodbytnicza,

e 0,2 -0,3 mg/kg mc. przy podazy dozylnej.
Zalecane dawkowanie midazolamu podawanego podpoliczkowo:

e 2,5mgudzieci 3 -12 m.z,,

e 5mgudziecil - <5rz,

e 7,5mgudzieci5-<10rz,

e 10 mg u dzieci 10 - 18 r.z, 11.100,101,102

W randomizowanym badaniu klinicznym przeprowadzonym przez
McIntyre’a i wsp. wykazano, ze midazolam podawany drogg policzkowg
(na btone S$luzowg jamy ustnej) charakteryzuje sie wyzszg skutecznoscig
w kontroli napadéw drgawkowych w warunkach pozaszpitalnych
w porownaniu z diazepamem podawanym doodbytniczo. Autorzy wykazali
nie tylko wiekszy odsetek skutecznego przerwania napadu, lecz takze
istotne skrdcenie czasu do rozpoczecia leczenia po przybyciu do szpitala
u pacjentdéw, ktorzy otrzymali midazolam. Sredni czas od przyjecia
do placéwki medycznej do podania leku wynosit 3,5 minuty w grupie
midazolamu w pordéwnaniu z 5,0 minutami w grupie diazepamu dozylnego,

co wigzato sie z brakiem koniecznosci uzyskania dostepu zylnego!°:.
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Zgodnie z aktualnymi rekomendacjami American Epilepsy Society (AES)
dotyczacymi postepowania w stanie drgawkowym, réwniez w przebiegu
drgawek gorgczkowych, obowigzuje schemat leczenia etapowego, ktdorego
celem jest jak najszybsze przerwanie napadu i zapobieganie jego

utrwaleniu:

- Etap 1 (0-5 minut): zabezpieczenie droznosci drég oddechowych
(ABC), tlenoterapia, monitorowanie parametréow zyciowych oraz
uzyskanie dostepu dozylnego lub doszpikowego;

- Etap 2 (5-20 minut): podanie benzodiazepiny jako leku pierwszego
rzutu (midazolam, diazepam lub lorazepam);

- Etap 3 (20-40 minut): zastosowanie leku drugiego rzutu -
fosfenytoiny, lewetyracetamu Ilub walproinianu; badanie ESETT
wykazato  poréwnywalng  skutecznos¢ tych  trzech lekéw
W przerywaniu opornego stanu drgawkowego!®*;

- Etap 4 (>40 minut): wdrozenie leczenia w warunkach intensywnej
terapii, obejmujacego ciggty wlew midazolamu lub indukcje $pigczki

barbituranowej.

Takie postepowanie, oparte na aktualnych dowodach naukowych, stanowi
obecnie standard leczenia stanu drgawkowego i powinno by¢
konsekwentnie stosowane réwniez w przypadkach ciezkiego przebiegu

drgawek gorgczkowych.
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1.8 Postepowanie szpitalne w drgawkach goraczkowych.

Zgodnie z obowigzujacq wiedzg istniejg dwa jasno okreslone wskazania
do hospitalizacji dziecka po napadzie drgawek goraczkowych prostych:

- wiek <18 miesiqca zycia,

- brak mozliwosci zapewnienia odpowiedniej opieki

przez rodzicéw/opiekunéw prawnych.

Jednak decyzja odnosnie hospitalizacji moze by¢ réwniez podyktowana
odlegtoscia od miejsca zamieszkania a szpitalem czy tez dostepem
do pomocy medycznej w przypadku nawrotu drgawek!°>,
Z uwagi na znacznie wiekszg ilo$¢ potencjalnych przyczyn w stosunku
do drgawek gorgczkowych prostych, hospitalizacja dzieci po pierwszym
napadzie drgawek gorgczkowych ztozonych jest wskazana w kazdym
przypadku, réwniez gdy napad drgawek zostat przerwany farmakologicznie
w pierwszych 10 minutach jego trwania!®.
Zgodnie z wytycznymi u chorych z pierwszorazowym epizodem drgawek
gorgczkowych prostych postepowanie szpitalne mozna ograniczyc
do szczegbtowo zebranego wywiadu oraz orientacyjnego badania
neurologicznego. Wykonywanie innych badan nie jest obligatoryjne!®s1°7,
W trakcie rutynowej diagnhostyki drgawek goraczkowych prostych nie jest
wymagane wykonanie morfologii krwi obwodowej, jonogramu, pomiaru
glikemii czy badania mikrobiologicznego, jednak wyzej wymienione
badania mogg okazal sie pomocne w ustaleniu przyczyny goraczki.
Co wiecej, u niemowlat réznicowanie drgawek goraczkowych i zakazen
osrodkowego ukfadu nerwowego jest trudne i wymaga szerszej
diagnostyki.
Naktucie ledzwiowe nalezy wykona¢ u wszystkich pacjentéw, u ktérych
drgawkom i gorgczce towarzyszq dodatnie objawy oponowe, narastajqce
zaburzenia Swiadomosci, kliniczne objawy nadci$nienia Srodczaszkowego
oraz ogniskowe objawy neurologiczne. Takie badanie nalezy rdéwniez

rozwazy¢ u dzieci <1 rz. z niepeltnym uodpornieniem przeciwko
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Haemophilus influenzae typu b Ilub Streptococcus pneumoniae oraz
u dzieci tuz po antybiotykoterapiil0®:107:108,

U dzieci po napadzie drgawek goraczkowych ztozonych rozszerzenie
zakresu wykonywanych badan jest konieczne do prawidtowego
réznicowania z chorobami neurologicznymi takimi jak zakazenia
osrodkowego ukfadu nerwowego, wady w obrebie mdzgowia,
neuroektodermatozy, fakomatozy, choroby metaboliczne z objawami
ze strony OUN, koagulopatie czy choroby demielinizacyjne!®’-110,
Wskazania do punkcji ledzwiowej sg takie jak w przypadku drgawek
goragczkowych prostych, jednak istotne jest, aby pamieta¢ ze drgawki
gorgczkowe ztozone niosg za sobg wieksze ryzyko rozpoznania zapalenia
opon moézgowo-rdzeniowych?0:111.112,

Diagnhostyke obrazowg OUN zaleca sie u dzieci z przediuzajacymi sie
i ogniskowymi drgawkami gorgczkowymi ztozonymi. Jednak z uwagi
na bardzo rzadkie wystepowanie nieprawidtowosci strukturalnych mézgu
wymagajacych pilnych interwencji chirurgicznych badz farmakologicznych
nie ma danych médwigcych o korzysciach natychmiastowego badania
obrazowego osrodkowego uktadu nerwowego?!!3114.115,

Planowo wykonane MR modzgowia u dzieci po incydencie przedtuzajgcych
sie drgawek gorgczkowych badz nawracajacych drgawkach gorgczkowych
umozliwia wykluczenie stwardnienia hipokampa, ktore jest zwigzane
z potencjalnym pdzniejszym rozwojem lekoopornej padaczki skroniowej.
Ponadto, taka metoda obrazowania OUN pozwala uwidoczni¢ czesto
zachodzgce zmiany w postaci podkorowych ognisk o zwiekszonej
intensywnosci sygnatu, zmian intensywnosci sygnatu istoty biatej oraz
ogniskowej dysplazji kory mdzgu. Zdarza sie, ze po napadzie w obrazie
OUN zaobserwujemy krwawienia lub guzy wewnatrzczaszkowe,
jednak takie rozpoznania stawiane sg bardzo rzadko!00:107:114,116,117
Elektroencefalografia (EEG) jest badaniem, ktore nie odgrywa istotnej roli
w postepowaniu diagnostyczno-terapeutycznym tuz po wystgpieniu

incydentu drgawek gorgczkowych. Ponadto, nie pozwala ona przewidziec
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ponownego wystgpienia drgawek czy tez oceni¢ ryzyko wystgpienia
napadow padaczkowych?'!8,
Na podstawie wielu badan udowodniono, ze powiktania neurologiczne
W grupie pacjentow po pierwszym epizodzie drgawek goraczkowych
prostych wystepujgq rzadko. Z tego powodu diagnostyka obrazowa
w postaci tomografii komputerowej czy tez rezonansu magnetycznego
powinna by¢ przeznaczona dla wybranej grupy pacjentéw, uwzgledniajac
przy tym inne wskazania neurologiczne, miedzy innymi obecnos$¢ objawéw
oponowych w badaniu neurologicznym?06.117:119,
Jednak pierwszorazowy napad drgawek gorgczkowych ztozonych badz
ciezki przebieg epizodu drgawek moze nie$¢ za sobg liczne konsekwencije.
Do najczestszych wsrdod mozliwych powiktan naleza:

- ryzyko rozwoju padaczki,

- zaburzenia poznawcze,

- uszkodzenia hipokampa,

- zespot Dravet,

- trwate deficyty neurologiczne,

- zaburzenia behawioralne i emocjonalne,

- nagfa niewyjasniona $mier¢ w dziecinstwie (SUDC)?!20:121,122,123,124
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1.9 Profilaktyka drgawek goraczkowych.

Profilaktyka drgawek gorgczkowych powinna opierac sie przede wszystkim
na wtasciwym leczeniu choroby podstawowej bedacej przyczyng goraczki
oraz na odpowiednim leczeniu przeciwgorgczkowym.

W  populacji pediatrycznej podstawowymi lekami  stosowanymi
przeciwgorgczkowo sg ibuprofen i paracetamol?®:125126,

Dokonujac wyboru pomiedzy wymienionymi lekami nalezy pamietac o ich
mechanizmach dziatania oraz kryterium  wiekowym. Zgodnie
z charakterystyka produktu leczniczego paracetamol mozna stosowacd
w mniejszych dawkach od urodzenia, natomiast ibuprofen dopiero
od 3. miesigca zycia. Paracetamol oprdécz dziatania przeciwgoragczkowego
wykazuje réwniez dziatanie przeciwbdlowe, zas ibuprofen dziata
w trojnaséb: przeciwgoragczkowo, przeciwbdlowo, a takze przeciwzapalnie.
Istotng kwestig jest rowniez droga podania leku przeciwgorgczkowego.
W jej wyborze wazne sg nie tylko czynniki medyczne takie jak
biodostepnos$¢ i stan ogdlny dziecka (objawy towarzyszace gorgczce jak
np. biegunka, wymioty), ale réwniez preferencje rodzicow, ktdre czesto
wynikajg z wygody oraz niezawodnosci podania konkretnego preparatu'?’.
W tabeli 5. przedstawiono dawkowanie lekdw przeciwgorgczkowych

w zaleznosci od drogi podania i masy ciata dziecka.
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Tabela 5. Dawkowanie ibuprofenu i paracetamolu u dzieci3?33128,

Lek Droga Dzieci z m.c.<40 kg Dzieci z m.c.
podania >40 kg i >12 r.z.
doustnie 5-10 mg/kg co 6-8 godzin

ibuprofen max. 40 mg/kg m.c./dobe | 200-400 mg

€O 4-6 godzin

doodbytniczo | 10 mg/kg co 6-8 godzin
Y 9/kg g max. 1600 mg/dobe

max. 40 mg/kg m.c./dobe

doustnie 15 mg/kg 500-1000 mg

paracetamol co 4-6 godzin co 4-6 godzin
doodbytniczo

max. 90 mg/kg m.c./dobe | max. 4000 mg/dobe

Pomimo braku uwzglednienia metamizolu w wiekszosci wytycznych
leczenia objawowego goraczki u dzieci, jest to lek po ktory czesto siegajq
pediatrzy w codziennej praktyce klinicznej. Zgodnie 2z aktualnie
obowigzujacymi zaleceniami mozliwe jest podanie metamizolu dzieciom
z wysoka gorgczka, oporng na zastosowanie paracetamolu i ibuprofenu.
Dopuszczalne jest stosowanie tego leku od 3. miesigqca zycia. Zalecana
dawka, zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego
to 8-16 mg/kg m.c. co 6-8 godzin?%130.131,

Istniejq prace, w ktérych badano korzysci ptynace z okresowej podazy
diazepamu badz ze statej podazy fenobarbitalu u dzieci, jednak czestos¢
oraz ilo$¢ zgtaszanych dziatan niepozadanych przewyzszaty korzysSci
ptynace z przyjmowania wyzej wymienionych preparatow!*?2,

Wykazano, ze zardowno ciggte leczenie przeciwnapadowe fenobarbitalem
lub kwasem walproinowym, jak i dorazna podaz doustna diazepamu
sg skuteczne w obnizaniu ryzyka nawrotu, jednak potencjalna toksycznosc¢
tych lekdw przewaza nad stosunkowo niewielkim ryzykiem zwigzanym
z kolejnym epizodem drgawek goraczkowych. W zwigzku z powyzszym

taka praktyka nie jest zalecana'®3.
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Podsumowujac dotychczasowe doniesienia naukowe, rutynowa
profilaktyka drgawek goraczkowych nie znajduje obecnie uzasadnienia
w praktyce klinicznej. Przeglad systematyczny Cochrane z 2021 roku,
obejmujacy 32 badania i 4431 dzieci, nie wykazat wystarczajacych

dowoddw potwierdzajacych skutecznos$¢ ani ciggtego, ani przerywanego

stosowania  preparatéw cynku, lekéw przeciwnapadowych czy
przeciwgoraczkowych w zapobieganiu nawrotom drgawek
gorgczkowych?®34,

Cho¢ ciggta profilaktyka fenobarbitalem wigze sie ze zmniejszeniem ryzyka
nawrotu napadow (RR 0,54-0,69), jej stosowanie obarczone jest istotnym
ryzykiem dziatan niepozadanych, obserwowanych nawet u 30% dzieci
(drazliwo$¢, nadpobudliwo$¢, senno$¢ oraz pogorszenie funkcji
poznawczych), przy jednoczesnie niekorzystnym wskazniku NNT (8-16).
Réwniez  stosowanie lekdow  przeciwgorgczkowych nie  wptywa
na zmniejszenie ryzyka nawrotu drgawek goraczkowych i powinno
ograniczac sie wytgcznie do poprawy komfortu dziecka!®.

Wyjatek stanowig wybrane sytuacje kliniczne, w ktérych - zgodnie
z japonskimi wytycznymi z 2017 roku - mozna rozwazy¢ przerywang
profilaktyke diazepamem u dzieci obcigzonych wysokim ryzykiem nawrotu,
w szczegdblnosci po przedtuzonych lub nawracajacych epizodach drgawek
goragczkowych®3®, W tym kontekscie opublikowano réwniez badanie,
w ktérym wykazano, Zze dorazne podanie paracetamolu w skojarzeniu
z diazepamem w trakcie epizodu goraczki istotnie zmniejsza ryzyko
nawrotu kolejnego epizodu drgawek goraczkowych w pordéwnaniu
z doraznym podaniem samego paracetamolu w tym samym epizodzie.
Autorzy podkreslaja, ze takie postepowanie nie wigzato sie ze zwiekszong
czestoscig dziatan niepozadanych u dzieci ani z istotnym wzrostem
kosztéw ponoszonych zardéwno przez opiekundw, jak i system ochrony

zdrowial'¥.
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Zgodnie z najnowszym pisSmiennictwem 2z lat 2022-2025, pandemia
COVID-19 istotnie wptyneta na obraz kliniczny i epidemiologie drgawek
gorgczkowych u dzieci. We wczesnym okresie pandemii, przed dominacjq
wariantu Omicron, zakazenie SARS-CoV-2 wigzato sie ze stosunkowo
niskim ryzykiem wystgpienia drgawek gorgczkowych, szacowanym
na 0,5-2,7%. Sytuacja ta ulegta jednak wyraznej zmianie wraz
z pojawieniem sie wariantu Omicron. Badania wieloosrodkowe wykazaty,
ze dzieci z drgawkami goraczkowymi w przebiegu zakazenia tym
wariantem byty istotnie starsze, prezentowaly wyzsze wartosci szczytowej
temperatury ciata oraz czesciej doswiadczaty napadéw o charakterze
ztozonym. Charakterystycznym i Kklinicznie istotnym zjawiskiem byto
wystepowanie drgawek goraczkowych u dzieci powyzej 5. roku zycia,

co wykracza poza typowe ramy definicyjne drgawek gorgczkowych?38:13°,

Szczegodlng jednostkg chorobowg zwigzang z zakazeniem SARS-CoV-2
pozostaje wielouktadowy zespdt zapalny u dzieci (MIS-C), w ktérym
powikfania neurologiczne obserwowane sg u okoto 20-22% pacjentow.
Napady drgawkowe nalezg do najczestszych objawdéw neurologicznych
w tej grupie i w niektérych seriach przypadkow dotycza nawet do 58%
chorych. Dostepne dane wskazujg, ze wiekszo$¢ dzieci z objawami
neurologicznymi w przebiegu MIS-C dobrze odpowiada na leczenie
immunomodulujace, obejmujace  dozylne immunoglobuliny oraz
glikokortykosteroidy, a objawy neurologiczne ustepujq zwykle w ciggu
10-30 dni**014L,

Réwnolegle analizowano bezpieczenstwo szczepien przeciwko COVID-19
w kontekscie wystepowania drgawek goraczkowych. Dane z kanadyjskiego
badania IMPACT wykazaty, ze jedynie niewielki odsetek przypadkow
drgawek gorgczkowych (okoto 3%) wystepowat jako niepozadany odczyn
poszczepienny w ciggu 15 dni od szczepienia. Analizy przeprowadzone
przez amerykanska Agencje Zywnosci i Lekéw (FDA) wykazaty przejéciowo
podwyzszone ryzyko drgawek goraczkowych u dzieci w wieku 2-5 lat

W Ciqgu pierwszej doby po szczepieniu preparatem mRNA, zwiaszcza firmy
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Moderna, jednak ryzyko bezwzgledne pozostawato niskie. Wyniki te
potwierdzaja korzystny profil bezpieczenstwa szczepien przeciwko
COVID-19, a obserwowane przypadki drgawek gorgczkowych nie stanowig

przeciwwskazania do kontynuacji programow szczepien'?.
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1.10 Uzasadnienie podjecia tematu badania.

Drgawki gorgczkowe od wielu dekad pozostajg przedmiotem intensywnych
badan prowadzonych w réznych osrodkach na catym sSwiecie. Pomimo ich
wysokiej czestosSci wystepowania oraz znacznej liczby publikacji
poswieconych temu zagadnieniu, nadal nie opracowano jednolitych,
powszechnie akceptowanych algorytméw postepowania w przypadku
pierwszorazowego epizodu drgawek gorgczkowych. W dostepnej
literaturze funkcjonuja liczne, czesto rozbiezne zalecenia dotyczace
zarébwno postepowania przedszpitalnego, jak i diagnostyki oraz leczenia
w  warunkach szpitalnego oddzialu ratunkowego i oddziatéw
pediatrycznych, co przekiada sie ma istotne zrdéznicowanie praktyki
klinicznej.

Podjecie niniejszego tematu badawczego wynika z potrzeby pogtebionej
analizy przebiegu Kklinicznego pierwszego w 2zyciu epizodu drgawek
gorgczkowych u dzieci hospitalizowanych, ze szczegélnym uwzglednieniem
czynnikdw demograficznych, klinicznych i laboratoryjnych mogacych
wptywa¢ na ciezko$¢ przebiegu napadu oraz zakres podejmowanych
interwencji diagnostycznych i terapeutyczncych. Istotnym elementem
niniejszej rozprawy jest réwniez ocena potencjalnego wptywu zmian
epidemiologicznych choréb zakaznych u dzieci w latach 2020-2022,
zwigzanych m.in. z pandemig COVID-19, na czesto$¢ wystepowania, obraz
kliniczny oraz przebieg drgawek goraczkowych.

