12/2020

Jaksokirja - oppimistavoitteet

* Osaa diagnosoida bakteerimeningiitin ja aloittaa hoidon
e (Osaa diagnosoida ja hoitaa virusmeningiitin

e Tietaa tavallisimmat borrelioosin, tuberkuloosin ja HIV-
infektioiden neurologiset ilmentymat

* Tietaa enkefaliitin diagnostiset kriteerit ja hoitoperiaatteet

Punainen = hallitse, osaa kayttaa tai soveltaa
Sininen = tied3, tunnista, ymmarra
Vihrea = erityisosaamista, hyodyllista neurologiasta kiinnostuneille






Meningiitti — johto-oireet

* Yleisoireet: kuume, yleistilan lasku,
* Paikallisoireet: paansarky, meningismi

* Aivo-oireet: kouristelu, sekavuus, tajunnan tason lasku,
fokaalioireet (aivoinfarkti)

* Muut oireet: purppura, petekiat, nivelkivut, septinen
shokki

Meningismi = niskajaykkyys = on aivokalvoille ”lokalisoiva” paikallisoire



Meningiitin nyrkkisaantoja (1)

Kardinaalioireet 22 kardinaalioireita on yli 90%:lla potilailla,
joilla todetaan meningiitti, mutta

1. K?Pm? >3 kardinaalioireita on vain alle 50%:lla
2. Paansarky
3. Sekavuus 80% meningiiteistd on viruksen aiheuttamia

4. Niskajaykkyys

60% virusmeningiiteista on enterovirusten
aiheuttamia




Meningiitin nyrkkisaanto (2) —
bakteeri vai virus?

Bakteeri — unelias, sekava vuodepotilas, joka valittaa
paansarkya, jos jaksaa

Virus — istumakuntoinen potilas, jolla on kova paansarky

Osin samat oireet mutta vaikeusasteessa huomattava ero,
bakteeri >> virus



Meningismi — aivokalvoihin
paikallistava statusloydos

Aivokalvot

Kernigin merkki

Dura mater, Dura mater,
outer periosteal inner meningeal Arachnoid mater Pia mater

Niskajaykkyys on oire, jolla tarkoitetaan niskalihasten jaykkyytta eteenpain leukaa kohti rintaa taivutettaessa.
Paan sivukierrot saattavat tassa tilanteessa olla normaalit. Oireen aiheuttaa aivokalvoihin (meningit)
kohdistuva venytys, jolloin eri syista artyneet aivokalvot laukaisevat suojarefleksin, joka jaykistaa
niskalihakset estaen eteentaivutusta (Wikipedia)



Neurologinen status bakteerimeningiittia epailtaessa
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Meningokokkiepaily

lho (petekkiat) <
Nielu (peitteet)
Korvat (korvatulehdus)
Keuhkot (keuhkokuume)
Sydan (endokardiitti)

Mahdollisia infektioreitteja -
antavat samalla viitteen
aiheuttajamikrobista




Yksityiskohtainen neurologinen status
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- Puhevaste % -
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- Paikallisloydokset - puhe, silmat, kasvot, pitkat radat

- Afasia, katveoire (neglect)
-  Hemipareesi
- Aivohermoloydos (mustuaiset, silmien liikkeet, papillat)

Afasia = aivoperainen kielellisten kykyjen osittainen tai taydellinen puutos
Neglect = oman elimistdn jonkin osan tai toiminnon huomiotta jattaminen




Meningiitti -
tutkimukset

Tyypilliset oireet

1. Kuume

2. Paansarky

3. Sekavuus

4. Niskajaykkyys

Veriviljelyt x 2

CRP, pvk+t, na, k, krea, glu

Likvori - bakteerivarjays ja -
viljely, solut, proteiini, glukoosi,
lisaputkia

Herniaatiovaara = tajunta vahvasti alentunut,
statuksessa paikallisloydds (mm. hemipareesi) tai
jos potilas on kouristanut

Paan TT

1. Vasta laakityksen aloituksen
jalkeen

2. Ennen likvoria, jos epaily
aivoherniaation vaarasta




Meningiitti — diagnostiikkaa (1)