Wyniki przeprowadzonej analizy mogg przyczyni¢ sie do lepszego
rozumienia mechanizméw determinujgcych przebieg pierwszorazowego
epizodu drgawek goragczkowych oraz umozliwi¢ identyfikacje grupy
pacjentdw obcigzonych wyzszym ryzykiem niekorzystnego przebiegu.
Uzyskane dane mogq stanowi¢ podstawe do racjonalizacji postepowania
diagnostyczno-terapeutycznego w warunkach szpitalnych, w szczegolnosci
w szpitalnych oddziatach ratunkowych i oddziatach pediatrycznych, oraz
sta¢ sie przestankg do modyfikacji i ujednolicenia istniejacych zalecen

klinicznych w oparciu o aktualne dane epidemiologiczne i kliniczne.
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2. CEL PRACY

2.1 Cele pracy.

ocena wptywu etiologii zakazenia (bakteryjnej i wirusowej)
na przebieg kliniczny pierwszorazowego epizodu drgawek
goraczkowych,

identyfikacja czynnikéw demograficznych i klinicznych zwigzanych
Z ciezszym przebiegiem pierwszego epizodu drgawek gorgczkowych,
ze szczegolnym uwzglednieniem czasu trwania napadu, czasu
utrzymywania sie gorgczki oraz stanu ogdlnego pacjenta,

ocena przydatnosci wybranych parametrow laboratoryjnych jako
potencjalnych wskaznikéw ciezkosci przebiegu pierwszorazowego
epizodu drgawek gorgczkowych oraz dtugosci hospitalizacji,

analiza zakresu i zasadnosci postepowania
diagnostyczno-terapeutycznego u dzieci z pierwszym epizodem
drgawek goraczkowych w warunkach szpitalnego oddziatu
ratunkowego i  oddziatbw  pediatrycznych ~w  odniesieniu

do aktualnych zalecen klinicznych.
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2.2 Hipotezy badawcze.

etiologia zakazenia wptywa na przebieg kliniczny pierwszorazowego
epizodu drgawek goraczkowych, przy czym zakazenia o etiologii
bakteryjnej wigzg sie z ciezszym przebiegiem oraz diuzszym czasem
hospitalizacji w pordwnaniu z zakazeniami wirusowymi, pte¢ dziecka
czyni je bardziej wrazliwym na rozwdj pierwszego epizodu drgawek
goraczkowych

czynniki demograficzne, takie jak pte¢ i wiek dziecka, nie majg
istotnego wptywu na ciezkos¢ przebiegu pierwszorazowego epizodu
drgawek gorgczkowych,

czas trwania gorgczki oraz czas trwania napadu drgawek pozostajq
w istotnym zwigzku z ciezkoscig obrazu klinicznego oraz diugoscig
hospitalizacji,

obnizone stezenie wodoroweglandéw (HCO5) czesciej wystepuje
u dzieci z przedtuzonym czasem trwania napadu drgawek
gorgczkowych,

podwyzszone wartosci markeréw stanu zapalnego (CRP, PCT, WBC)
determinujg ciezszy przebieg kliniczny pierwszorazowego epizodu
drgawek gorgczkowych oraz dtuzszy czas hospitalizacji,

zakres postepowania diagnostyczno-terapeutycznego u dzieci
z pierwszym epizodem drgawek gorgczkowych, w objetym badaniem
osrodku szpitalnym na terenie wojewddztwa {ddzkiego, jest
determinowany przede wszystkim obrazem klinicznym, a nie
czynnikami demograficznymi, i pozostaje zgodny z obowigzujacymi

schematami leczenia.
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3. MATERIAL I METODY

3.1 Opis badania.

3.1.1 Rodzaj i konstrukcja badania

Badanie miato charakter retrospektywny. Poddano szczegdtowej analizie
dane pacjentéw hospitalizowanych w Instytucie Centrum Zdrowia Matki
Polki w todzi w latach 2020-2022 (01.2020 - 12.2022), ktérych powodem
hospitalizacji lub Swiadczenia na szpitalnym oddziale ratunkowym byt
pierwszorazowy epizod drgawek gorgczkowych.

Przedmiotem analizy byta elektroniczna dokumentacja medyczna oraz
wyniki badan pacjentow, zgromadzone w wyniku przegladu danych,
zanonimizowane i poddane analizie statystycznej. Analiza prowadzona
byta przez doktorantke pod nadzorem promotora i promotora

pomocniczego.

3.1.2 Zgoda komisji bioetycznej

W celu przeprowadzenia badan uzyskano opinie Komisji Bioetycznej
w Instytucie Centrum Zdrowia Matki Polki w todzi (Opinia nr 18_2023 z
dnia 14.02.2023r.). Uzyskano zgode na udostepnienie zanonimizowanych
danych pacjentdw przez jednostki odpowiedzialne za leczenie (szpitalny
oddziat ratunkowy i kliniki) oraz Dyrektora podmiotu.

Skan oryginatu decyzji zostat zamieszczony na koncu niniejszej rozprawy.
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3.2 Grupa badana.

Grupa badana sktadata sie z 250 pacjentdw, spetniajgcych ponizsze
kryteria wiaczenia i niespetniajacych kryteriow wykluczenia, przyjetych

do SOR ICZMP z rozpoznaniem drgawek goraczkowych.

3.2.1 Kryteria wiaczenia i wytgczenia z badania

Kryteria wtaczenia:
e wiek dziecka od ukonczenia 6. miesigca zycia do konca 6. roku zycia
e hospitalizacja z powodu pierwszorazowego epizodu drgawek

gorgczkowych

Kryteria wytgczenia:
e wiek dziecka ponizej 6. miesiqgca zycia i powyzej ukonczonego
6. roku zycia
e hospitalizacja z powodu kolejnego epizodu drgawek gorgczkowych

e padaczka w wywiadzie
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3.3. Metody badawcze.

Do analizy wykorzystano nastepujace dane:
1. Ple¢, wiek pacjenta
2. Wysokos¢ ciata, masa ciata
3. Przyczyna hospitalizacji
- pierwszorazowy epizod drgawek gorgczkowych
4. Przebieg epizodu drgawek goraczkowych:
- stan $wiadomosci (czesciowa/catkowita wutrata przytomnosci
W czasie trwania napadu)
- czas trwania
5. Obecnosc¢ objawdw klinicznych:
- goraczka
- objawy oponowe
- niewydolnos$¢ oddechowa
- niewydolnos¢ krazenia
6. Wywiad rodzinny w kierunku drgawek goraczkowych
7. Przebieg hospitalizacji:
e miejsce hospitalizacji
- SOR
- oddziat pediatryczny
- oddziat neurologiczny
- OIT
e badania laboratoryjne:
- CRP: przy przyjeciu, najwyzsze w trakcie catej hospitalizacji oraz
przed wypisem
- PCT: przy przyjeciu oraz przed wypisem
- WBC: przy przyjeciu oraz przed wypisem
- ABL: przy przyjeciu
- HCO3 - przy przyjeciu
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badania obrazowe:

- TK gtowy

- USG przezciemigczkowe

- MRI gtowy

inne procedury diagnostyczne - punkcja ledzwiowa
farmakoterapia:

- antybiotykoterapia:

rodzaj zastosowanego antybiotyku z podziatem na grupy
czas trwania antybiotykoterapii

- ptynoterapia

tlenoterapia bierna

ostateczne rozpoznanie wg ICD-10

etiologia zakazenia z podziatem na bakteryjne i wirusowe
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3.4. Metody analizy statystycznej.

Analizy statystyczne przeprowadzono na zbiorze danych pediatrycznych
dotyczacym przebiegu hospitalizacji w kontekscie drgawek gorgczkowych,
obejmujacym w szczegdlnosci czas hospitalizacji, czas podazy
antybiotykow, czas trwania goraczki, podstawowe cechy demograficzne
(wiek, pteé¢), wybrane markery laboratoryjne (CRP, PCT, WBC, HCO:)
oraz informacje o antybiotykoterapii i diagnostyce obrazowej. Do oceny
zastosowane zostaty przede wszystkim metody nieparametryczne z uwagi
na charakter badanych zmiennych ilosciowych. Jednoczesnie, aby utatwic
interpretacje kliniczng, przeprowadzona zostata analiza miar opartych
na Sredniej i medianie.

Zgodnos$¢ z rozktadem normalnym analizowana byta za pomocyg testu
Shapiro-Wilka.

Do oceny porownawczej dwoch niezaleznych grup dla zmiennych ciggtych
oraz dyskretnych stosowany byt test U Manna-Whitneya, rowniez w wersji
z poprawka dla powtdérzen oraz test t-Studenta w wersji Welcha,
niewymagajacy zatozenia o rownosci wariancji i wykorzystujacy
przyblizenie Satterthwaite’a dla liczby stopni swobody.

W  poréwnaniach  wielogrupowych dla  zmiennych iloSciowych
wykorzystywany byt test Kruskala-Wallisa oraz analiza post-hoc metodg
Dunna z korektg Bonferroniego, jak rowniez pomocniczo jednoczynnikowg
analize ANOVA.

Zaleznosci miedzy zmiennymi jakoSciowymi oceniano testem niezaleznosci
X2, a W ukladach z matymi oczekiwanymi liczebnosciami - testem
doktadnym Fishera. W przypadkach, w ktérych weryfikowano zgodnos¢
rozktadu obserwowanej struktury z rozktadem hipotetycznym stosowano
test x2 zgodnosci. W badaniach, w ktorych analiza dotyczyta licznosci nie
przewyzszajacych 5 obserwacji w grupie, zastosowana zostata dodatkowo
poprawka na ciggtos¢ Yatesa.

Zaleznosci pomiedzy zmiennymi ilosciowymi oceniano korelacjq rang

Spearmana. W sytuacjach, w ktorych zatozenie o zaleznosci liniowej byto
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klinicznie i empirycznie uzasadnione, pomochiczo wykorzystywano
korelacje Pearsona. Dla obu wspdiczynnikow raportowana byta wartosc
wspoéiczynnika oraz wartos¢ p, a site zwigzku interpretowana rowniez
w kategoriach (staba, umiarkowana, silna).

Z proég istotnosci statystycznej (p-value) przyjeta zostata wartosé
a = 0,05.
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4. WYNIKI

4.1 Charakterystyka badanej populacji.

4.1.1 Dane demograficzne

Analizie poddano grupe 250 dzieci hospitalizowanych w ICZMP w todzi
w latach 2020-2022 z powodu pierwszorazowego epizodu drgawek
goragczkowych. W badanej grupie 60,4% stanowili chtopcy (151 osdéb),
natomiast dziewczynki stanowity 39,6% (99 o0sdb). Wskazuje
to na wyrazng przewage liczebng chtopcéw wsrdd hospitalizowanych dzieci
z tym rozpoznaniem.

Wykres ponizej przedstawia analize z uwzglednieniem zmiennosci

zwigzanej z ptcig pacjentow.
Wykres 1. Charakterystyka demograficzna populacji dzieci

hospitalizowanych z powodu pierwszorazowego epizodu drgawek

goraczkowych.

Dziewczynki

Chiopcy
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Porownano rozkfad wieku grupy dzieci w zaleznosci od pici. Mediana wieku
catej populacji wyniosta 1,5 roku (min. 0,5 roku, maks. 6 lat). W badanej
populacji nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic miedzy wiekiem,
w jakim stwierdzono pierwszorazowy epizod drgawek gorgczkowych

a pitcig dziecka. Dane przedstawiono w tabeli 6.

Tabela 6. Rozktad grupy badanej wzgledem ptci i wieku hospitalizacji.

wiek w chwili N Min | Max | Srednia| SD |Mediana| p
przyjecia
razem 250 0,5 6 2,042 1,222 1,5 -
dziewczynki 99 0,7 6 1,965 1,166 1,5

0,422
chtopcy 151 0,5 6 2,042 1,259 2,0

4.1.2 Parametry antropometryczne

Badana grupa sktadata sie z 250 dzieci w wieku od 6 miesiecy do 6 lat, co
odpowiada typowemu wiekowi wystepowania drgawek gorgczkowych.
Sredni wiek dzieci w chwili przyjecia do szpitala wynosit nieco ponad 2 lata
(2,08 roku), przy odchyleniu standardowym 1,388 roku, a mediana wieku
wynosita 1,5 roku, co wskazuje na przesuniecie rozktadu wieku w kierunku
mtodszych pacjentéw.

Wzrost dzieci miescit sie w zakresie od 57 do 133 cm, ze Srednig wartoscig
wynoszacqg 90,21 cm (SD = 12,41). Mediana dla centyla wzrostu wynosita
94 a srednia 80,281 (SD = 26,467).

Masa ciata wahata od 6 do 37 kg, ze s$rednig 13,03 kg i odchyleniem
standardowym 3,99 kg. Mediana dla centyla masy ciata wynosita 74
a srednia 69,655 (SD = 25,791).
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Wartosci

BMI w badanej grupie miescity sie w przedziale od 9,371

do 26,563, ze sSrednig wynoszaca niespetna 16. Mediana dla centyla BMI
wynosita 40,5 przy $redniej 44,351 (SD = 30,982).
Wyzej oméwione wskazniki antropometryczne dzieci zostaty przedstawione
w tabelach 7 i 8.

Tabela 7. Rozkiad badanej grupy dzieci ze wzgledu na dane
antropometryczne.
Liczba Min Max | Srednia SD Mediana
dzieci (N)
wiek w chwili
przyjecia 250 0,5 6 2,083 1,388 1,5
(lata)
wzrost (cm) 228 57 133 90,208 | 12,408 89
masa ciata 233 6 37 13,031 3,991 12
(kg)
BMI 228 9,371 | 26,563 | 15,795 1,919 15,615
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Tabela 8. Rozkiad badanej grupy dzieci z uwzglednieniem centyli

dla wysokosci, masy ciata i BMI wg WHO.

Liczba dzieci (N=228)
Parametr ,
Mediana Srednia SD
centyl masy ciata 74 69,655 25,791
centyl wzrostu 94 80,281 26,467
centyl BMI 40,5 44,351 30,982
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4.2 Sezonowos¢ i okolicznosci wystapienia drgawek.

4.2.1 Sezonowos¢ wystapienia epizodu.

W pracy opisano rozktad hospitalizacji w ciggu roku z podziatem
na poszczegdlne miesiqce oraz pory roku. Przeprowadzona analiza
wykazata, ze najwiekszg liczbe przypadkéw odnotowano w okresie
zimowym (74; 29,6%), a w dalszej kolejnosci wiosng (60; 24,0%).
Mniejsza czestos¢ hospitalizacji obserwowano w miesigcach letnich
i jesiennych, odpowiednio 59 przypadkow (23,6%) oraz 57 przypadkow
(22,8%). W podziale na poszczegdlne miesigce najwyzszg czestosc
zdarzen odnotowano w styczniu (10,0%) oraz lutym (11,6%), co
pozostaje spdjne z obserwowang przewagq epizodéw w okresie zimowym.
Réznice zaréwno miedzy poszczegdlnymi porami roku (p=0,408), jak i
pomiedzy miesigcami (p=0,491), nie osiagnety istotnosci statystycznej.

Wyniki analizy przedstawiono na wykresie 2 oraz w tabeli 9.

Wykres 2. Rozktad grupy badanej ze wzgledu na pore roku hospitalizacji.

Wiosnha
Zima 24 0%
29 6%
Lato
23.6%
Jesien

22,8%
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Tabela 9. Rozktad grupy badanej ze wzgledu na miesiagc hospitalizacji.

Miesigc Liczba %N p
hospitalizacji dzieci (N=250)
styczen 25 10,0%
luty 29 11,6%
marzec 24 9,6%
kwiecien 23 9,2%
maj 13 5,2%
czerwiec 18 7,2% 0,491
lipiec 23 9,2%
sierpien 18 7,2%
wrzesien 16 6,4%
pazdziernik 23 9,2%
listopad 18 7,2%
grudzien 20 8,0%
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4.2.2 Okolicznosci wystapienia drgawek.

Dokonano analizy czasu trwania goraczki przed wystgpieniem epizodu
drgawek, pomiaru temperatury ciata (przed lub po wystgpieniu napadu),
a takze rodzaju oraz momentu podania lekéw przeciwgorgczkowych.

W znacznej wiekszosci przypadkow (81,6%) temperatura ciata zostata
zmierzona przed epizodem drgawek, natomiast po napadzie tylko
w 18,4% przypadkdéw. Wsrdd dzieci, u ktérych temperatura byta mierzona
przed napadem, u 48,4% (121 przypadkdow) czas utrzymywania sie
podwyzszonej cieptoty ciata (gorgczki) wynosit do 12 godzin, u 25,2%
(63 przypadkdéw) od 12 do 24 godzin, a u 6% (15 przypadkdéw) - 2 doby.
Tylko w jednym przypadku czas trwania gorgczki wynosit powyzej 3 déb.
Wiekszo$¢ dzieci (83,2%) otrzymata leczenie przeciwgorgczkowe
przed wystgpieniem napadu - leki zostaty wéwczas podanie przez rodzica
badZz opiekuna. Najczesciej stosowanym lekiem byt paracetamol (29,3%),
rzadziej ibuprofen (17,3%), a w 53,4% przypadkéw stosowano oba leki.

Dane zostaty przedstawione w tabelach 10 i 11 oraz na wykresach 3 i 4.
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Tabela 10. Rozktad procentowy ze wzgledu na czas trwania goraczki.

Czas trwania (h) Liczba | Procent N p Procent wzgl. p
goraczki przed dzieci wszystkich
wystgpieniem badanych

drgawek (N=209) (N=250)

<12h 120 57,7% 48,0%

12 - 24h 63 30,3% 25,2%

25 - 48h 15 7,2% <0,001 | 6,0% <0,001
49 - 72h 4,3% 3,6%

73 - 96h 0,5% 0,4%

,,KILKA GODZIN"™ |82 39,2% 32,8%

* Okreélenie “kilka godzin” odnosi sie do danych zebranych od rodzica/opiekuna w trakcie

segregacji medycznej.

Tabela 11. Rozkiad procentowy badanej grupy ze wzgledu na rodzaj

zastosowanego leku przeciwgorgczkowego.

Lek Liczba dzieci | Procent N Procent wzgl. wszystkich
przeciwgoraczkowy | (N=208) badanych (N=250)
paracetamol 61 29,3% 24,4%
ibuprofen 36 17,3% 14,4%
paracetamol 111 53,4% 44,4%

+ ibuprofen
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Wykres 3. Rozktad grupy badanej ze wzgledu na moment pomiaru

temperatury ciata.

Po napadzie
18,4%

Przed napadem
81,6%

Wykres 4. Rozktad grupy badanej ze wzgledu na podanie

przeciwgoraczkowych przez rodzica/opiekuna.

NIE
16,8%

TAK
83,2%
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W pracy przeanalizowano rodzaj transportu jakim dzieci docieraty do SOR.
Wsréd badanej grupy 250 pacjentéw 42 (16,8%) zostato
przetransportowanych  do  szpitala transportem  wlasnym, zas
w 208 (83,2%) przypadkach transport odbyt sie przy pomocy zespotu
ratownictwa medycznego (ZRM/LPR). Dane zostaty przedstawione

na wykresie 5.

Wykres 5. Rozktad badanej grupy wzgledem rodzaju transportu

do szpitala.
Transport wiasny
16,8%
ZRM/LPR
83,2%
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4.3 Charakterystyka napadu drgawek.

4.3.1 Czas trwania epizodu.

Analizie poddano czas trwania epizodu drgawek, ktéry u wiekszosci dzieci
wynosit od 2 do 5 minut (158 przypadkdéw, 63,2%). Epizody krotsze niz
1 minuta stanowity 14,8% (37 przypadkéw). Dtuzsze epizody
(od 6 do 10 minut oraz kilkanascie minut do 30 minut) wystgpity u 7,2%
(18 przypadkoéw) i 14,8% (37 przypadkow) dzieci. W niektérych
przypadkach czas trwania okreslono jako “kilka minut” (89 przypadkédw,

35,6%). Dane przedstawiono w tabeli 12.

Tabela 12. Rozktad grupy badanej ze wzgledu na czas trwania epizodu

drgawek gorgczkowych.

Czas trwania Liczba % N
epizodu dzieci (N=250)
< 1 minuty 37 14,8%
2 - 5 minut 158 63,2%
6 - 10 minut 18 7,2%

11 - 30 minut | 37 14,8%
,, KILKA 89 35,6%
MINUT"”*

*Okreélenie “kilka minut” odnosi sie do danych zebranych od rodzica/opiekuna w trakcie

segregacji medycznej.

Poréwnano czas trwania napadu i dlugos¢ hospitalizacji. Na podstawie

przeprowadzonej analizy nie stwierdzono istotnej statystycznie réznicy
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miedzy dtugoscig epizodu drgawek a dtugoscig hospitalizacji pacjentow.

Dane przedstawiono w tabeli 13.

Tabela 13. Pordwnanie czasu trwania napadu drgawek gorgczkowych i
dtugosci hospitalizaciji.

Czas epizodu Dtugos¢ hospitalizacji (dni)
drgawek - p

Liczba %N mediana | Srednia SD
<1 minuty 37 14,8% 4 4,568 2,534

0,065

2-10 minut 176 70,4% 5 5,438 3,514
11-30 minut 37 14,8% 6 6,351 2,574
Poréwnano czas trwania napadu drgawek gorgczkowych i stan

Swiadomosci pacjentéw w czasie jego trwania. Nie stwierdzono istotnych
statystycznie rdéznic miedzy badanymi zmiennymi. Dane przedstawiono
w tabeli 14.

Tabela 14. Poréwnanie czasu trwania napadu drgawek goraczkowych i

stanu $wiadomosci w trakcie napadu.

Stan swiadomosci

Czas trwania — _ p
czesciowa utrata | catkowita utrata

(N=113, 45,2%) |(N=137, 54,8%)

napadu

<1 minuty 19 18
2-10 minut 80 96

0,502
11-30 minut 14 23
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W pracy analizowano wiek pacjentow i czas trwania epizodu drgawek
gorgczkowych. Nie stwierdzono istotnych statystycznie rdéznic miedzy

badanymi czynnikami. Dane przedstawiono w tabeli 15.

Tabela 15. Pordéwnanie czasu trwania napadu drgawek gorgczkowych

zaleznie od grupy wiekowej.

Grupa wiekowa
P
< 3rz. > 3 r.z.
(N=196; 78,4%) | (N=54; 21,6%)
< 1 min 28 (14,3%) 9 (16,7%)
czas trwania
) < 10 min 140 (71,4%) 36 (66,7%)
epizodu 0,461
< 30 min 28 (14,3%) 9 (16,7%)
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4.3.2 Stan swiadomosci i stan ogolny w czasie napadu drgawek.

Poddano analizie rozktad badanej grupy ze wzgledu na stan ogdlny
pacjentdw przy przyjeciu do szpitalnego oddziatu ratunkowego i rodzaj
transportu do szpitala. Stwierdzono, ze istotnie czesciej transportem
przy pomocy zespotu ratownictwa medycznego trafiaty do szpitala dzieci
w stanie ogdélnym Srednim i ciezkim niz te, ktérych stan przy przyjeciu

okreslany byt jako dobry i dos¢ dobry. Dane przedstawiono w tabeli 16.

Tabela 16. Rozkfad badanej grupy wzgledem stanu ogdlnego oraz rodzaju

transportu do szpitala.

Rodzaj transportu

Stan ogdlny wiasny ZRM LPR g
dobry (N=105) 17 (16,2%) 88 (83,8%) |0 (0%)
dos¢ dobry (N=91) |21 (23,1%) 69 (75,8%) |1 (1,1%) 0,109
$redni (N=51) 4 (7,8%) 45 (88,2%) |2 (3,9%)
ciezki (N=3) 0 (0%) 3 (100%) 0 (0%)

Poréwnano stan sSwiadomosci w czasie napadu i stan ogdlny przy przyjeciu
do SOR. Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic miedzy badanymi

zmiennymi. Dane przedstawiono w tabeli 17.
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Tabela 17. Rozkiad badanej grupy wzgledem stanu Swiadomosci w czasie

napadu a stanem ogdélnym przy przyjeciu.

Stan swiadomosci

Stan ogdlny - p
czesciowa utrata catkowita utrata

(N=113; 45,2%) (N=137; 54,8%)

dobry 47 58
dosc¢ dobry 42 49
0,876
Sredni 22 29
ciezki 2 1

Analizie poddano rozktad badanej grupy wzgledem wieku, w jakim byty

dzieci w chwili wystgpienia pierwszorazowego epizodu drgawek

gorgczkowych a stanem ogdlnym, jaki stwierdzono przy przyjeciu do SOR.
Nie stwierdzono

istotnych statystycznie zaleznosci miedzy badanymi

zmiennymi. Wyniki przedstawiono w tabeli 18.

Tabela 18. Rozkiad badanej grupy wzgledem wieku pacjenta i stanu

ogdlnego przy przyjeciu.

Stan Wiek pacjenta
ogdlny - p
Liczba [ Procent N [ mediana | srednia | odchylenie
dobry 105 42,0% 2 1,147 1,752
dos¢ dobry |91 36,4% 1,5 2,066 |[1,410
0,940

Sredni 51 20,4% 2 2,049 |[1,108

ciezki 3 1,2% 1 2,5 3,041
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W pracy dokonano analizy grupy dzieci

wzgledem stanu ogdlnego

przy przyjeciu do SOR a dtugoscig hospitalizacji. Wykazano, iz znacznie

dtuzej hospitalizowani byli pacjenci, ktorych stan ogdlny przy przyjeciu

do SOR oceniono jako ciezki i sredni. Nie stwierdzono natomiast rdznic

w dlugosci pobytu w szpitalu w grupie dzieci, ktérych stan ogdiny

przy przyjeciu byt dobry lub do$¢ dobry. Dane przedstawiono w tabeli 19.

Tabela 19. Rozkiad badanej grupy wzgledem dtugosci

i stanem ogdlnym przy przyjeciu.

hospitalizacji

Dtugos¢ hospitalizacji

Stan ogodlny - )
Liczba Procent N | mediana | srednia SD
dobry 105 42,0% 5 4,838 2,753
dos¢ dobry |91 36,4% 5 5,033 3,111
<0,001
Sredni 51 20,4% 7 6,843 2,361
ciezki 3 1,2% 12 15,333 |12,342
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4.3.3 Rodzaj drgawek.

Wsréd badanej grupy drgawki proste wystepowaty znacznie czesciej niz
drgawki ztozone. U 236 dzieci (94,4%) rozpoznano drgawki gorgczkowe
proste, natomiast u 14 dzieci (5,6%) epizod spetniat kryteria drgawek

gorgczkowych ztozonych. Wyniki przedstawiono na wykresie 6.

Wykres 6. Podziat badanej grupy ze wzgledu na rodzaj drgawek
gorgczkowych.

250

200

150

100

50

Drgawki proste Drgawki ztoZzone

W pracy badano zalezno$¢ miedzy wiekiem oraz picig dzieci a rodzajem
drgawek gorgczkowych. Nie stwierdzono istotnych statystycznie rdznic
w rozkitadzie ptci miedzy grupami. Zaréwno w grupie pacjentéow
Z rozpoznanym epizodem drgawek gorgczkowych prostych, jak i ztozonych
dominowali chtopcy, jednak réznica ta nie osiggneta poziomu istotnosci
statystycznej. Réwniez analiza wieku nie potwierdzita zaleznosci miedzy
rodzajem drgawek a wiekiem dziecka - mediany w obu grupach byty
zblizone, a testy pordwnawcze nie wykazaly istotnosci statystycznej.

Dane przedstawiono w tabeli 20.
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Tabela 20. Rozktad badanej grupy wzgledem wieku oraz pfci a rodzajem

drgawek gorgczkowych.

Drgawki goragczkowe
proste (N=236) ztozone (N=14)
P
Liczno$¢ | Procent | Licznos¢ | Procent
dziewczynki 95 40,3% 4 28,6%
ptec 0,385

chtopcy 141 59,7% 10 71,4%
< 3r.z. 185 78,4% 11 78,6%

wiek >0.999
> 3r.z. 51 21,6% 3 21,4%

Analizowano zalezno$¢ miedzy rodzajem drgawek gorgczkowych

a dlugoscig hospitalizacji. Mediana dtugosci hospitalizacji byta wyzsza

u dzieci z rozpoznanym epizodem drgawek ztozonych, jednak réznica ta

nie osiggneta istotnosci statystycznej. Dane przedstawiono w tabeli 21.

Tabela 21. Rozktad badanej grupy wzgledem rodzaju drgawek
goraczkowych i dtugoscig hospitalizacji.

Rodzaj Dtugosc¢ hospitalizacji (dni)

drgawek — , P

LicznosC | Procent N | mediana | Srednia SD
proste 236 94,4% 5 5,381 3,260
0,222

ztozone 14 5,6% 6,5 6,5 3,674
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4.4 Diagnostyka drgawek goraczkowych.

Ocena stanu zdrowia dzieci hospitalizowanych z powodu pierwszorazowych
drgawek gorgczkowych obejmowata nie tylko badanie pediatryczne,

ale takze szeroki zakres diagnostyki specjalistycznej.

4.4.1 Konsultacje specjalistyczne.

Znaczaca czesc pacjentdw objetych badaniem, tj. 202 (80,8%) wymagata
konsultacji specjalistycznych (neurologicznych i/lub neurochirurgicznych)
jeszcze w trakcie pobytu w SOR. Rozktad grupy przedstawiono

na wykresie 7.

Wykres 7. Rozktad grupy wzgledem liczby konsultacji specjalistycznych
wykonanych w SOR.

NIE
19,2%

TAK
80,8%

W trakcie catej hospitalizacji konsultacji neurologicznych wymagato
az 216 dzieci (86,4%), a 4 pacjentédw (1,6%) byta konsultowana

przez neurochirurga. Dane przedstawiono na wykresie 8.
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Wykres 8. Rozktad grupy badanej ze wzgledu na liczbe wykonanych

konsultacji specjalistycznych.

TAK [ NIE

250

200 216
150
100
50

4
0
Konsultacje neurologiczne Konsultacje neurochirurgiczne
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4.4.2 Badania obrazowe.

W badanej grupie dzieci, w toku diagnostyki badania obrazowe OUN
wykonano u 98 pacjentéw, co stanowi 39,2% wszystkich dzieci. Wsrdd tej
grupy, az u 92,9% (91 dzieci) wykonano tomografie komputerowq, u
8,2% (8 pacjentow) wykonano USG przezciemigczkowe (w tym u 2 dzieci
po USG zadecydowano o wykonaniu rdéwniez TK), za$ rezonans
magnetyczny OUN wykonano u jednego dziecka.

Zebrane dane przedstawiono na wykresie 9 i w tabeli 22.

Wykres 9. Rozkiad badanej grupy ze wzgledu na wykonanie badan
obrazowych.

Badania obrazowe (TK, RM, USG)

Wykonano

Nie wykonano
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Tabela 22. Rozktad badanej grupy wzgledem rodzaju wykonanego badania

obrazowego OUN.

Rodzaj badania |Liczba dzieci Procent Procent
obrazowego wzgledem wzgledem
OUN (N=98) badanych wszystkich
TK 91 92,9% 36,4%
USG 8 8,2% 3,2%

RM 1 1,0% 0,4%

W grupie pacjentéw z pierwszorazowym epizodem drgawek gorgczkowych
91 dzieci miato wykonang tomografie @ komputerowg  gtowy,
co stanowi 36,4% wszystkich dzieci z tym rozpoznaniem. Analizie
poddano opisy wykonanych tomografii komputerowych. U 63 dzieci
(69,2%) wynik badania byt prawidtowy. W grupie pacjentéw, u ktérych
opis tomografii zawierat odchylenia od normy, wsréd najczesciej
opisywanych nieprawidtowosci stwierdzono pogrubienie btony Sluzowej
zatok szczekowych, czesciowo bezpowietrzne sitowie lub bezpowietrzne
zatoki oboczne nosa. Jedynie w kilkunastu przypadkach opisywano
nieprawidtowosci dotyczace osrodkowego uktadu nerwowego, w tym:
nie zamknieta jama w przegrodzie przezroczystej (wariant anatomiczny),
zmiany o charakterze torbieli pajeczyndwki, torbiele podwyscidtkowe.
U jednego z dzieci wysunieto podejrzenie guza korowo/podkorowego,
ktéry ostatecznie zostat wykluczony po weryfikacji w badaniu rezonansu

magnetycznego. Dane przedstawiono na wykresie 10.
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Wykres 10. Rozktad badanej grupy ze wzgledu na wynik TK gtowy.

Nie do oceny

2 2%

Nieprawidtowy
28,6%

Prawidtowy
69,2%
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4.4.3 Badania inwazyjne - punkcja ledzwiowa.

W grupie dzieci objetej badaniem, wskazania do wykonania punkcji
ledzwiowej stwierdzono u 16 pacjentdéw (6,4%) sposréd wszystkich
zakwalifikowanych do hospitalizacji (N=232). Ws$réd tych dzieci wynik
badania okazat sie by¢ nieprawidtowy jedynie u 2 pacjentdw.

W toku analizy wykazano, ze punkcje ledzwiowg wykonano istotnie
czesciej u dzieci, ktorych stan ogdlny przy przyjeciu do kliniki oceniono
jako s$redni lub ciezki. Co ciekawe, wszystkie punkcje wykonano
u pacjentow, ktérzy przy przyjeciu do kliniki byli przytomni. Zgromadzone

dane przedstawiono w tabelach 23 i 24.

Tabela 23. Rozktad badanej grupy ze wzgledu na stan ogdlny i wykonane

badania inwazyjne.

Stan ogodlny Liczba Liczba Procent Procent
pacjentéw | punkcji wzgledem | wzgledem

ledzwiowych | wszystkich | wszystkich

punkcji pacjentow
dobry/dos¢ dobry | 199 11 68,8% 5,5%
Sredni/ciezki 33 5 31,3% 15,2%

Tabela 24. Rozktad badanej grupy ze wzgledu na stan Swiadomosci i

przeprowadzong punkcje ledzwiowa.

Stan Liczba pacjentéw | Liczba punkcji | Procent wzgledem
Swiadomosci wszystkich punkcji
przytomny 241 16 100%
nieprzytomny 9 0 0%
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4.4.4 Badania laboratoryjne.

Analizie poddano réwniez wyniki badan laboratoryjnych, ktore obejmowaty
(CRP, PCT),
gospodarke kwasowo-zasadowqa (HCOs3).

wymienionych parametréw oraz ich zaleznosci z czasem hospitalizacji,

wskazniki stanu zapalnego parametry morfologiczne

oraz Badano zmiennosc¢
rodzajem infekcji oraz przebiegiem klinicznym.

W pierwszej kolejnosci przeprowadzono analize dla wartosci CRP i PCT
podczas przyjecia do SOR oraz w dniu zakonczenia hospitalizacji.
W wiekszosci przypadkédw parametry te byly wyzsze przy przyjeciu,
z istothnym spadkiem w czasie hospitalizacji. Dane przedstawiono

w tabeli 25.

Tabela 25. Rozktad badanej grupy ze wzgledu na wartosci wskaznikow

stanu zapalnego przy przyjeciu do szpitala i pod koniec hospitalizacji.

Przy przyjeciu Przed wypisem
Parametr do szpitala
N Liczba %N N Liczba %N

norma 89 39,0% 80 62,5%
CRP 228 128

podwyzszone 139 61,0% 48 37,5%

norma 84 48,8% 68 76,4%
PCT 172 89

podwyzszone 88 51,2% 21 23,6%

W pracy oceniono zmiennos$¢ median i $Srednich wartosci CRP, PCT i WBC,

analizujac

ich

spadek w

czasie

hospitalizacji.

Wykazano

istotne

statystycznie obnizenie sie wskaznikdw stanu zapalnego (CRP, PCT)

76



oraz poziomu biatych krwinek (WBC) pod koniec hospitalizacji w stosunku

do wartosci przy przyjeciu do szpitala. Dane przedstawiono w tabeli 26.

Tabela 26. Pordwnanie wskaznikow stanu zapalnego (CRP, PCT) i WBC

przy przyjeciu do szpitala i przed zakonczeniem hospitalizaciji.

przy przyjeciu przed wypisem

Parametr | N - - p
Min | Max | Srednia | SD Min | Max | Srednia | SD

CRP 128 | 0,5 15,26 | 2,444 2,559 10,5 (5,39 (1,015 0,861 | <0,001

PCT 88 |0,06 |20,2 |2,952 |4,204|0,07|4,2 |0,464 0,581 |<0,001

WBC 124 | 2,7 | 49,57 | 14,79 |7,819 | 3,03 |16,83| 7,861 |3,032 |<0,001

Przeanalizowano zalezno$¢ miedzy wartosciami wskaznikéw stanu
zapalnego i dlugoscig hospitalizacji. Wykazano, Ze dzieci, u ktorych
parametry stanu zapalnego byty podwyzszone hospitalizowano istotnie
statystycznie dtuzej w pordwnaniu do pacjentdw z prawidtowymi
poziomami badanych parametrow. Dzieci, ze stwierdzong leukocytozg
w morfologii krwi obwodowej réwniez byty istotnie statystycznie dtuzej
hospitalizowane w poréwnaniu z pacjentami, u ktorych poziom biatych
krwinek byt prawidtowy. Co ciekawe, taka korelacja byta najsilniejsza
w przypadku CRP i PCT, a nieco stabsza w przypadku oznaczen WBC.

Zgromadzone dane przedstawiono w tabelach 27 i 28.
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Tabela 27. Korelacja pomiedzy wartosciami wskaznikow zapalnych

przy przyjeciu do szpitala a dtugoscig pobytu.

Parametr
Parametr oznaczony N Wspotczynnik p
przy przyjeciu korelacji
Czas CRP 228 0,257 <0,001
hospitalizacji
PCT 172 0,381 <0,001
(dni)
WBC 230 0,236 <0,001

Tabela 28. Rozktad badanej grupy wzgledem podwyzszonych wskaznikow
stanu zapalnego (CRP, PCT) i WBC oraz czasu hospitalizacji.

Wskaznik w normie Wskaznik podwyzszony

Parametr . 4 P
N Min | Max | Mediana | Srednia | N Min | Max | Mediana | Srednia

Liczba dni | 89 1 14 5 5,1 139 1 29 6 6,3 0,002
vs CRP
Liczba dni | 84 1 14 5 5,3 88 1 29 7 7,1 <0,001
vs PCT

W pracy analizie poddano réwniez wartosci HCO5 jako wskaznika zaburzen
metabolicznych towarzyszacych napadom drgawek, w tym drgawek
gorgczkowych. Badanie nie wykazato istotnej statystycznie zaleznosci
miedzy czasem trwania napadu i obnizonym poziomem HCO;. Widoczna
jednak byta tendencja do nizszych wartosci HCO5; u dzieci, u ktérych
epizod drgawek gorgczkowych trwat powyzej 10 minut.

Dane przedstawiono w tabeli 29.
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Tabela 29. Rozktad badanej grupy pod wzgledem czasu trwania napadu

drgawek i wartosci HCO;".

Poziom HCO5

Czas trwania — _ p
ponizej normy W normie

(N=80; 43,2%) | (N=105; 56,8%)

napadu drgawek

do 1 minuty 11 12
do 10 minut 57 74

0,795
do 30 minut 12 19
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4.5 Leczenie drgawek goraczkowych.

Leczenie dzieci hospitalizowanych z powodu drgawek gorgczkowych
obejmowato farmakoterapie, w  tym leki przeciwgorgczkowe,
przeciwdrgawkowe, przeciwwirusowe, antybiotykoterapie oraz
ptynoterapie, a takze tlenoterapie. Ponizej przedstawiono analize
stosowanych interwencji terapeutycznych wraz z oceng ich zaleznosci

z parametrami klinicznymi.

4.5.1 Leczenie przeciwgoraczkowe.

Na podstawie analizy badanej grupy stwierdzono, ze wiekszos¢ dzieci
otrzymata leki przeciwgoraczkowe jeszcze przed przyjeciem do szpitala.
Zarowno w opiece przedszpitalnej, jak i w trakcie hospitalizacji najczesciej
stosowano paracetamol, kolejno ibuprofen, a jedynie w opiece szpitalnej
dzieci otrzymaty metamizol. Ponizsza tabela 30 przedstawia liczbe podazy
poszczegodlnych lekéw przeciwgorgczkowych w badanej grupie dzieci,

na roznych etapach opieki medycznej.

Tabela 30. Podaz lekéw przeciwgorgczkowych na poszczegdlnych etapach

opieki medycznej.