Kliininen kuva

Likvori + likvorin bakteerivarjays ja viljely
Veriviljely x1 - 2

Sieni- ja mykobakteeriviljelyt

Varaputkia (bakteeriantigeenit, PCR, vasta-aineet)
S-CRP

Virusserologia, -eristys (veri, ulostenayte)



Meningiitti — diagnostiikkaa (2)

Likvori Virus Bakteeri
Ulkonakod kirkas samea
Glukoosi 2 -4 mmol/l <2 mmol/I
Proteiini 500 - 800 mg/I >1000 mg/I

Leukosyytit <200 x 10%/I >1000 x 10°/I

Leuk.erottelu

lymfosytaarinen

polymorfonukleaarinen

Gramvarjays negatiivinen positiivinen (usein)
Kliininen kuva lieva raju
S-CRP <40 mg/| >40 mg/I




Meningiitti - erotusdiagnostiikkaa

Padoire Keskeisimmat
tutkimukset
Akillinen TT (+ likvori)
paansarky
Meningiitti Infektio-oireet: Likvori (+ CRP +
Kuume, veriviljely)
niskajaykkyys
Stroke = Neurologinen TT (+TT-angio)
aivohaveri puutosoire




Bakteerimeningiitin hoito

Aloita laakitys HETI! >6 tunnin hoitoviive
antibiootin aloituksessa
Bakteeriantibiootti huonontaa ennustetta

+/- kortikosteroidi
+/- asykloviiri

Steroidi rauhoittaa inflammaatiota, joka syntyy bakteerien
hajotessa antibiootin vaikutuksesta — talloin komplikaatiot
vahenevat (mm. kuulo sailyy paremmin)

Asykloviiri on paikallaan, jos herpeksen aiheuttamaa enkefaliittia
ei ole poissuljettu



T IT R ] Common Bacterial Meningitis Organisms

Proportion

Organism Age Risk Factors of Cases Case Fatality
Streptococcus All ages Immunoglobulin 57% 17.9%; higher if
pneumoniae alternative complement immunocompromised

deficiency, asplenia,

alcoholism
Neisseria Aged 11 to 17  Multiperson dwellings, 17% (45% 10%
meningitidis years and travel to sub-Saharan aged 11 to

younger adults Africa 17 years)

Listeria Neonates and Cell-mediated 4% 18%
monocytogenes adults immunodeficiencies (eg,

steroids, HIV, alcoholism),

newbomns
Haemophilus Children and Newborns 6% 7%
influenzae adults
Group B Neonates 86% of cases are in 17% 11%
streptococcus patients aged <2 months
Gram-negative rods Adults Nosocomial infection; only 33% of all 35% nosocomial;
(eqg, Escherichia 3% from community nosocomial 25% community
coli, Klebsiella) meningitis acquired

Bartt R. Acute bacterial and viral meningitis. Continuum (Minneap Minn). 2012;18(6 Infectious Disease):1255-70
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Source or Syndrome

Common Pathogens

Suggested Empiric
Therapy™

Community Acguired
Adult or dhild

Neomate

Im munocomprorr sed
{eg. patients with HIV,
asplenia, slcoholism,
or cancer, or patients
older than 60 years)

StreptotOcass prewmnoniae
Neisseria meningi tidis
Listeria morocytogenes
Haemophilus influenzase
Group B streptococars

L monogytogenss

S pneumoniae

S pnewmnoniae

L monogtogenss

Aerobic gram-negative
bacilli {eg.
Enterobacteriaceae family)

Adjunctive therapy (communit y-acyuired
dsease uniess contraindicated)

Vancomyan +
ceftri axone

Ammpacillin +
cefotaxime or
aminoghycoside
Vancomyan +
ampadliin +

ex tended spectram
cephal o porin

Mdentified Focus of Infection

Maxillary sinusitis or
otitis

Endocarditis

Penetrating trauma or
recent »
procedure (eg shunt)

Encephalits {eq.
seirures, obtundation)

Streptococass spedes
Gramnegative bacilli
Staphy lococous aureus
Haemophilus species

Viridians streptococcus
S awreus Streptococus
bovis HACEK group
Enterococci

Gramnegative tacill
Staphy lococd spedes

Herpes family {especially
herpesvirus type 1)