Etap opieki medycznej
przedszpitalna SOR w trakcie hospitalizacji
(N=208) (N=173) (N=230)
Licznos¢ % Licznos¢ % Licznos¢ %
paracetamol 172 82,7% 160 92,5% 216 93,9%
ibuprofen 147 16,7% 99 57,2% 214 93,0%
metamizol - - 7 4,0% 4 1,7%
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W toku analizy wykazano, ze leczenie przeciwgorgczkowe w grupie
250 dzieci objetych badaniem, na etapie opieki przedszpitalnej otrzymato
208 pacjentéw, pomimo ze gorgczke przed epizodem drgawek stwierdzono
u 209 dzieci, a bezposrednio po napadzie u pozostatych pacjentow.
Najczesciej dzieci otrzymaty zaréwno paracetamol jak i ibuprofen
(111 pacjentéw, 53,4%). W monoterapii prawie dwukrotnie czesciej
stosowano paracetamol anizeli ibuprofen. Zebrane dane przedstawiono

na wykresie 11.

Wykres 11. Rozktad grupy ze wzgledu na rodzaj zastosowanego leku

przeciwgoraczkowego.

® Paracetamol + ibuprofen @ Paracetamol Ibuprofen

Analizie poddano rowniez czestotliwosé podazy lekéw
przeciwgoraczkowych u dzieci, ktéory byly hospitalizowane z powodu
drgawek goraczkowych w oddziatach pediatrycznych, neurologicznym
i intensywnej terapii. Znaczna wiekszo$¢ pacjentéw, tj. 219 (95%)
otrzymywata leki przeciwgorgczkowe doraznie, to znaczy w chwili

wystgpienia epizodu gorgczki, natomiast 11 dzieci (5%) otrzymywato
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wyzej wymienione leki w statym zleceniu. W grupie pacjentéw, ktorej leki
przeciwgoraczkowe podawano doraznie mediana oraz Sredni czas trwania
goraczki byty nizsze w stosunku do grupy dzieci, ktéra otrzymywata leki
na state. Nie stwierdzono jednak istotnych statystycznie réznic miedzy

badanymi zmiennymi. Dane przedstawiono na wykresie 12 i w tabeli 31.

Wykres 12. Podziat grupy badanej wzgledem czestotliwosci podazy lekéw
przeciwgoraczkowych w trakcie hospitalizacji.
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Tabela 31. Rozkiad badanej grupy wzgledem czasu trwania gorgczki

a czestotliwoscig podazy lekdéw przeciwgoraczkowych.

Leki stosowane doraznie | Leki stosowane na state

Parametr ” - P
Mediana | Srednia| SD [ Mediana |Srednia| SD

czas trwania 2 2,836 | 1,659 3 3,545 | 1,293 | 0,060
goraczki

W toku analizy stwierdzono natomiast istotng statystycznie zaleznos¢
(R=0354, p<0,001) miedzy czasem trwania gorgczki a diugoscig
hospitalizacji. Dzieci, u ktérych goraczka utrzymywata sie dtuzej
hospitalizowane byty przez wiekszg ilos¢ dni.

Poszukiwano zaleznosci miedzy piciqg pacjentdbw a czasem trwania
goraczki. Na podstawie zebranych danych stwierdzono, ze mediana czasu
trwania gorgczki u dziewczynek byta nizsza i wynosita 2, ze $rednig 2,758,
zas u chiopcow odpowiednio 3 i 2,879. Jednak rdznice te nie byty istotne

statystycznie. Dane przedstawiono w tabeli 32.

Tabela 32. Rozktad badanej grupy wzgledem ptci i czasu trwania gorgczki.

Dziewczynki (N=95) Chtopcy (N=140)
Parametr . : P
Mediana | Srednia SD Mediana | Srednia SD
Czas trwania 2 2,758 | 1,629 3 2,879 |1,623] 0,556
goraczki (dni)

Poréwnano réwniez czas trwania gorgczki dzielac grupe badang na dzieci
mtodsze (<3 rz.) i dzieci starsze (>3 r.z.). Nie wykazano istotnych
statystycznie rdéznic miedzy czasem utrzymywania sie gorgczki w obu

grupach pacjentéw. Dane przedstawiono w tabeli 33.
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Tabela 33. Rozktad badanej grupy ze wzgledu na wiek i czas trwania

gorgczki.

Parametr Dzieci miodsze (N=186) | Dzieci starsze (N=49)
Mediana | Srednia| SD | Mediana | Srednia| SD P

Czas trwania 2 2,86 1,648 3 2,714 11,683 (0,542

goraczki (dni)
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4.5.2 Leczenie przeciwdrgawkowe.

Leczenie przeciwdrgawkowe stosowano u dzieci z przedtuzajacymi sie
napadami, drgawkami ztozonymi Ilub w przypadkach, gdy drgawki
nie ustepowaty samoistnie. W grupie 250 dzieci z pierwszorazowym
epizodem drgawek goraczkowych, leki przeciwdrgawkowe na etapie opieki
przedszpitalnej podano 17 razy, w SOR 29 razy, a jedynie 2-krotnie w

trakcie hospitalizacji. Dane przedstawiono na wykresie 13.

Wykres 13. Podaz lekéw przeciwdrgawkowych na poszczegdlnych etapach

opieki medycznej.

@® Przed hospitalizacja @ SOR W trakcie hospitalizacji

W pracy badano zalezno$¢ miedzy rodzajem drgawek goraczkowych
a zastosowaniem leczenia przeciwdrgawkowego, niezaleznie od etapu
opieki medycznej. Wykazano, ze istotnie czesciej podawano leki
przeciwdrgawkowe u dzieci, u ktérych rozpoznano epizod drgawek
goragczkowych ztozonych w poréwnaniu do pacjentédw z drgawkami

prostymi. Dane przedstawiono w tabeli 34.

85



Tabela 34. Porownanie zastosowania lekéw przeciwdrgawkowych

w zaleznosci od rodzaju drgawek goraczkowych.

Drgawki proste Drgawki ztozone
Leczenie (N=236) (N=14) p
przeciwdrgawkowe
Licznos$c¢ Procent Liczno$¢ | Procent
NIE 211 89,4% 8 57,1%
0,001
TAK 25 10,6% 6 42,9%

Analiza objeta rodzaj podawanego leku przeciwdrgawkowego. W opiece
przedszpitalnej u wszystkich dzieci (17) stosowano diazepam w formie
wlewki doodbytniczej, w SOR 27 pacjentdow otrzymato wytacznie
diazepam, 1 dziecko wymagato podazy diazepamu oraz klonazepamu oraz
1 dziecko wymagato podazy trzech preparatéw: diazepamu, midazolamu i
ketaminy. Leki bylty podawane doodbytniczo oraz dozylnie. W trakcie
hospitalizacji lekéw przeciwdrgawkowych wymagato jedynie 2 pacjentéw -
kazdemu podano diazepam w formie doodbytniczej.

Dane przedstawiono w tabeli 35.
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Tabela 35. Podaz lekéw przeciwdrgawkowych na poszczegolnych etapach opieki medycznej (N=250).

Etap opieki medycznej

+ ketamina

) przedszpitalna SOR w trakcie hospitalizacji
Rodzaj
leku Licznos¢ | % podanych | % N Licznos¢ | % podanych | % N Liczno$¢ | % podanych | % N
(27) (29) (2)
diazepam 17 100% 6,8% 27 93,1% 10,8% 2 100% 0,8%
diazepam 0 - - 1 3,4% 0,4% 0 - -
+ klonazepam
diazepam
+ midazolam 0 - - 1 3,4% 0,4% 0 - -
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4.5.3 Antybiotykoterapia.

W badanej grupie antybiotyki zastosowano u 167 dzieci (66,8%).
W analizie ujeto rodzaje antybiotykdéw, dtugos¢ leczenia oraz wplyw

antybiotykoterapii na czas hospitalizacji.

W grupie dzieci, u ktorych stosowano antybiotykoterapie (167 pacjentow,
66,8%) najczesciej podawano cefalosporyny III generacji (53 pacjentow,
21,2%) i cefalosporyny II generacji (49 pacjentéw, 19,6%) oraz penicyliny
(38 pacjentéw, 15,2%). U czesci pacjentow konieczne byto zastosowanie
dwéch antybiotykdéw réwnoczasowo. U 14 pacjentdw stosowano

antybiotykoterapie sekwencyjng. Dane przedstawiono w tabeli 36 i 37.

Tabela 36. Rozktad grupy dzieci poddanej terapii sekwencyjnej ze wzgledu

na dtugosé hospitalizacji.

dtugos¢ hospitalizacji (dni)

Liczba % N (250) | Mediana Srednia SD

terapia 14 5,6% 8 7,571 2,408

sekwencyjna
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Tabela 37. Rozktad grupy ze wzgledu na podaz i rodzaj zastosowanej

antybiotykoterapii.
Dtugosc¢ hospitalizacji (dni)
Grupa antybiotykéw — ;
LicznosC | Procent N | Mediana | Srednia SD
penicyliny 38 15,2% 5 4,5 2,648
makrolidy 7 2,8% 3 3,429 2,149
cefalosporyny II gen. |49 19,6% 6 5,735 2,099
cefalosporyny Il gen. |1 0,4% 10 10 -
+ aminoglikozydy
cefalosporyny Il gen. |3 1,2% 6 7,333 2,309
+ makrolidy
cefalosporyny 6 2,4% 8 7,166 2,229
IT + III gen.
cefalosporyny III 53 21,2% 8 7,717 2,265
gen.
cefalosporyny III 4 1,6% 10 9,25 2,363
gen. + makrolidy
cefalosporyny III 2 0,8% 20,5 20,5 12,021
gen. + karbapenemy
cefalosporyny III 4 1,6% 11 11,5 4,123
gen. + glikopeptydy
brak 83 33,2% 4 3,337 1,783
antybiotykoterapii
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Analizie poddano grupe dzieci, u ktérych stosowano antybiotykoterapie
oraz czas trwania hospitalizacji. Wykazano, ze pacjenci leczeni
cefalosporynami III generacji byli istotnie statystycznie diuzej
hospitalizowani w pordéwnaniu do dzieci, u ktérych stosowano
cefalosporyny II generacji, penicyliny czy makrolidy. Zebrane dane

przedstawiono w tabeli 38.

Tabela 38. Rozkiad badanej grupy wzgledem rodzaju stosowanej

antybiotykoterapii i dtugoscig hospitalizacji.

Czas hospitalizacji (dni)
Grupa — . P
) , Licznosc | % N | Mediana | Srednia SD
antybiotykow
penicyliny 38 15,2% 5 4,5 2,648
cefalosporyny 49 19,6% 6 5,735 | 2,099
<0,001
IT gen.
cefalosporyny 53 21,2% 8 7,717 | 2,265
III gen.

W pracy badano =zaleznos¢ miedzy etiologia zakazenia a decyzjq
o zastosowaniu antybiotykoterapii. Wsréd 157 pacjentdw, u ktorych
w toku diagnostyki rozpoznano zakazenie bakteryjne wszyscy otrzymali
antybiotyk. W grupie 93 pacjentéw, u ktoérych na podstawie uzyskanych
wynikow badan nie rozpoznano infekcji o etiologii bakteryjnej, 8 dzieci
otrzymata antybiotykoterapie. Fakt ten prawdopodobnie wynika ze stanu
klinicznego pacjentéw i zastosowaniu antybiotykoterapii w ramach leczenia
empirycznego przed uzyskaniem wynikdow badan laboratoryjnych.
Reasumujac istnieje istotna statystycznie zalezno$¢ miedzy rodzajem
infekcji a stosowaniem antybiotykoterapii.

Dane przedstawiono w tabeli 39.
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Tabela 39. Rozktad

badanej grupy wzgledem etiologii zakazenia i podazy

antybiotyku.
Infekcja bakteryjna [Infekcja o innej
(N=158) etiologii
(N=92) p
Licznos¢ | Procent |Licznos¢ | Procent
Podaz NIE | O 0,0% 83 90,2%
antybiotyku <0,0001
TAK | 158 100% 9 9,8%

Poszukiwano réwniez zaleznosci miedzy czasem trwania hospitalizacji

a czasem podazy antybiotyku. Na podstawie zebranych danych
dowiedziono, ze istotnie statystycznie diuzej hospitalizowane sg dzieci,
u ktérych stosowano diuzszg antybiotykoterapie (R 0,5523; p<0,001).

Dane przedstawiono na wykresie 14.
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Wykres 14. Rozktad grupy wzgledem czasu podazy antybiotyku i czasu
trwania hospitalizacji.
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Analizowano ptec¢ oraz wiek dzieci z pierwszorazowym epizodem drgawek
goraczkowych i dtugosé¢ antybiotykoterapii w poszczegdlnych grupach
wiekowych. W toku diagnostyki nie stwierdzono istotnej statystycznie
zaleznosci miedzy wiekiem pacjentéw a dlugoscig antybiotykoterapii.
Nie znaleziono réwniez istotnej statystycznie zaleznosci miedzy ptcig
pacjentdw a czasem trwania antybiotykoterapii. Dane przedstawiono
w tabelach 40 i 41.
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Tabela 40. Rozktad badanej grupy wzgledem wieku i czasu trwania

antybiotykoterapii.

Dzieci mtodsze (N=129)

Dzieci starsze (N=38)

Parametr . : P
Mediana | Sredni SD Mediana | Srednia SD
a
czas podazy 7 8,388 | 2,653 7,5 8,605 | 4,130 0,836
antybiotyku

Tabela 41. Rozkiad badanej grupy wzgledem pici i czasu trwania
antybiotykoterapii.
Dziewczynki (N=69) Chtopcy (N=98)
Parametr i i p
Mediana | Srednia SD | Mediana | Srednia SD
czas podazy 8 8,565 | 3,475 7 8,347 | 2,706 | 0,299

antybiotyku
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4.5.4 Leczenie przeciwwirusowe.

Acyklowir podano 24 dzieciom (9,6%), najczesciej w przypadkach
podejrzenia neuroinfekcji lub utrzymujacych sie zaburzehn $wiadomosci.
Analizie poddano stan kliniczny dzieci, wiek w chwili leczenia, jak i czas
podazy lekow przeciwwirusowych. Wykazano, ze dzieci ktérych stan
ogdllny oceniono na Sredni lub ciezki istotnie czesciej otrzymywaty
acyklowir w poréwnaniu do pacjentéw w stanie dobrym i dos$¢ dobrym.
Nie stwierdzono natomiast istotnej statystycznie =zaleznosci miedzy
wiekiem dzieci, a czasem trwania leczenia przeciwwirusowego.

Dane przedstawiono w tabelach 42 i 43.

Tabela 42. Rozktad badanej grupy ze wzgledu na stan ogodlny i stosowanie

acyklowiru.
Stan ogolny
dobry (N=98) dos¢ dobry sredni ciezki (N=31)
Podany
N=101 N=31
» (N=101) (N=31) p
Licznos¢ | % Licznos¢ | % Licznos¢ | % Licznos¢ | %
acyklowir 4 4,1% 9 8,9% 9 29% 2 100% | <0,001

Tabela 43. Rozktad grupy ze wzgledu na wiek i czas trwania leczenia

przeciwwirusowego.

Dzieci mtodsze Dzieci starsze (N=54)
Podany (N=196) p
lek
Licznos¢ % Licznos¢ %
acyklowir 18 9,2% 6 11,2% 0,670
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4.5.5 Plynoterapia.

W badanej grupie dzieci ptynoterapie stosowano u 197 pacjentéw
(78,8%). Nawadniania dozylnego w trakcie pobytu w SOR wymagato
106 dzieci (42.4%), a w trakcie hospitalizacji 195 (78,0%).

W pracy analizowano zalezno$¢ miedzy zaburzeniami w zakresie ABL
(profil parametréw krytycznych) a czestotliwoscig stosowania ptynoterapii.
Wykazano, ze dzieci, u ktérych stwierdzono jakiekolwiek nieprawidtowosci
w ABL - zaréwno zaburzenia w zakresie rownowagi kwasowo-zasadowej
jak i jonowe - otrzymaty nawodnienie dozylne istotnie czesSciej niz te,

z prawidtowym wynikiem tego badania. Dane przedstawiono w tabeli 44.

Tabela 44. Rozkiad badanej grupy wzgledem zaburzen ABL i stosowania

ptynoterapii.
Zaburzenia | Liczba Licznos¢ % wzgledem % wzgledem
ABL pacjentow | ptynoterapii | wszystkich liczby pacjentow p
dzieci (N=250) | w danym stanie
brak 147 130 52% 88,4%
0,05
obecne 40 40 16% 100%

95



4.5.6 Tlenoterapia.

W badanej grupie jedynie u 7 pacjentow (2,8%) przy przyjeciu do SOR
stwierdzono spadki saturacji ponizej 94%. Ostatecznie jedynie 4 dzieci
(1,6%) wymagata zastosowania tlenoterapii biernej. Zgromadzone dane
mogq o Swiadczy¢ o przejsciowym i krétkotrwatym charakterze objawow
towarzyszacych napadom drgawek gorgczkowych. Wyniki przedstawiono
w tabeli 45.

Tabela 45. Rozkitad badanej grupy wzgledem saturacji i stosowania
tlenoterapii.

Sp02 < 94% (N=250) Tlenoterapia bierna

(N=250)

Licznos¢ % Licznosc¢ %
Spetnione | NIE 243 97,2% 246 98,4%
kryterium

TAK 7 2,8% 4 1,6%
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4.6 Etiologia zakazen dzieci hospitalizowanych z powodu drgawek

goraczkowych.

Ws$rdd dzieci hospitalizowanych z powodu drgawek gorgczkowych
najczestszq przyczyna goraczki byty infekcje bakteryjne, ktére rozpoznano
u 140 pacjentow (56,0%). Zakazenie o etiologii wirusowej stwierdzono
u 92 dzieci (36,8%). Infekcje o etiologii mieszanej rozpoznano
u 18 pacjentéw (7,2%).

W pracy poszukiwano zaleznosci miedzy etiologig zakazenia a diugoscig
hospitalizacji. Wykazano, ze istotnie krdécej hospitalizowane byty dzieci
z infekcjami wirusowymi w porownaniu do pacjentdw z zakazeniami

bakteryjnymi oraz o etiologii mieszanej. Dane przedstawiono w tabeli 46.

Tabela 46. Rozkiad grupy wzgledem rodzaju infekcji i dtugosci

hospitalizacji.

Dtugos¢ hospitalizacji (dni)

Rodzaj — p p

) - Licznosc % N Mediana | Srednia SD

infekcji
bakteryjna 140 56,0% 6 6,507 3,370
wirusowa 92 36,6% 4 3,424 1,817

<0,001

mieszana 18 7,2% 7 7,5 3,434

Analizie poddano réwniez rozktad badanej grupy wzgledem ostatecznych
rozpoznan postawionych na podstawie catosci obrazu klinicznego.
Najczesciej, jako rozpoznanie gtdwne, stawiano diagnoze drgawek
goragczkowych (88 dzieci, 35,2%) oraz infekcji drég oddechowych
(88 dzieci, 35,2%). Innymi stawianymi rozpoznaniami byty m.in. infekcje
bakteryjne nieokreslone, COVID-19, infekcje przewodu pokarmowego

i grypa. Co ciekawe, najwiecej infekcji drég oddechowych stwierdzono
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w styczniu i lutym, co odpowiada sezonowos$ci tego typu zakazen.
Pozostate diagnozy rozkfadaty sie rdwnomiernie na przestrzeni catego
roku. Warto podkresli¢, ze drgawki gorgczkowe rozpoznano u wszystkich
dzieci objetych badaniem, jednak u czesci z nich stanowity one diagnoze

wspotistniejacag z wyzej wymienionymi. Dane zebrano w tabeli 47.

Tabela 47. Klasyfikacja gtdéwnych rozpoznan dzieci hospitalizowanych

Zz powodu pierwszorazowego epizodu drgawek goraczkowych.

Rozpoznanie Liczba % N
gtowne

drgawki 88 35,2%
goraczkowe

infekcja drdg 88 35,2%
oddechowych

goraczka 5 2,0%
infekcja przewodu 9 3,6%
pokarmowego

infekcja uogodlniona 6 2,4%
COVID-19 10 4,0%
infekcja bakteryjna 13 5,2%
nieokreslona

grypa 9 3,6%
zakazenie uktadu 4 1,6%
moczowego

inne 18 7,2%
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4.7 Wywiad rodzinny.

W badaniu analizowano wywiad rodzinny obcigzajgqcy w kierunku drgawek
goraczkowych. Dodatni wywiad w tym kierunku stwierdzono u 30 dzieci
(12%). Poszukiwano zaleznosci pomiedzy dodatnim wywiadem rodzinnym
w  kierunku drgawek goraczkowych a dlugoscia  hospitalizacji.
Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic w dtugosci pobytu
w szpitalu poszczegdélnych grup pacjentow. Dane przedstawiono
w tabeli 48.

Tabela 48. Rozktad badanej grupy ze wzgledu na wywiad rodzinny i czas

hospitalizacji.

Drgawki gorgczkowe w wywiadzie rodzinnym

Parametr
NIE (N=220) TAK (N=30)
p
Mediana | Srednia| SD | Mediana | Srednia | SD
Czas 5 5,445 | 3,345 5,5 5,433 2,827 | 0,985
hospitalizacji
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4.8 Podsumowanie uzyskanych wynikoéw.

W analizowanej populacji stwierdzono przewage chiopcéw,
co potwierdza obserwowang w literaturze tendencje do czestszego
wystepowania drgawek gorgczkowych u ptci meskiej.

Mediana wieku wynoszaca 1,5 roku pozostaje zgodna z typowym
wiekiem pierwszego epizodu drgawek goraczkowych i nie wykazuje
zréznicowania w zaleznosci od pici.

Wiek pacjenta nie wykazywat istotnego wptywu na rodzaj
rozpoznanych drgawek ani na czas trwania gorgczki.
Zaobserwowano wyrazng sezonowosC¢ wystepowania drgawek
gorgczkowych, z najwiekszym nasileniem przypadkédw w miesigcach
zimowych i wczesnowiosennych.

Dzieci transportowane przez Zespdt Ratownictwa Medycznego
czesSciej prezentowaty ciezszy stan ogdlny, co sugeruje zwigzek
miedzy oceng stanu nagtego a decyzjg o wezwaniu pogotowia.

Czas trwania gorgczki wykazywat dodatnig korelacje z dlugoscig
hospitalizacji.

Wydtuzony czas trwania napadu pozostawat w istotnym zwigzku
z gtebszymi zaburzeniami swiadomosci w jego przebiegu.

Obnizone wartosci HCO;- korelowaty z dluzszym czasem trwania
drgawek, co wskazuje na ich wieksze obcigzenie metaboliczne.
Drgawki proste stanowily znaczacg wiekszos$¢ epizodow, co jest
charakterytystyczne dla pierwszorazowych napadéw gorgczkowych.
Drgawki ztozone wigzaty sie czesciej z koniecznoscig poszerzenia
diagnostyki, obejmujgcej konsultacje specjalistyczne, badania
obrazowe oraz punkcje ledzwiowa.

Dzieci z drgawkami ztozonymi wykazywaty tendencje do dtuzszej

hospitalizacji, mimo ze rdéznica ta nie byfa istotna statystycznie.
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W badanej populacji odnotowano wysoka czestotliwos$¢ konsultacji
specjalistycznych - 80,8% dzieci wymagato ich juz w trakcie pobytu
w SOR, a w catym okresie hospitalizacji konsultacje neurologiczne
przeprowadzono u 86,4% pacjentow, a konsultacje
neurochirurgiczne u 1,6%.

Wyniki badan obrazowych byly prawidlowe u zdecydowanej
wiekszosci pacjentow, co jest zgodne z tagodnym charakterem
drgawek gorgczkowych.

Punkcje ledzwiowg wykonywano rzadko, czesciej u dzieci
z zaburzeniami  Swiadomosci lub  objawami  sugerujgcymi
neuroinfekcje.

Podwyzszone parametry stanu zapalnego (CRP, PCT i WBCQC)
przy przyjeciu obserwowano u wiekszosci pacjentdow, co sugeruje
rozwijajacy sie proces zapalny.

Wskazniki stanu zapalnego ulegaty istotnemu obnizeniu w trakcie
hospitalizacji, odzwierciedlajac poprawe kliniczng pacjentdow.
Podwyzszone wartosci CRP i PCT byty istotnie zwigzane z diuzszym
czasem hospitalizacji.

Rodzaj stosowanej terapii przeciwgoraczkowej nie wptywat istotnie
na catkowity czas trwania goraczki.

Leki przeciwdrgawkowe byty podawane gtéwnie w warunkach
przedszpitalnych i szpitalnego oddziatu ratunkowego, szczegodlnie
w przypadkach napadéw diugotrwatych lub ztozonych.

Dzieci z zakazeniami o etiologii bakteryjnej byty istotnie dtuzej
hospitalizowane w poréwnaniu do pacjentéw z infekcjami o etiologii
wirusowej, co odzwierciedla ich ciezszy przebieg kliniczny.

Dzieci z zakazeniem o etiologii bakteryjnej prezentowaty istotnie
wyzsze wartosci CRP, PCT i WBC w poréwnaniu z dziecmi
z infekcjami wirusowymi.

Zakazenia bakteryjne, ktére wystepowaty czesciej niz zakazenia o
etiologii wirusowej, stanowity gtowny czynnik determinujacy

koniecznos$¢ wdrozenia antybiotykoterapii.
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Najdtuzszy czas hospitalizacji obserwowano u dzieci leczonych
cefalosporyng III generacji, co moze wskazywac na ciezszy przebieg
infekcji.

Czas trwania antybiotykoterapii korelowat dodatnio z diugoscig
hospitalizacji.

Leczenie przeciwwirusowe acyklowirem byto stosowane przede
wszystkim u pacjentdw prezentujgcych ciezszy stan kliniczny
przy przyjeciu do szpitala.

Postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne byto determinowane
przede wszystkim obrazem klinicznym, a nie czynnikami

demograficznymi.
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5. DYSKUSJA

Drgawki gorgczkowe sg najczestszq postacia napadow drgawkowych
u dzieci, a ich przebieg, etiologia i proces diagnostyczno-terapeutyczny
pozostajg przedmiotem licznych badan klinicznych. Wyniki uzyskane
w przeprowadzonym badaniu umozliwiajq analize profilu
epidemiologicznego i klinicznego tej grupy pacjentdw oraz identyfikacje
czynnikdw wptywajacych na ciezkos¢ stanu klinicznego, koniecznosé

hospitalizacji, zakres leczenia i czas pobytu w szpitalu.

5.1 Charakterystyka demograficzna oraz sezonowos¢ drgawek

goraczkowych.

Przeprowadzona analiza wykazata, ze w grupie objetej badaniem S$rednia
wieku wystgpienia pierwszego w zyciu epizodu drgawek goraczkowych
wyniosta 2,083 lat, mediana 1,5 roku a odchylenie standardowe 1,388.
Obliczenia te wskazujg, ze najczesciej drgawki goraczkowe dotyczg
mtodszych dzieci, okoto 2. roku 2zycia, co pozostaje zgodne
z dominujgcymi  obserwacjami  opisywanymi w  piSmiennictwie
miedzynarodowym, do ktdérych odniesiono sie w dalszej czesci dyskusii.

Porownywalne dane przedstawiono w 2016 roku w pracy
Gontko-Romanowskiej i wsp., na podstawie ktdrej stwierdzono, ze $rednia
wieku wystgpienia drgawek goraczkowych u dzieci wynosi 23 miesigce’.
Zblizong s$rednig uzyskat w swoim badaniu Mahyar i wsp., swoje wyniki
opierajac na analizie grupy pacjentow w wieku od 5. miesigca zycia
do ukonczenia 5 lat**. Pod koniec XX wieku przeprowadzono badanie,
na podstawie ktérego ustalono, Zze S$rednia wieku wystgpienia
pierwszorazowego incydentu drgawek gorgczkowych jest nieco nizsza
i wynosi 19 miesiecy!*. Z kolei na podstawie analizy pacjentow
hospitalizowanych w 42 osrodkach w Stanach Zjednoczonych stwierdzono,
ze Srednia wieku wystgpienia pierwszego napadu drgawek gorgczkowych

wséréd dzieci miedzy 6. miesigcem zycia a 6. rokiem zycia to
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21 miesiecy'®. W literaturze znalez¢ mozna rowniez prace, w ktorych
pomimo badania grupy dzieci w takim samym przedziale wieku jak
powyzej, tzn. miedzy 6. miesigcem zycia a 6. rokiem zycia szczyt
wystgpienia pierwszego epizodu drgawek gorgczkowych przypadat
na 24 miesigce, czyli 2 lata’®'*. Powstaty rowniez inne analizy
pochodzace spoza Europy, w ktérych dowiedziono, Zze $rednia wieku
przypadajaca na wystgpienie incydentu drgawek gorgczkowych wynosi
odpowiednio dla dzieci pochodzacych z Korei Potudniowej 2,1 roku'*s,
a dla dzieci pochodzacych z Iranu 25 miesiecy!®®. Jednak najwyzszg
Srednig wieku wynoszacqg 28 miesiecy opisuje Nadkarni i wsp. w badaniu

przeprowadzonym w grupie 70 dzieci z Indii**°.

W prezentowanym badaniu, w grupie 250 dzieci, czesciej drgawki
gorgczkowe wystepowaty u chtopcéw (N=151, 60,4%) niz u dziewczynek
(N=99, 39,6%). Uzyskane wyniki potwierdzajg ten trend, zauwazalny w
licznych publikacjach, jakie ukazaty sie na przestrzeni ostatnich lat. W
pracy z 2016 roku stwierdzono, ze w grupie 176 dzieci, chtopcy u ktérych
wystgpit epizod drgawek goraczkowych stanowili 61,93% (N=109)
wszystkich dzieci, a dziewczynki 38,07% (N=67)°. Podobne obserwacje
poczynit Kimia i wsp., gdzie ws$réd grupy 526 grupy, chiopcow
hospitalizowanych z powodu drgawek gorgczkowych byto 56%,
a dziewczynek 44%?™!. Z kolei w badaniu przeprowadzonym w Indiach,
W grupie dzieci z pierwszorazowym epizodem drgawek gorgaczkowych

stosunek chtopcow do dziewczat wynosit 2:1152,

Na podstawie przeprowadzonej analizy stwierdzono,
ze do pierwszorazowego napadu drgawek goraczkowych dochodzi
najczesciej zimag (29,6%), kolejno wiosng (24,0%), latem (23,6%)
i jesienigq (22,8%). Natomiast szczyt wystepowania drgawek
goraczkowych przypadat na miesigce styczen (10,0%) i luty (11,6%).

Podobne wyniki uzyskano w innej polskiej pracy opublikowanej w 2016

roku, w ktorej najwiecej przypadkow drgawek gorgczkowych odnotowano
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jesienig (26,14%) i zimg (38,07%), ze szczytem rozpoznan w miesigcach
styczen i luty®. Obserwacje dotyczace sezonowosci wystepowania drgawek
goragczkowych potwierdzaja dane =z Finlandii, na podstawie ktérych
najwiecej hospitalizacji dzieci z powodu epizodu drgawek gorgczkowych

stwierdzono zimg, a najmniej latem?*>,

Analizujgc wyniki obecnej pracy oraz dane europejskie, sezonowe
wystepowanie drgawek gorgczkowych wydaje sie byc¢ Scisle zwigzane
z okresami zwiekszonej zapadalnosci na infekcje wirusowe drog
oddechowych, zwtaszcza wirusy grypy, RSV, adenowirusy i rinowirusy,
ktére stanowig jedne z najczestszych przyczyn goraczki u dzieci. Badania
populacyjne wskazuja, ze liczba epizoddw drgawek goraczkowych
wykazuje niemal roéwnolegty przebieg do sezonowych wzrostéw
zachorowan na infekcje w obrebie dréog oddechowych, co potwierdzono
w badaniach epidemiologicznych analizujacych frekwencje choréb
zakaznych [ hospitalizacji pediatrycznych w sezonach

jesienno-zimowych?>*1>>,

W literaturze przedstawiono jednak przyktady populacji o odmiennej
sezonowosci. W badaniu przeprowadzonym w szpitalach w Korei
Potudniowej, obejmujgacym okres 7 lat, wykazano, ze drgawki goraczkowe
najczesciej wystepowaty w maju (11,65%) i czerwcu (10,44%), a szczyt
zapadalnosci przypadat na okres od kwietnia do lipca. Najmniejszg liczbe
dzieci hospitalizowanych z tego powodu odnotowano w pazdzierniku®®,
Réznice te ttumaczone s lokalnymi wzorcami epidemiologicznymi, w tym

przewagg enterowirusdw wsrdd najczestszych czynnikéw etiologicznych.

Wyniki niniejszego badania, z wyraznym zimowo-wczesnowiosennym
szczytem wystepowania drgawek goraczkowych, wpisujg sie w europejski
model sezonowosci i wzmacniajg hipoteze o kluczowej roli infekcji drog
oddechowych jako gtdéwnego czynnika wyzwalajgcego pierwszy epizod

drgawek gorgczkowych w klimacie umiarkowanym.
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Uzyskane wyniki zastugujg na interpretacje réwniez w kontekscie
najnowszych danych genetycznych i epidemiologicznych. Badanie GWAS
przeprowadzone przez Skotte i wsp. (2022), w ktéorym zidentyfikowano
siedem nowych i cztery znane uprzednio loci zwigzane z predyspozycjgq do
drgawek goraczkowych wyjasniaty 2,8% wariancji podatnosci, natomiast
dziedzicznos¢ polimorfizmu pojedynczego nukleotydu oparta na wszystkich
powszechnych autosomalnych polimorfizmach pojedynczego nukleotydu
wynosita 10,8%, co podkresla wielogenowe tto tego zjawiska klinicznego.
Ponadto odkryto, iz wyzsze wyniki ryzyka poligenicznego drgawek
goraczkowych byty zwigzane z padaczkg i historig hospitalizacji z powodu
drgawek goraczkowych oraz wskazato nowe geny odpowiedzialne za
centralng reakcje na gorgczke, a takze geny wptywajace na pobudliwos¢
neurondw, w tym kilka znanych gendéw zwigzanych z padaczka. Natomiast
W niniejszym badaniu jedynie u 12% dzieci stwierdzono dodatni wywiad
rodzinny w kierunku drgawek gorgczkowych, co jest wyraznie nizsze od
opisywanych w literaturze 25-40% i moze wynika¢c z niepetnego
dokumentowania wywiadu rodzinnego w warunkach retrospektywnego
zbierania danych, ograniczenia wywiadu do krewnych pierwszego stopnia
lub rzeczywistych réznic populacyjnych. Wynik ten sktania do refleksji nad
koniecznoscig standaryzacji i pogtebienia zbierania wywiadu rodzinnego
w praktyce klinicznej, szczegdlnie w kontekscie doniesien wskazujacych,
ze obcigzony wywiad rodzinny w kierunku drgawek gorgczkowych
u krewnych pierwszego stopnia wigze sie z ilorazem szans (OR)

wynoszacym 2,07 **7,

Kolejnym istotnym aspektem wymagajgcym omodwienia jest wptyw
pandemii COVID-19 na przedstawione wyniki. Okres objety badaniem
(2020-2022) obejmuje zaréowno faze restrykcji pandemicznych, podczas
ktérej odnotowano 36-69% spadek czestosSci rozpoznan drgawek
goragczkowych na skutek ograniczenia transmisji wiruséw oddechowych,
jak i okres dominacji wariantu Omicron, ktory paradoksalnie wigzat sie

z 8,6-krotnym wzrostem czestosci drgawek gorgczkowych u zakazonych
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dzieci. Zmiany te mogty wptyna¢ na strukture etiologiczng i demograficzng
badanej populacji, czyniac ja potencjalnie odmienng od kohort

historycznych?%8:139,
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5.2 Charakterystyka przebiegu epizodu drgawek goraczkowych.

Wsréd pacjentéw, ktérych dane poddano analizie, czas trwania
pierwszorazowego epizodu drgawek wynosit u 63,2% (N=158) dzieci
od 2 do 5 minut, u 14,8% (N=37) odpowiednio do 1 minuty i
od kilkunastu do 30 minut, a u 7,2% od 6 do 10 minut. Interesujagcym
wydaje sie réwniez fakt, iz z wywiadu zebranego od opiekundéw w trakcie
segregacji medycznej wynika, ze u 35,6% dzieci napad trwat “kilka”
minut.

W literaturze znalezé mozna prace, w ktorej badano przebieg incydentu
drgawek gorgczkowych u ponad 1000 dzieci i na tej podstawie
udowodniono, ze u 75% grupy badanej epizod drgawek trwat
“od 0 do 4 minut”*. Z kolei w artykule Hesdorffer i wsp. podano,
ze ws$réd grupy dzieci w pierwszorazowym epizodem drgawek
gorgczkowych mediana czasu jego trwania wyniosta 4 minuty?®,
W 2023 roku opublikowano prace dotyczacq populacji dzieci
z nawracajagcymi drgawkami gorgczkowymi, w ktérej stwierdzono,
ze Sredni czas trwania pierwszego napadu wynosit 5 minut i 45 sekund,

a Sredni czas trwania nawrotdw wynosit 5 minut i 57 sekund?®!,

W przeprowadzonym badaniu wykazano, ze 83,6% (N=209) dzieci
goraczka zostata rozpoznana przed wystgpieniem napadu drgawek.
W tej grupie, u 57,9% (N=121) pacjentéw, gorgczka pojawita sie w czasie
krotszym niz 12 godzin przed incydentem drgawkowym, co moze
sugerowac, ze napad wystgpit we wczesnej fazie rozwijajacego sie stanu
zapalnego. Warto zauwazy¢, ze wediug relacji opiekunow, uzyskanych
podczas segregacji medycznej, u 39,2% dzieci z goraczkg czas
utrzymywania sie podwyzszonej temperatury okreslono jako ‘“kilka
godzin”.

Przeglad literatury wskazuje, Ze drgawki gorgczkowe najczesciej
wystepuja w ciqgu pierwszych 24 godzin od poczatku infekcji, czesto

W ciggu godziny od pojawienia sie goraczki’®.
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W pracy wykazano, ze w grupie 250 dzieci objetych badaniem az
205 trafito do szpitala transportem medycznym. W literaturze znalez¢
mozna artykuty analizujagce wykorzystanie systemu ratownictwa
medycznego w pediatrii. Podkresla sie w nich, ze znaczna czes$é dzieci
z drgawkami, transportowanych przez ZRM Ilub LPR, nie wymagata
zaawansowanych interwencji przedszpitalnych, a decyzja o wezwaniu
stuzb ratunkowych byta czesto podyktowana subiektywng oceng
zagrozenia lekiem opiekundéw, a nie obiektywnymi wskazaniami
klinicznymi162:163,

Na podstawie przeprowadzonej analizy stwierdzono réwniez, Ze istotnie
czesciej transportem medycznym trafiaty do szpitala dzieci w stanie
$rednim i ciezkim niz te, ktérych stan ogdlny przy przyjeciu okreslany byt
jako dobry i dos¢ dobry.

Podobne obserwacje przedstawiono w publikacji dotyczacej przedszpitalnej
opieki nad dzieémi z napadami drgawek, w ktérej wykazano, ze transport
karetkaq do szpitala czesciej dotyczyt pacjentow w ciezszym stanie
klinicznym, przedtuzonym napadem drgawek Ilub zaburzeniami

Swiadomoscit®4.

Zdecydowana przewaga drgawek prostych (94,4%) nad ztozonymi (5,6%)
w zgromadzonym materiale potwierdza doniesienia z literatury, ze
wiekszo$¢ pierwszorazowych epizodéw drgawek goraczkowych ma przede
wszystkim charakter uogolniony i krotkotrwaty, przy relatywnie niewielkim
odsetku napaddéw spetniajgcych kryteria drgawek ztozonych!®. Ponadto,
rygorystyczne kryteria klasyfikacji drgawek ztozonych mogty prowadzi¢ do
przypisania czesci przypadkéw granicznych do kategorii drgawek prostych.
Wynik ten w istocie potwierdza tagodny charakter pierwszorazowych
epizodow drgawek gorgczkowych, co ma bezposrednie implikacje

dla racjonalizacji diagnostyki.
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Analiza zgromadzonej bazy danych wykazata, ze dzieci z rozpoznanym
epizodem drgawek gorgczkowych ztozonych wymagaty poszerzenia
diagnostyki, w tym wykonania badan neuroobrazowych i punkcji
ledzwiowej. Jest to zgodne nie tylko z publikacjami wskazujacymi, ze
diugotrwaty, nawrotowy Ilub ogniskowy charakter napadu stanowi
wskazanie do pogtebienia diagnostyki, pomimo Zze odsetek istotnych
nieprawidtowosci w wyzej wymienionych badaniach nadal pozostaje
niski’®®, ale rowniez z aktualnymi schematami postepowania

diagnostyczno-terapeutycznymi.

Stwierdzona korelacja pomiedzy obnizonym stezeniem wodoroweglanéw
(HCO3-) a wydiuzonym czasem trwania epizodu drgawkowego stanowi
istotne i dotychczas rzadko opisywane spostrzezenie kliniczne w populacji
dzieciecej. Mechanizm patofizjologiczny ponapadowej kwasicy
metabolicznej obejmuje nadmierng aktywnos$¢ skurczowg miesni
szkieletowych, wyczerpanie rezerw glikogenu, przejscie na glikolize
beztlenowg oraz wtdérng akumulacje kwasu mlekowego. Zwigzek ten jest
dobrze udokumentowany w neurologii dorostych, gdzie obliczenie Denver
Seizure Score (DSS) pozwala przewidzie¢ wystgpienie napadu
uogdlnionego (DSS >20) i moze by¢ przydatny w réznicowaniu pacjentow
Z nieobserwowang utratg przytomnosci. Jednak jego =zastosowanie
w populacji pediatrycznej z drgawkami gorgczkowymi nie byto dotychczas
systematycznie oceniane. Wyniki niniejszej pracy sugerujg, ze obnizone
stezenie HCO3- moze stanowi¢ uzyteczny wskaznik wiekszego obcigzenia
metabolicznego zwigzanego z przedituzonym napadem drgawek

goragczkowych i tym samym potencjalny marker ciezkosci epizodu*®’.

110



5.3 Diagnostyka drgawek goraczkowych.

Na podstawie zebranych danych stwierdzono, Zze znaczny odsetek
pacjentéw (80,8%) z pierwszorazowym epizodem drgawek gorgczkowych
byt konsultowany neurologicznie jeszcze w trakcie pobytu w SOR.
Czesciowo mogto to by¢ uwarunkowane lokalng dostepnoscig
konsultantdw oraz mozliwosciami organizacyjnymi osrodka, a nie
wytacznie bezwzglednymi wskazaniami klinicznymi. Taka hipoteza
pozostaje zgodna z danymi opublikowanymi w 2024 roku w Pediatric
Neurology, na podstawie ktorych stwierdzono, ze praktyka kliniczna
w zakresie konsultacji i wykonywania badan dodatkowych w drgawkach
goragczkowych bywa zrdéznicowana i nie zawsze Scisle oparta na twardych
kryteriach!®®, Wzorce te moga odzwierciedlaé¢: (1) protokoty
instytucjonalne polskich osrodkéow trzeciorzedowych; (2) lek rodzicéw
wymagajacy zapewnienia ze strony specjalisty; (3) praktyke medycyny
defensywnej; (4) neurofobie u lekarzy pediatrow (5) rdoznice miedzy

rekomendacjami wytycznych a praktykg kliniczna.

Neurofobia (neurolek) jest czestym i dobrze udokumentowanym
zjawiskiem u miodych lekarzy, szczegdlnie w trakcie szkolenia
specjalizacyjnego, a jej konsekwencje obejmujg m.in. zwiekszong
sktonno$¢ do kierowania pacjentdw do neurologa i nadmiernego zlecania
badan pomocniczych. W przypadku drgawek goraczkowych prostych
istniejg jednoznaczne zalecenia ograniczajgce diagnostyke do oceny
przyczyny goraczki, bez rutynowego badania EEG czy neuroobrazowania.
Dostepne dane z praktyki wskazujg, ze mimo wytycznych nadmierna
diagnostyka w drgawkach goragczkowych prostych nadal wystepuje i czesto
ma charakter niskowydajny. taczenie interwencji edukacyjnych
redukujacych neurofobie z wdrazaniem standaryzowanych Sciezek
postepowania klinicznego oraz wsparciem komunikacji z rodzing stanowi
racjonalng strategie ograniczania ,kaskady” badan i interwencji

w drgawkach goragczkowych prostych.
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Z perspektywy neurofobii konsultacja neurologiczna moze petni¢ funkcje
~redukcji niepewnosci” i przeniesienia odpowiedzialnosci decyzyjnej.
Skutkiem ubocznym jest wydtuzenie Sciezki pacjenta, koszt systemowy

oraz ryzyko powstania kolejnej kaskady diagnostycznej 69170171,

W badanej grupie dzieci wyniki badan neuroobrazowych byty prawidtowe u
zdecydowanej wiekszosci pacjentdow, co wspiera stanowisko, ze drgawki
goragczkowe, zarowno proste jak i ztozone, rzadko sg zwigzane z istotng
patologig strukturalng moézgu, a wykonywanie tomografii komputerowej
powinno by¢ ograniczcone do pacjentdbw z obecnoscig objawodw
ogniskowych, cech encefalopatii i wzmozonego ci$nienia srdodczaszkowego
lub podejrzeniem obecnosci zmian strukturalnych w obrebie OUN!72173,
W badanej populacji TK glowy wykonano u wybranej podgrupy pacjentow.
Nieprawidtowosci stwierdzono u 28,6% dzieci poddanych diagnostyce
neuroobrazowej, przy czym w zdecydowanej wiekszosci przypadkow
dotyczyty one zmian pozaczaszkowych, gitéwnie w obrebie zatok
(przynosowych, szczekowych, sitowych). Zmiany w obrebie médzgu
obserwowano sporadycznie oraz miaty charakter tagodny i incydentalny,
obejmujacy pojedyncze przypadki niezamknietej jamy przegrody
przezroczystej, torbieli pajeczynéwki oraz zmian podwyscidétkowych, bez
cech istotnej patologii strukturalnej mogacej stanowic¢ przyczyne napadéw
drgawek goraczkowych. Jedynie u jednego pacjenta wstepnie wysunieto
podejrzenie obecnosci zmiany o charakterze guza korowo-podkorowego,
ktére zostato ostatecznie wykluczone w dalszej diagnostyce po wykonaniu
badania rezonansu magnetycznego. Takie obserwacje sa spdjne
z najnowszym pismiennictwem, ktére podkresla, ze zmiany strukturalne
w osrodkowym uktadzie nerwowym u dzieci po epizodzie drgawek
goraczkowych sg  wykrywane niezwykle rzadko, a rutynowe
neuroobrazowanie nie jest wuzasadnione bez wskazan klinicznych.

W szerokim przegladzie doniesien wykonanie badan obrazowych, w tym
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TK czy MR, nie przynosi czesto istotnych informacji diagnostycznych
u dzieci z prostymi drgawkami goraczkowymi i nie wptywa na
postepowanie kliniczne!®®. Ponadto literatura wskazuje, ze strukturalne
nieprawidtowosci w obrebie osrodkowego uktadu nerwowego, gdy
wystepuja, czesciej dotyczg pacjentéw ze ztozonymi lub przedtuzajacymi
sie napadami, i nawet w tej grupie nie sg one powszechne!’*. Stanowisko
AAP oraz kryteria American College of Radiology (ACR) klasyfikujg TK
gtowy jako badanie nieodpowiednie u dzieci z prostymi drgawkami
gorgczkowymi. Wysoki odsetek zmian incydentalnych niezwigzanych
z patologia OUN przy jednoczesnym braku istotnych znalezisk
wewnagtrzczaszkowych wptywajacych na postepowanie terapeutyczne
uzasadnia koniecznos¢ znaczgcego ograniczenia neuroobrazowania w tej
grupie pacjentéw i wspiera dyskusje o racjonalnym wykorzystaniu
neuroobrazowania oraz przestrzeganiu wytycznych, szczegdlnie w Swietle

ekspozycji na promieniowanie jonizujace!’>*7°.

Podwyzszone wartosci CRP, PCT oraz WBC obserwowane przy przyjeciu u
wiekszosci dzieci objetych niniejszym badaniem wskazujg na aktywng
odpowiedz zapalng towarzyszacq infekcji przebiegajacej z gorgczka.
Podobne obserwacje przedstawiono w pracy Andreola i wsp., ktérzy
wykazali, ze u goraczkujacych dzieci stezenie CRP i PCT sg istotnie wyzsze
w porédwnaniu z dzie¢mi bez objawéw infekcji i stanowig uzyteczne
markery nasilenia procesu zapalnego!’’. Z kolei w publikacji Nijman i wsp.
wykazano, ze cho¢ CRP i PCT s pomocne w ocenie ryzyka ciezkiego
zakazenia bakteryjnego, ich podwyzszenie nie jest swoiste i moze
wystepowaé rowniez w przebiegu infekcji wirusowych, co ogranicza ich

wartos$¢ diagnostyczng bez uwzglednienia obrazu klinicznego'”8.

Istotny spadek parametréw zapalnych w trakcie hospitalizacji
obserwowany w badanej grupie dzieci odzwierciedla skutecznos¢
zastosowanego leczenia oraz naturalny, samoograniczajgcy sie przebieg

wiekszosci zakazen wieku dzieciecego. Zgodnie z doniesieniami
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Szenborna, dynamika obnizania sie CRP i PCT w czasie koreluje
z wygaszaniem odpowiedzi zapalhej i bywa wykorzystywana
do monitorowania przebiegu infekcji'’°>. Odmiennie, autorzy metaanalizy
opublikowanej w maju 2024 roku wskazujg, ze tempo normalizacji tych
markerdw moze byc¢ zréznicowane i zalezne od etiologii zakazenia, wieku
dziecka oraz indywidualnej odpowiedzi immunologicznej, co ogranicza
mozliwo$¢ jednoznacznej interpretacji ich zmian w izolacji od danych

klinicznych?*®,

W przeprowadzonej analizie udowodniono, ze wyzsze wartosci wskaznikéw
stanu zapalnego (CRP, PCT) wigzaty sie z dtuzszym czasem hospitalizacji,
co pozostaje w zgodzie z obserwacjami Adreola i wsp. Wykazali oni,
ze podwyzszone stezenie wyzej wymienionych parametréw stanu
zapalnego jest zwigzane z wiekszym ryzykiem ciezkiego zakazenia oraz

koniecznoscig przedtuzonego leczenia szpitalnego!”’.

W analizowanej grupie dzieci proces diagnostyczny pierwszorazowego
epizodu drgawek goraczkowych nie ograniczat sie do oceny markerow
stanu zapalnego, lecz obejmowat rowniez szerokie wykorzystanie szybkiej
diagnostyki mikrobiologicznej i molekularnej. Oprdécz standardowej oceny
laboratoryjnej wykonywano testy z wymazu z nosogardta (panel tgqczacy
wykrywanie SARS-CoV-2, RSV i wirusdw grypy A/B), a u wybranych
pacjentdw rozszerzano diagnostyke o wieloparametrowe badania PCR
z drég oddechowych (multiplex respiratory panel). W  przypadkach
klinicznie  uzasadnionych podejrzeniem neuroinfekcji wykonywano
rowniez badanie PCR w pilynie moébzgowo-rdzeniowym (panel
meningitis/encephalitis), co pozwolito w krotkim czasie - zazwyczaj
w ciggu kilku godzin - ukierunkowac rozpoznanie i réznicowac etiologie
zakazenia, a tym samym racjonalizowac decyzje teerapeutycznee.

Przydatnos¢ diagnostyki PCR z materiatu oddechowego w kontekscie
drgawek gorgczkowych potwierdzaja badania, w ktorych u dzieci

po napadzie drgawek goraczkowych stosowano multiplex PCR
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z nosogardta celem identyfikacji patogenéw ukfadu oddechowego i oceny
ich zwigzku z obrazem klinicznym?*8!, W szerszym ujeciu klinicznym
wykazano réwniez, ze zastosowanie paneli PCR ukfadu oddechowego u
dzieci hospitalizowanych z powodu goraczki moze wspiera¢ racjonalizacje
antybiotykoterapii, zwtaszcza w przypadkach potwierdzonej etiologii
wirusowej'®?. Z kolei przy podejrzeniu zakazenia OUN coraz wieksze
znaczenie przypisuje sie panelom PCR z ptynu médzgowo-rdzeniowego,
ktére skracajgq czas do identyfikacji patogenu i mogg wptywaé na decyzje
terapeutyczne, w tym wczesniejsze odstawienie leczenia
przeciwwirusowego badz przeciwbakteryjnego przy ujemnych lub

niepotwierdzajacych wynikach!®3,
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5.4 Leczenie drgawek goraczkowych.

- leczenie przeciwgoraczkowe

W pracy wykazano, ze zdecydowana wiekszos$¢ dzieci hospitalizowanych
z powodu drgawek gorgczkowych otrzymywata leki przeciwgoraczkowe
doraznie, tj. w momencie wystgpienia epizodu goraczki, natomiast state
zlecenie tej grupy lekdéw stosowano jedynie u niewielkiego odsetka
pacjentéw. W grupie dzieci leczonych doraznie obserwowano krétszy
$redni czas i mediane czasu trwania goragczki w poréwnaniu z pacjentami
otrzymujacymi leki na state, jednak rdznice te nie osiggnety istotnosci
statystycznej. Podobne wnioski przedstawiono w opracowaniach
przegladowych, ktére wskazuja, ze regularne Ilub profilaktyczne
stosowanie lekdw przeciwgorgczkowych nie niesie za sobg jasnych
korzysci w zakresie zapobiegania nawrotom drgawek gorgczkowych ani nie
skraca w sposob klinicznie istotny czasu trwania goraczki, a ich gtdwnym
celem pozostaje poprawa komfortu dziecka®*.

W literaturze znalez¢ mozna pojedyncze prace, ktore donoszg o mozliwym
zmniejszeniu czestosci nawrotow drgawek goraczkowych w obrebie tego
samego epizodu gorgczki po zastosowaniu paracetamolu, jednak ogdlna
sita dowodow pozostaje staba i nie potwierdza rutynowego zastosowania

profilaktycznego przeciwgoraczkowego leczenia w tym wskazaniu®®,

- leczenie przeciwnapadowe

Na podstawie zgromadzonych danych stwierdzono, ze stosowanie lekow
przeciwnapadowych dotyczyto gtdéwnie okresu bezposredniego zwigzanego
z ostrym epizodem drgawkowym i byto realizowane przede wszystkim
w warunkach przedszpitalnych oraz w szpitalnym oddziale ratunkowym.
Takie postepowanie pozostaje zgodne z aktualnymi rekomendacjami
klinicznymi, ktére wskazuja na zasadnos$¢ stosowania benzodiazepin,

w tym diazepamu i midazolamu, jako leczenia doraznego w napadach
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o przedtuzonym czasie trwania, nieustepujacych samoistnie Ilub
charakteryzujacych sie ztozonym przebiegiem. W aktualnych wytycznych
podkresla sie, Zze szybkie opanowanie ostrego napadu ma kluczowe
znaczenie dla bezpieczenstwa pacjenta, natomiast dalsza farmakoterapia
powinna byc¢ ograniczona do sytuacji klinicznie uzasadnionych8*18¢,

Jednoczes$nie aktualne piSmiennictwo oraz stanowiska eksperckie
podkreslaja, ze rutynowe, dtugotrwate stosowanie lekéw
przeciwnapadowych u dzieci z prostymi drgawkami gorgczkowymi nie jest
rekomendowane. Wynika to =z braku jednoznacznych dowodoéw
potwierdzajacych skutecznos¢ takiej strategii w zapobieganiu nawrotom
napaddw, przy jednoczesnym uwzglednieniu ryzyka dziatan niepozadanych
towarzyszacych przewlektej farmakoterapii. Wyniki przeprowadzonej
analizy pozostajg zgodne z tym podejsciem, poniewaz leczenie
przeciwdrgawkowe stosowano gtéwnie w trakcie epizodu drgawek,
szczegdlnie u pacjentow z napadami o ciezkim lub nietypowym

charakterze!34184,

- antybiotykoterapia

W badanej grupie antybiotykoterapie zastosowano u 66,8%
hospitalizowanych dzieci, co moze sprawia¢ wrazenie bardzo wysokiego
odsetka, jednak pozostaje zgodne z obserwacjami prezentowanymi
w aktualnych badaniach dotyczacych dzieci przyjmowanych do szpitala
z goraczkg i objawami neurologicznymi, w tym drgawkami
goraczkowymi'®”, W publikacjach wieloosrodkowych podkresla sie, ze
w populacji pediatrycznej decyzja o wdrozeniu antybiotykoterapii jest
czesto podejmowana empirycznie, zwlaszcza w sytuacji podejrzenia
ciezkiego zakazenia bakteryjnego lub do czasu wykluczenia neuroinfekciji,
co tlumaczy stosunkowo wysoki odsetek antybiotykoterapii w warunkach

szpitalnych?188189,
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W obecnej analizie wykazano istotng statystycznie zalezno$¢ pomiedzy
etiologig zakazenia a decyzjg o zastosowaniu antybiotykoterapii - wszyscy
pacjenci, ktorych obraz kliniczny wskazywat na infekcje bakteryjng
otrzymali leczenie, podczas gdy w grupie dzieci bez wykazanej bakteryjnej
etiologii antybiotyki zastosowano jedynie u nielicznych pacjentow. Wynik
ten jest zgodny 2z aktualnymi zaleceniami dotyczacymi racjonalnej
antybiotykoterapii, ktére rekomendujg jej stosowanie w przypadku
potwierdzonego Ilub silnie podejrzewanego zakazenia bakteryjnego,
przy jednoczesnym ograniczaniu leczenia przeciwbakteryjnego
u pacjentdéw z infekcjami wirusowymi90191,

Opisywane w literaturze przypadki empirycznego wdrazania antybiotykdéw
mimo braku potwierdzenia etiologii bakteryjnej s najczesciej zwigzane
z ciezszym stanem klinicznym pacjenta przy przyjeciu oraz koniecznoscig
zabezpieczenia chorego do czasu uzyskania wynikdw badan

mikrobiologicznych?89:192,

Najczesciej stosowanymi antybiotykami w analizowanej grupie byty
cefalosporyny II i III generacji oraz penicyliny, co odpowiada aktualnym
schematom leczenia zakazen bakteryjnych u dzieci hospitalizowanych.
Stwierdzono, ze pacjenci leczeni cefalosporynami III generacji byli
hospitalizowani istotnie diuzej w pordéwnaniu z dzieémi otrzymujgcymi
antybiotyki o wezszym spektrum dziatania. Zalezno$¢ ta jest zgodna
z doniesieniami  wskazujgcymi, Ze zastosowanie antybiotykow
szerokowidmowych czesto odzwierciedla ciezszy przebieg zakazenia,
wieksze ryzyko powiktan oraz koniecznos$¢ dtuzszego leczenia dozylnego i

dtuzszej hospitalizacjit®3194,

Obserwowane w niniejszym badaniu tak wysokie wykorzystanie
antybiotykoterapii moze budzi¢ refleksje w kontekscie globalnych wysitkéw
na rzecz racjonalnej antybiotykoterapii (Antimicrobial Stewardship, AMS).
Odsetek ten znaczgco przekracza wartosci opisywane w pismiennictwie

miedzynarodowym, gdzie antybiotyki stosowane sg u 15-21% dzieci
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hospitalizowanych z powodu drgawek gorgczkowych. Jednak wyjasnieniem
tej rozbieznosci moze by¢ stwierdzona w niniejszej pracy nietypowa
przewaga zakazen bakteryjnych (56%) nad wirusowymi (36,8%) -
w przypadku rzeczywistej dominacji etiologii bakteryjnej wysoki odsetek
antybiotykoterapii bylby uzasadniony klinicznie. Jednoczesnie nalezy
podkresli¢c, ze najnowsze badania wykazujg wartos¢ diagnostyki
molekularnej (multiplex PCR z nosogardta i ptynu mdzgowo-rdzeniowego)
w szybkiej weryfikacji etiologii zakazenia i deeskalacji niepotrzebnego
leczenia przeciwbakteryjnego, co moze stanowi¢ kierunek optymalizacji

postepowania w przysztoscit>19,

- leczenie przeciwwirusowe

Na podstawie przeprowadzonej analizy stwierdzono, ze Ileczenie
przeciwwirusowe acyklowirem byto wdrazane przede wszystkim u dzieci
prezentujacych ciezszy stan kliniczny w chwili przyjecia do szpitala,
natomiast nie wykazano istotnej zaleznosci pomiedzy wiekiem pacjentow
a czasem trwania terapii. W badanej populacji acyklowir zastosowano
u 24 dzieci, co stanowito 9,6% wszystkich hospitalizowanych pacjentéw,
co odzwierciedla zasadne i zgodne z wytycznymi postepowanie empiryczne
w sytuacji réznicowania z opryszczkowym zapaleniem modzgu (Herpes
Simplex Encephalitis, HSE). Odsetek ten nalezy uznaé za relatywnie niski,
co moze S$wiadczy¢ o selektywnym i ostroznym podejsciu klinicznym
do wdrazania empirycznego leczenia przeciwwirusowego. W wiekszosci
przypadkéw decyzja o rozpoczeciu terapii acyklowirem byta zwigzana
z podejrzeniem neuroinfekcji, jednak w pojedynczych sytuacjach mogta
rowniez wynika¢ z innych przestanek klinicznych, takich jak utrzymujace
sie zaburzenia Swiadomosci o niejednoznacznej etiologii, nietypowy
przebieg napadu, brak szybkiej poprawy stanu ogdlnego lub trudnosci
diagnostyczne w rdznicowaniu przyczyny objawdw nurologicznych w chwili

przyjecia do szpitala. W przewazajacej liczbie przypadkow leczenie
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przeciwwirusowe byto przerywane niezwtocznie po uzyskaniu ujemnych
wynikédw badan w kierunku zakazenia wirusem herpes simplex (HSV),
zarowno z krwi, jak i z ptynu médzgowo-rdzeniowego, co skutkowato
krotkim czasem ekspozycji na lek. U wiekszosci pacjentéw terapia
ograniczata sie do pojedynczych dawek acyklowiru, co potwierdza, ze
leczenie miato charakter wytacznie empiryczny i byto Scisle uzaleznione od
biezacej oceny klinicznej oraz dostepnych wynikéw badan dodatkowych.
Uzyskane obserwacje pozostajqg zgodne =z aktualnym podejsciem
klinicznym, w ktérym decyzja o empirycznym zastosowaniu acyklowiru
opiera sie przede wszystkim na obrazie klinicznym oraz podejrzeniu
zajecia osrodkowego uktadu nerwowego, a nie kryteriach
demograficznych®®7:198,

Wspbiczesne doniesienia podkreslajg, ze objawy takie jak zaburzenia
Swiadomosci, ciezki stan ogdlny czy cechy encefalopatii stanowig kluczowe
wskazania do wczesnego wdrozenia leczenia przeciwwirusowego w celu
ograniczenia ryzyka ciezkich nastepstw zakazenia wirusem herpes
simplex!®’.

Réwnoczesnie w piSmiennictwie zwraca sie uwage na mozliwos¢
nadmiernego stosowania acyklowiru w przypadkach o niskim
prawdopodobienstwie  neuroinfekcji, wskazujgc na istotng role
nowoczesnych metod diagnostycznych, w  tym paneli PCR
meningitis/encephalitis, ktéore umozliwiajg szybkg weryfikacje rozpoznania
i bezpieczng deeskalacje leczenia przeciwwirusowego, ograniczajac tym
samym nieuzasadniong ekspozycje pacjentow na potencjalne dziatania

niepozadane acyklowirut?929,
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5.5 Etiologia zakazen dzieci hospitalizowanych z powodu drgawek

goraczkowych.

Analiza etiologii goraczki u dzieci hospitalizowanych z powodu pierwszego
w zyciu epizodu drgawek goraczkowych wykazata przewage zakazen
bakteryjnych nad wirusowymi, co odrdéznia badang populacje
od wiekszosci doniesien dostepnych w literaturze. W piSmiennictwie
podkresla sie bowiem, Zze w populacji ogodlnej dzieci z drgawkami
gorgczkowymi dominujacq przyczyng goraczki sq zakazenia wirusowe, w
szczegdblnosci infekcje drog oddechowych wywotane przez wirusy
sezonowe, takie jak wirus grypy, RSV czy enterowirusy, co potwierdzono
zarbwno w badaniach obserwacyjnych, jak i analizach opartych
na diagnostyce molekularnej?0t:202203.204  7aobserwowane rozbieznosci
pomiedzy wynikami tych badan a obserwacjami wtasnymi mogg wynikac
z odmiennych kryteriow kwalifikacji do hospitalizacji oraz stosowanych
algorytméw diagnostycznych, w tym szerszego wykorzystania badan
laboratoryjnych i mikrobiologicznych w warunkach szpitalnych.

Dodatkowo nalezy zaznaczy¢, ze stosunkowo wysoki odsetek zakazen
zakwalifikowanych jako bakteryjne w badanej populacji (56%) moze
czesciowo wynika¢ z braku jednorodnych, jednoznacznie zdefiniowanych
kryteridw rozpoznawania etiologii bakteryjnej, na podstawie ktérych
podejmowano decyzje o wdrozeniu antybiotykoterapii. W praktyce
klinicznej rozpoznanie zakazenia bakteryjnego bywa czesto oparte
na posrednich przestankach, takich jak obraz kliniczny, podwyzszone
wartosci markerdw stanu zapalnego czy brak szybkiej poprawy stanu
ogdblnego, bez jednoznacznego potwierdzenia mikrobiologicznego. Nalezy
jednak podkreslic, ze ze wzgledu na retrospektywny charakter
prezentowanego badania powyzsze rozwazanhia majq charakter
hipotetyczny i nie mogg by¢ jednoznacznie zweryfikowane.

Ponadto nalezy uwzgledni¢ fakt, ze cze$¢ zakazen pierwotnie o etiologii
wirusowej mogta ulec nadkazeniu bakteryjnemu w trakcie trwania

choroby, w tym réwniez przed rozpoczeciem hospitalizacji. To z kolei
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mogto prowadzi¢ do zmiany obrazu klinicznego i zakwalifikowania
pacjentdw do grupy zakazen bakteryjnych. Na obserwowane rdznice
mogly réwniez wptyngé lokalne uwarunkowania epidemiologiczne,
zmiennos¢ sezonowa patogenow oraz praktyka kliniczna danego osrodka,
w tym skionnos¢ do rozpoznawania i leczenia zakazen bakteryjnych
w sytuacjach diagnostycznej niepewnosci.

Wykazana w pracy istotnie krétsza dlugos¢ hospitalizacji u dzieci
z infekcjami wirusowymi w porownaniu z pacjentami z zakazeniami
bakteryjnymi oraz o etiologii mieszanej znajduje potwierdzenie
w doniesieniach literaturowych, zgodnie z ktorymi zakazenia wirusowe
majq zazwyczaj przebieg samoograniczajacy sie, natomiast infekcje
bakteryjne czesciej wigzq sie z koniecznosciag antybiotykoterapii,
monitorowania odpowiedzi na leczenie oraz ze zwiekszonym ryzykiem
powikfan, co w praktyce klinicznej przektada sie na wydtuzenie czasu

hospitalizacji®>2°°.

W przeciwienstwie do powyzszych rozwazan dotyczacych struktury
etiologicznej zakazen, analiza czasowego rozktadu zachorowan ujawnita
wyrazng sezonowos$¢ wystepowania zakazen drég oddechowych,
z najwiekszym nasileniem przypadkéw w miesigcach zimowych. Zjawisko
to jest dobrze udokumentowane i pozostaje zgodne z doniesieniami
wskazujgcymi na Scisty zwigzek pomiedzy aktywnoscig wiruséw uktadu
oddechowego a czestoscig wystepowania drgawek gorgczkowych. Analizy
epidemiologiczne wykazaty, ze liczba hospitalizacji z powodu drgawek
gorgczkowych wzrasta w okresach nasilonej transmisji wirusow
sezonowych, przy czym charakter tej sezonowosci moze rozni¢ sie
w zaleznosci od regionu geograficznego oraz dominujgcych patogendw

w danym sezonie epidemicznym?56:207,208

Niezaleznie od ostatecznej interpretacji, obserwacja ta niesie istotne
implikacje praktyczne. W kontekscie racjonalnej antybiotykoterapii, wysoki

odsetek rozpoznanej etiologii bakteryjnej (56%) modgtby uzasadniad
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stosunkowo czeste (66,8%) stosowanie antybiotykow, jednak w Swietle
danych miedzynarodowych sugerujacych zdecydowang dominacje etiologii
wirusowej, zasadne jest rozwazenie wdrozenia bardziej rygorystycznych
kryteridw diagnostycznych potwierdzajgcych etiologie bakteryjna przed
decyzja o antybiotykoterapii. Szerokie wykorzystanie szybkiej diagnostyki
molekularnej (multiplex PCR z materiatlu oddechowego), obserwowane
W niniejszym osrodku, stanowi wartosciowy kierunek, ktéry moze
przyczyni¢ sie do bardziej precyzyjnego rdznicowania etiologii i

ograniczenia nadmiernego stosowania antybiotykow.
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5.6 Czynniki determinujace ciezkos¢ przebiegu drgawek

goraczkowych oraz czas hospitalizacji.

W przeprowadzonej analizie wykazano istothng dodatnig korelacje
pomiedzy czasem utrzymywania sie gorgczki a dtugoscig hospitalizacji, co
wskazuje, ze przedtuzona goraczka moze stanowi¢ kliniczny marker
ciezszego lub bardziej powiktanego przebiegu choroby, wymagajgcego
dtuzszej obserwacji i leczenia szpitalnego. Ponadto stwierdzona dodatnia
korelacja pomiedzy czasem utrzymywania sie gorgczki a dtugoscig
hospitalizacji, w potaczeniu z analogiczng zaleznoscig dla czasu trwania
antybiotykoterapii, sugeruje, 2ze przedtuzona goraczka moze takze
stanowi¢ Kklinicznie tatwo dostepny marker identyfikujacy pacjentow
wymagajacych intensywniejszego nadzoru.

W kontekscie najnowszych doniesien dotyczacych biomarkerdw, integracja
tradycyjnych parametrow klinicznych (czas  trwania goraczki,
czas trwania napadu) z nowoczesnymi wskaznikami laboratoryjnymi
(NLR, osmolarnos¢ surowicy, kopeptyna) mogtaby umozliwi¢ opracowanie
wieloparametrowego  modelu  predykcyjnego ciezkos$ci  przebiegu
pierwszorazowego epizodu drgawek gorgczkowych, co stanowi obiecujacy
kierunek dalszych badan wieloo$rodkowych?®,

Wskazana zaleznos$¢ znajduje potwierdzenie w doniesieniach z literatury,
w ktorych czas trwania gorgczki wymieniany jest jako jeden z istotnych
czynnikdw wptywajacych na decyzje o hospitalizacji oraz jej dtugosé¢ w
populacji pediatrycznej?1%21,

Jednoczesnie nalezy podkreslié, ze czas pobytu w szpitalu pozostaje
parametrem o charakterze wieloczynnikowym i pozostaje zalezny nie tylko
od czasu utrzymywania sie goraczki, lecz takze od ogdlnego stanu
klinicznego pacjenta, obecnosci powiktan, koniecznosci poszerzenia
diagnostyki oraz uwarunkowan organizacyjnych danego osrodka.
Ogranicza to mozliwos¢ traktowania tej zmiennej jako bezposredniego i

jednoznacznego wyktadnika ciezkosci przebiegu klinicznego?!2.
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Dodatkowo stwierdzono istotng dodatniq korelacje pomiedzy czasem
trwania antybiotykoterapii a dtugosciq hospitalizacji. Obserwacja ta jest
spéjna z wynikami analiz kohortowych, w ktérych czas leczenia
przeciwbakteryjnego pozostawat jednym z czynnikdw zwigzanych
z wydtuzeniem pobytu w szpitalu. Autorzy tych badan podkreslajg jednak,
ze wydtuzona antybiotykoterapia jest czesto konsekwencjg ciezszego
obrazu klinicznego Ilub podejrzenia zakazenia bakteryjnego, a nie
niezaleznym czynnikiem przyczynowym determinujacym czas

hospitalizacji®®196:213,

Ponadto wykazana w badaniu zaleznos¢ pomiedzy obnizonym stezeniem
wodoroweglanow a czasem trwania napadu dostarcza argumentu na rzecz
wigczenia gazometrii  krwi do panelu badan laboratoryjnych
wykonywanych u dzieci po przedtuzonym napadzie drgawek
gorgczkowych. Cho¢ standardowe wytyczne nie rekomendujg rutynowego
wykonywania gazometrii w tej grupie pacjentdw, niniejsze wyniki,
w potfaczeniu z danymi dotyczgcymi osmolarnosci surowicy jako czynnika
roznicujgcego drgawki proste i ziozone, sugerujg, ze ocena parametrow
metabolicznych moze dostarcza¢ cennych informacji prognostycznych,
w szczegdblnosci u pacjentdw z napadami o przedtuzonym czasie trwania

lub op6znionym powrotem $wiadomosci?!4215,
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5.7 Krytyczne omowienie metodyki badania i potencjalne

implikacje kliniczne.

W pracy analizowano przebieg pierwszego w zyciu epizodu drgawek
goraczkowych u dzieci w latach 2020-2022. Badanie miato charakter
retrospektywny, co moze by¢ postrzegane jako ograniczenie z punktu
widzenia metodologii badan naukowych. Nalezy jednak podkresli¢, ze
w aktualnym piSmiennictwie brakuje obszernych opracowan dotyczacych
dzieci hospitalizowanych z powodu pierwszego w zyciu epizodu drgawek
goragczkowych, a obecna praca obejmuje analize duzej grupy pacjentéw
oraz wielu zmiennych klinicznych, co nadaje jej istotng wartos¢

poznawcza.

Wszystkie zgromadzone dane pochodzity z jednego osrodka (Instytut
Centrum Zdrowia Matki Polki w todzi), jednak jest to osrodek
0 najwyzszym, trzecim stopniu referencyjnosci i jako jedyny w regionie
posiada 24-godzinny dostep do konsultacji neurologicznych. Do tego
rodzaju placdwek kierowani sg pacjenci ze szpitali oSciennych, co moze
skutkowaé¢ przyjmowaniem dzieci w potencjalnie ciezszym stanie
klinicznym w porédwnaniu do osrodkéw o nizszej referencyjnosci. Fakt ten
nalezy uwzgledni¢ przy interpretacji wynikéw i ich odniesieniu do populacji
0golnej.

Istotnym ograniczeniem byta niepetna dostepnos¢ danych laboratoryjnych,
wynikajagca z  incydentu naruszenia  bezpieczenstwa  systemoéw
informatycznych w analizowanym okresie, co uniemozliwito analize czesci
parametrow. Dodatkowo badania diagnostyczne byty wykonywane
w réznych punktach czasowych hospitalizacji, w zaleznosci od stanu
klinicznego dziecka, co mogto wptywacé na uzyskane wartosci.
Jednoczesnie okres badania obejmujacy lata 2020-2022, zostat wybrany
celowo, aby uwzgledni¢ czas bezposredniego oddziatywania pandemii

COVID-19 na epidemiologie zakazen, organizacje opieki zdrowotnej oraz

126



praktyke kliniczng, co umozliwia ocene potencjalnych zmian w obrazie
klinicznym, przebiegu hospitalizacji i postepowaniu diagnostycznym
u dzieci z drgawkami goragczkowymi w warunkach funkcjonowania systemu

ochrony zdrowia w okresie pandemicznym.

Identyfikacja pacjentéw oparta byta na rozpoznaniach wg ICD-10, co
mogto prowadzi¢ do nieuwzglednienia czesci przypadkéw drgawek
gorgczkowych, ktére nie zostaty prawidtowo zakodowane, mimo

klinicznego rozpoznania.

Pomimo wymienionych ograniczen, badanie zostato zaprojektowane i
przeprowadzone w sposob $swiadomy i metodycznie uzasadniony, a jego
wyniki mogq stanowi¢ wktad w aktualny stan wiedzy. Przeprowadzona
analiza umozliwia rowniez ocene aktualnych schematow
diagnostyczno-terapeutycznych w postepowaniu z pacjentami
z drgawkami goraczkowymi. Pozwala to na krytyczne odniesienie sie
do zasadnosci wykonywania badan dodatkowych, co w konsekwencji moze
sprzyjac ich bardziej racjonalnemu wykorzystaniu, poprawie
bezpieczenstwa pacjentdow oraz zwiekszeniu spdjnosci praktyki klinicznej

pomiedzy osrodkami o roznym stopniu referencyjnosci.

Na podstawie krytycznej analizy aktualnej literatury, obejmujacej
obowigzujgce wytyczne miedzynarodowe, europejskie oraz krajowe,
a takze w oparciu o wyniki badania wlasnego przeprowadzonego
W reprezentatywnej, licznej grupie pacjentdow, przedstawiono propozycje
ujednoliconych schematdw postepowania w przypadku wystgpienia
pierwszego w zyciu epizodu drgawek gorgczkowych.

Zaproponowane algorytmy obejmujg zaréwno postepowanie
przedszpitalne, jak i zasady opieki szpitalnej. Ich celem jest
optymalizacja procesu diagnostyczno-terapeutycznego, zwiekszenie jego
skutecznosci oraz bezpieczenstwa pacjentdw, a takze ograniczenie

nieuzasadnionej zmiennosci praktyki klinicznej. Dodatkowo, wdrozenie
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ujednoliconych schematéw moze przyczyni¢ sie do zmniejszenia poziomu
stresu zarowno wsrdd opiekundéw pacjentow, jak i personelu medycznego

na kolejnych etapach opieki nad dzieckiem z drgawkami gorgczkowymi.

Schemat 2. Propozycja postepowania przedszpitalnego w razie

wystgpienia pierwszego w zyciu napadu drgawek gorgczkowych.

PIERWSZY W ZYCIU NAPAD DRGAWEK U DZIECKA + GORACZKA (238°C)
OPIEKA PRZEDSZPITALNA

}

POSTEPOWANIE RODZICA/OPIEKUNA
= Zachowaj spokdj i sprawdz czas trwania napadu (wiacz stoper)
» Ut6z dziecko na boku (pozycja bezpieczna)
s Zabezpiecz przed urazem - usun twarde przedmioty wokot
¢ Poluzuj ubranie wokdt szyi
= Obserwuj oddech i kolor skéry dziecka
» NIE wktadaj nic do ust dziecka
* NIE krepuj ruchéw dziecka
e NIE podawaj ptyndéw ani lekéw doustnie podczas napadu

DRGAWKI < 5 MIN DRGAWKI = 5 MIN
* obserwuj dziecko do ustgpienia napadu ¢ jesli zalecono lek ratunkowy - podaj benzodiazepine
* po napadzie skontroluj temperature ciata wg zalecen:
* podaj lek przeciwgorgczkowy dopiero - DIAZEPAM doodbytniczo
po odzyskaniu przytomnosci - MIDAZOLAM na bt. sluzowa jamy ustnej/donosowo

¢ obserwuj dziecko do ustgpienia napadu

e po napadzie skontroluj temperature

e podaj lek przeciwgoraczkowy dopiero po odzyskaniu
przytomnosci

WEZWIJ ZRM (999/112)

utrzymuj pozycje boczng
kontroluj oddech

obserwuj reakcje na bodzce

NIE zostawiaj dziecka bez opieki
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Schemat 3. Propozycja postepowania szpitalnego w razie wystgpienia

pierwszego w zyciu napadu drgawek goraczkowych.

PIERWSZY W ZYCIU NAPAD DRGAWEK U DZIECKA + GORACZKA (=38°C)
OPIEKA SZPITALNA

v

PRZY PRZYJECIU DO SOR/IZBY PRZYJEé
s ocena ABCDE
tlenoterapia, jesli Sp02 <94%
pomiar glikemii
dostep i.v. (jesli mozliwy)
monitorowanie (EKG, Sp02)

l

CZY NAPAD TRWA W CHWILI PRZYJECIA DO SOR/IP?

| |

TAK NIE |[rorreeoeexransassurnneey .
DRGAWKI <5 MIN DRGAWKI =5 MIN
* ocena ABCDE * ocena ABCDE
* obserwacja * podaj BENZODIAZEPINE:
» NIE podawaj rutynowo - MIDAZOLAM i.v./i.m./donosowo/na bt. sluz. jamy ustnej
lekow - DIAZEPAM i.v./p.r.

e w razie braku skutecznosci powtdrz dawke
benzodiazepin
* brak odpowiedzi:
- LEWETYRACETAM
- FOSFENYTOINA
- KWAS WALPROINOWY
* brak poprawy:
- zabezpieczenie drog oddechowych
- intubacja
- przekazanie do OIT

| |

KLASYFIKACIA NAPADU

! !

DRGAWKI GORACZKOWE PROSTE DRGAWKI GORACZKOWE ZLOZONE
e bad.lab. tylko wg wskazar ¢ bad.lab. wg wskazan klinicznych
R * neuroobrazowanie :

klinicznych P
¢ rutynowo NIE wykonywac: - 'pl;‘KR, é?(salf!eegcvime
- EEG -
- TK/MR - EEG do rozwazenia, w trybie planowym

* rozwazy¢ punkcje ledzwiowq

! !

WYPIS mozliwy po 4-6h obserwacji wskazana HOSPITALIZACIA w oddziale
pediatrycznym/neurologicznym/OIT
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Pomimo wymienionych ograniczen, niniejsza praca stanowi jedno
z nielicznych (jesli nie jedyne) opracowan w piSmiennictwie polskim, ktore
w sposOb kompleksowy analizuje profil kliniczny, laboratoryjny i
terapeutyczny pierwszorazowego epizodu drgawek goraczkowych w duzej,

jednorodnej kohorcie pacjentow.

Wyniki uzyskane w latach 2020-2022 dostarczajg unikalnych danych
epidemiologicznych z regionu Europy Srodkowo-Wschodniej, ktéry jest
istotnie niedoreprezentowany w Swiatowej literaturze dotyczacej drgawek
gorgczkowych, zdominowanej przez badania z Azji Wschodniej,
Skandynawii oraz Ameryki Potnocnej. Stwierdzona przewaga etiologii
bakteryjnej, mimo Zze wymaga ostroznej interpretacji ze wzgledu
na potencjalny efekt selekcji hospitalizacyjnej, stanowi istotne
spostrzezenie kliniczne mogace wskazywaé na odrebnosci praktyki

klinicznej w polskich osrodkach pediatrycznych.

Zaproponowane w niniejszej pracy algorytmy postepowania
przedszpitalnego i szpitalnego w drgawkach goraczkowych, oparte
na syntezie wynikdw badania wiasnego =z aktualnymi wytycznymi
miedzynarodowymi, stanowig praktyczny wktad mogacy przyczyni¢ sie
do ujednolicenia postepowania w polskich osrodkach. W Swietle
najnowszego systematycznego przegladu siedmiu miedzynarodowych
wytycznych dotyczacych drgawek gorgczkowych (Corsello i wsp., 2024),
podkreslajgcego zaréwno spéjnosc kluczowych rekomendacji, jak i istotne
rozbieznosci w szczegotowych zaleceniach, opracowanie lokalnych
protokotdw uwzgledniajgcych specyfike systemu opieki zdrowotnej,
dostepnos$¢ diagnostyki i wzorce epidemiologiczne danego regionu

wydaje sie zasadne i potrzebne!’®,

Na podkreslenie zastuguje fakt, ze stwierdzona w niniejszym badaniu
korelacja stezenia wodoroweglandw z czasem trwania napadu, dotychczas
rzadko opisywana w kontekscie drgawek gorgczkowych u dzieci, otwiera

perspektywe dalszych badan nad panelem biomarkeréw metabolicznych
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jako potencjalnym narzedziem wspomagajacym stratyfikacje ryzyka.
W potgczeniu z nowymi doniesieniami dotyczacymi osmolarnosci surowicy,
NLR, kopeptyny i IFN-a, kierunek ten moze w przysziosci umozliwic
opracowanie wieloparametrowego modelu predykcyjnego, integrujgcego
parametry kliniczne i laboratoryjne w celu indywidualizacji postepowania

diagnostyczno-terapeutycznego u dzieci z pierwszym epizodem drgawek
gorgczkowych.
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6. WNIOSKI

Na podstawie uzyskanych w badaniu wynikéw sformutowano nastepujace

whnioski:

1.

Profil przebiegu klinicznego pierwszorazowych drgawek gorgczkowych
w badanej populacji byt zgodny z danymi literaturowymi; dominowaty
drgawki goraczkowe proste, natomiast postac ztozona czesciej
wigzata sie z koniecznoscig poszerzenia diagnostyki i tendencjg

do dtuzszej hospitalizacji.

. Etiologia zakazenia istotnie réznicowata przebieg kliniczny pierwszego

epizodu drgawek goraczkowych, przy czym zakazenia bakteryjne
wigzaty sie z ciezszym stanem klinicznym oraz wydtuzonym czasem

hospitalizacji w poréwnaniu z infekcjami wirusowymi.

. Dlugos¢  hospitalizacji, odzwierciedlajagca  ciezkos¢  przebiegu

klinicznego, pozostawata w istotnym zwigzku z czasem utrzymywania
sie gorgczki, liczconym od momentu jej wystgpienia przez caty okres
hospitalizacji, a takze z czasem trwania napadu, obnizonym stezeniem

wodoroweglandw oraz nasileniem odpowiedzi zapalnej.

. Czas utrzymywania sie goraczki wykazywat istotng dodatnig korelacje

z dlugoscig hospitalizacji, potwierdzajac jego wartos¢ predykcyjng

w ocenie ciezkosci pierwszorazowego epizodu drgawek gorgczkowych.

. Nasilenie stanu zapalnego, wyrazone podwyzszonymi wartosciami CRP

i PCT, byto bardziej zaznaczone u dzieci z zakazeniami bakteryjnymi

i pozostawato istotnie zwigzane z wydtuzonym czasem hospitalizacji.

. Stosowane postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne, obejmujace

leczenie przeciwnapadowe, antybiotykoterapie oraz empiryczne
leczenie przeciwwirusowe byto zgodne 2z aktualnymi zaleceniami
klinicznymi i dostosowane do ciezkosci stanu pacjentow;
przeprowadzone analizy podkreslajg znaczenie dalszej optymalizacji
i indywidualizacji decyzji dotyczacych diagnostyki obrazowej w tej

grupie pacjentow.
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7. STRESZCZENIE

Wstep:
Drgawki gorgczkowe stanowig najczestszg posta¢ napaddéw drgawkowych

u dzieci do 6. roku zycia i sq jedng z gtdwnych przyczyn hospitalizacji
w tej grupie wiekowej.

Wystepujg najczesciej w przebiegu infekcji wieku dzieciecego, rzadziej
jako niepozadany odczyn poszczepienny, zwykle zwigzany z reakcjg
goraczkowqg organizmu. Epidemiologia drgawek goraczkowych podlega
istotnym zmianom, na co szczegdlny wptyw miata pandemia COVID-19,
prowadzgca poczatkowo do spadku czestosci rozpoznan, a nastepnie -
w erze wariantu Omikron - do ich ponownego wzrostu. Gorgczka, bedaca
nieodtagcznym elementem tego typu napaddéw, pozostaje jednym
z najbardziej niepokojacych objawéw dla opiekunéw i nadal stanowi
wyzwanie diagnostyczno-terapeutyczne. W literaturze opisano liczne
czynniki ryzyka wystgpienia oraz nawrotu drgawek gorgczkowych, w tym
wiek dziecka, wywiad rodzinny, parametry metaboliczne oraz charakter
infekcji. Klasyfikacja drgawek gorgczkowych na proste i ztozone ma
istotne znaczenie kliniczne, determinujgc zakres diagnostyki i dalszego
postepowania. Wiekszos¢ epizodow ma  przebieg tagodny i
samoograniczajacy sie, jednak napady przedtuzone lub ztozone wymagajq
szybkiej interwencji farmakologicznej. Pomimo licznych publikacji, nadal
brak jednolitych, powszechnie akceptowanych algorytméw postepowania
w przypadku pierwszorazowego epizodu drgawek goraczkowych. Praktyka
kliniczna w tym zakresie pozostaje zrdznicowana, zardwno w opiece

przedszpitalnej, jak i szpitalne.

Cel pracy:

Celem pracy byta ocena przebiegu klinicznego pierwszorazowego epizodu
drgawek gorgczkowych u dzieci hospitalizowanych. Analizowano wptyw
etiologii zakazenia na ciezkos¢ przebiegu klinicznego oraz dtugosc

hospitalizacji. Dokonano identyfikacji czynnikédw demograficznych,
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klinicznych i laboratoryjnych zwigzanych z ciezszym przebiegiem napadu.
Oceniono przydatno$¢ wybranych parametréw laboratoryjnych jako
potencjalnych wskaznikow ciezkosci przebiegu i dlugosci hospitalizacii.
Ponadto przeanalizowano zasadnosc¢ i zakres postepowania
diagnostyczno-terapeutycznego w warunkach szpitalnego oddziatu
ratunkowego i oddziatéw pediatrycznych w odniesieniu do aktualnych

schematdéw postepowania.

Materiat i metody:

Badanie miato charakter retrospektywny i obejmowato analize danych
250 dzieci w wieku od 6. miesigqca do 6. roku zycia hospitalizowanych
w Instytucie Centrum Zdrowia Matki Polki w todzi w latach 2020-2022
z powodu pierwszorazowego epizodu drgawek gorgczkowych. Analizie
poddano dokumentacje medyczng pacjentow, obejmujaca dane
demograficzne, kliniczne oraz laboratoryjne, ktdre zostaty zanonimizowane
i opracowane statystycznie. Oceniano przebieg napadu drgawek, objawy
kliniczne towarzyszgce goraczce, wyniki badan laboratoryjnych, badania
obrazowe oraz zasadno$¢ i czestos¢ punkcji ledzwiowej. Uwzgledniono
rowniez zastosowane leczenie farmakologiczne, w tym antybiotykoterapie i
leczenie przeciwwirusowe, a takze czas hospitalizacji. Analizowano takze
etiologie zakazenia oraz ostateczne rozpoznania weditug klasyfikacji
ICD-10.

Wyniki:

Badang grupe stanowito 250 dzieci hospitalizowanych z powodu
pierwszorazowego epizodu drgawek goraczkowych, z przewagq chtopcow
(63%); mediana wieku wynosita 1,5 roku i nie réznita sie istotnie miedzy
ptciami. Wiek pacjentéw nie wptywat istotnie na rodzaj drgawek ani na
czas trwania gorgczki, natomiast obserwowano wyrazng sezonowosc¢
zachorowan z najwiekszg liczbg przypadkow w okresie zimowym i
wczesnowiosennym. Dzieci transportowane przez Zesp6t Ratownictwa

Medycznego (83,2%) czesSciej prezentowaty ciezszy stan ogdlny, a czas
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trwania goraczki korelowat dodatnio z dtugoscig hospitalizacji. Wydtuzony
czas trwania napadu wigzat sie z gtebszymi zaburzeniami $wiadomosci
oraz obnizonym stezeniem wodoroweglanow. Drgawki gorgczkowe proste
stanowity wiekszos¢ przypadkow (94,4%), natomiast drgawki goraczkowe
ztozone czesSciej wigzaly sie z poszerzeniem diagnostyki i tendencjg
do dluzszego pobytu w szpitalu. Podwyzszone wartosci markeréw stanu
zapalnego przy przyjeciu, zwtaszcza CRP i PCT, byty zwigzane z dtuzszag
hospitalizacjg i czesciej wystepowaty u dzieci z zakazeniami
bakteryjnymi (56%), ktére wymagaty antybiotykoterapii i
charakteryzowaty sie ciezszym przebiegiem klinicznym. Postepowanie
diagnostyczno-terapeutyczne determinowat przede wszystkim obraz

kliniczny pacjenta.

Whnioski:

Etiologia zakazenia istotnie réznicowata przebieg kliniczny
pierwszorazwoego epizodu drgawek gorgczkowych, przy czym zakazenia
bakteryjne wigzaty sie z ciezszym przebiegiem i dtuzsza hospitalizacjq
w poréwnaniu z infekcjami wirusowymi. Czynniki demograficzne, w tym
wiek i pte¢ dziecka, nie miatu istotnego wptywu na ciezko$¢ przebiegu
klinicznego, mimo czestszego wystepowania drgawek gorgczkowych
u chtopcéw. Czas trwania goraczki i napadu pozostawatam w istotnym
zwigzku z nasileniem objawow neurologicznych, dtugoscig hospitalizacji
oraz  wystepowaniem  zaburzen rownowagi kwasowo-zasadowej.
Zakres postepowania diagnostyczno-terapeutycznego byt determinowany
przede wszystkim obrazem klinicznym pacjentéw i pozostawat zgodny

z aktualnymi schematami postepowania.
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8. ABSTRACT

Introduction

Feebrile seizures are the most common type of seizures in children under
six years of age and represent one of the leading causes of hospitalization
in this age group. They most frequently occur in the course of childhood
infections and less commonly as adverse events following immunization,
usually associated with a fever-related systemic response.
The epidemiology of febrile seizures has undergone significant changes,
particularly influenced by the COVID-19 pandemic, which initially led to a
decrease in diagnoses followed by a subsequent increase during the
Omicron variant era. Fever, an integral component of febrile seizures,
remains one of the most alarming symptoms for caregivers and continues
to pose diagnostic and therapeutic challenges. Numerous risk factors for
the occurrence and recurrence of febrile seizures have been described in
the literature, including age, family history, metabolic parameters, and
infection etiology. The classification of febrile seizures into simple and
complex types has important clinical implications, as it determines the
extent of diagnostic evaluation and management. Although most episodes
are benign and self-limiting, prolonged or complex seizures require
prompt pharmacological intervention. Despite extensive research, no
uniform and widely accepted management algorithms for the first episode
of febrile seizures have been established, resulting in considerable

variability in clinical practice both in prehospital and hospital settings.

Aim of the study

The aim of this study was to assess the clinical course of the first episode

of febrile seizures in hospitalized children. The influence of infection
etiology on disease severity and length of hospitalization was analyzed.
Demographic, clinical, and laboratory factors associated with a more
severe clinical course were identified. The usefulness of selected

laboratory parameters as potential predictors of disease severity and
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hospital stay duration was evaluated. Additionally, the scope and
appropriateness of diagnostic and therapeutic management in emergency
departments and pediatric wards were assessed in relation to current

clinical management algorithms.

Material and methods

The retrospective study analyzed data from 250 children aged 6 months to
6 years who were hospitalized at the Polish MOther’s Memorial Hospital
Research Institute in £dédz between 2020 and 2022 due to a first episode
of febrile seizures. Medical records containing demographic, clinical, and
laboratory data were reviewed, anonymized, and subjected to statistical
analysis. The seizure course, fever-related clinical symptoms, laboratory
findings, neuroimaging studies, and the including antibiotic and antiviral
therapy, as well as length of hospitalization, were also analyzed. Infection
etiology and final diagnoses according to the ICD-10 classification were

evaluated.

Results

The study group consisted of 250 children hospitalized for a first episode
of febrile seizures, with a predominance of boys (63%); the median age
was 1,5 years and did not differ significantly between sexes. Patient age
had no significant effect on seizure type of fever duration; however, a
marked seasonal pattern was observed, with the highest incidence during
winter and early spring. Children transported by emergency medical
services 83,2%) more frequently presented with a severe general
condition, and fever duration was positively correlated with length of
hospitalization. Prolonged seizure duration was associated with deeper
disturbances of consciousness and lower bicarbonate levels. Simple febrile
seizures accounted for the majority of cases (94,4%), whereas complex
febrile seizures were more often associated with extended diagnostic
evaluation and a tendency toward longer hospital stays. EElevated

inflammatory markers at admission, particularly CRP and PCT, were
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associated with prolonged hospitalization and were more frequently
observed in children with bacterial (56%), who required antibiotic therapy
and exhibited a more severe clinical course. Diagnostic and therapeutic
management was primarily determined by the patient’s clinical

presentation.

Conclusions

Infection etiology significantly influenced the clinical course of the first
episode of febrile seizures, with bacterial infections being associated with
greater disease severity and longer hospitalization compared to viral
infections. Demographic factors, including age and sex, did not
significantly affect clinical severity, despite the higher incidence of febrile
seizures among boys. Fever duration and seizure length were significantly
associated with neurological symptom severity, length of hospital stay,
and the occurrence of acid-base disturbances. The extent of diagnostic
and therapeutic management was primarily guided by clinical presentation

and was consistent with current management algorithms.
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Ryciny.

Schemat 1. Algorytm postepowania diagnostycznego u dzieci z drgawkami
goraczkowymi.

Schemat 2. Propozycja postepowania przedszpitalnego w razie
wystgpienia pierwszego w zyciu napadu drgawek gorgczkowych.

Schemat 3. Propozycja postepowania szpitalnego w razie wystgpienia

pierwszego w zyciu napadu drgawek goraczkowych.
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Polki” w dniu 14 lutego 2023 r przyjeta do wiadomosci informacje na temat badania pt

»0cena czynnikow ryzyka ciezkiego przebiegu klinicznego u dzieci
hospitalizowanych z powodu drgawek goraczkowych
w ICZMP w latach 2020-2022"

Badanie bedzie prowadzone w:
1. Klinice Pediatrii, Immunologii i Nefrologii
2. Szpitalnym Oddziale Ratunkowym
3. Klinice Neurologii Rozwojowej i Epileptologii
Instytutu ,Centrum Zdrowia Matki Polki”, ul. Rzgowska 281/289, 93-338 Lodz

Kierownikiem naukowym badania jest:
Prof. dr hab. n. med. Marcin Tkaczyk z Kliniki Pediatrii, Immunologii i Nefrologii, Instytutu
~Centrum Zdrowia Matki Polki”, 93-338 £.6dz ul. Rzgowska 281/289,

Glownym wykonawca badania jest:
Lek. Katarzyna Mikotajczyk z Kliniki Pediatrii, Immunologii i Nefrologii, Instytutu ,Centrum
Zdrowia Matki Polki”, 93-338 1.6d% ul. Rzgowska 281/289,

Pozostaty zespol badaczy:
Dr n. med. tukasz Przysto z Kliniki Neurologii Rozwojowej i Epileptologii
Instytutu ,Centrum Zdrowia Matki Polki”, ul. Rzgowska 281/289, 93-338 Lodz

Do wniosku dotaczono nastepujace dokumenty:
1. Protokdt badania,
2. PiSmiennictwo,
3. CV gléwnego badacza,
4. Zgody kierownikow, w ktorym jest planowane przeprowadzenie badania,

169



Komisja Bioetyczna
przy Instytucie Centrum Zdrowia Matki Polki
93-338 £.0dz, Rzgowska 281/289 tel. (42) 271 1123

e-mail: komisja.bioetyczna@iczmp.cedu.pl

Przedstawione badanie nie stanowi eksperymentu medycznego w rozumieniu art.
21 ust.1 ustawy z dnia 5 grudnia 1996 roku o zawodach lekarza i lekarza dentysty
(Dz. U. z 2018 r. poz. 617) i nie wymaga uzyskania opinii Komisji Bioetycznej przy
Instytucie ,Centrum Zdrowia Matki Polki”, o ktorej mowa w art. 29 ust.1 ww.
ustawy

Przewodniczacy Komisji Bioetycznej

e

; .ed. Micha

t Krekora

170