Acute Treatment of Encephalitis

Condition or Therapeutic
Agent Agent Dose and Duration of Treatment
Herpes simplex  Acyclovir 10 mg/kg every 8 hours for 3 weeks
encephalitis
Varicella-zoster  Acyclovir 10 mg/kg every 8 hours for 10 to 14 days
encephalitis
Cytomegalovirus ~ Ganciclovir ~ Ganciclovir: 5 mgkg every 12 hours for
encephalitis 14 to 21 days

Foscarnet Foscarnet: 60 mg/kg every 8 hours for 2 to

3 weeks

Enterovirus Pleconaril Not available in the United States
encephalitis
Syphilis Penicillin 20 million U/d IV for 10 days
Rocky Mountain  Doxycycline  Adults: 100 mg every 12 hours
potted fever Children: 2.2 mg/kg every 12 hours
Listeria Ampicillin Adults: 1g/IV to 2 g/IV every 3 to 4 hours
monocytogenes
Mycoplasma Doxycycline  Adults: 100 mg every 12 hours Children:
pneumoniae 2.2 mgkg every 12 hours

Erythromycin ~ Adults: 250 mg to 1000 mg every 6 hours
depending on severity of infection

Children 30 mg/kg/d to 50 mg/kg/d in four
divided doses

HACE -

Acanobac e Coamdobacemam hominds

aptvophdas,
Ekonalh corroderns, and Kook kingae; MESA = meotiolinoeeszart Staphylbooons aoumues.

Greenlee JE. Encephalitis and postinfectious encephalitis.
Continuum (Minneap Minn). 2012;18(6 Infectious
Disease):1271-89.

Bartt R. Acute bacterial and viral meningitis. Continuum
(Minneap Minn). 2012;18(6 Infectious Disease):1255-70.




Meningiittipotilaan ennuste

Bakteerimeningiittipotilaan kuolemanriski

- Kuoleman riski selvasti lisaantynyt (2x)
- >6 tunnin hoitoviive (antibiootin aloitus) huonontaa
ennustetta

- lka >60 v (riski 3x)
- Kouristuskohtaus (24 t sisalla, riski 4x)

- Pneumokokki - kuolleisuus 14 - 40%, meningokki 10%, listeria
14% - jopa yli 30% jos vastustuskyky alentunut (immuno-
suppressiopotilaat)

Bartt AAN on Demand 2014, Durand NEJM 1993






Aseptinen meningiitti

Aseptisella meningiitilla tarkoitetaan aivokalvojen inflammaatiota, jonka
taustalta ei ole loydettavissa bakteeri-, parasiitti- tai sienietiologiaa

Yleisimpia aseptisen meningiitin aiheuttajia ovat virukset (kuten entero-, herpes
simplex- (HSV-1, HSV-2), varicella-zoster- , adeno- ja parainfluenssa-, Ebstein-
Barr (EBV)- ja sytomegalovirukset)

Autoimmuunitauti (kuten SLE) tai tietty ladkeaine (tulehduskipulaake (NSAID),
sulfa-antibiootit, suoneen annettava immunoglobuliini (IVIG)) voivat aiheuttaa
aseptisen meningiitin

Aseptinen meningiitin diagnoosi vaatii paivystysarviota

Tyypillinen lievaoireinen meningiitti voidaan diagnosoida / infektiosoida tk - tai

sisatautipaivystyksessa ja potilas kotiutuu toipumaan oireenmukaisella hoidolla -
sairaslomaa on syyta kirjoittaa riittavan pitka aika (n. 2 vkoa).

Voimakasoireinen aseptinen meningiitti voi vaatia muutaman vrk:n
vuodeosastoseurantaa, jolloin huolehditaan riittavasta kipulaakityksesta ja
nesteytyksesta aluksi suonensisaisesti

SLE = systeeminen lupus erytematosus

Mika Saarela, Elina Kolho, Mari Kanerva, Sannakaisa Vainikka, Pentti Tienari, Mikko Seppanen — HUS Talon tavat: CNS-infektiot (2013)



Aivokudoksen tulehduksen (enkefaliitin)
diagnostiset kriteerit ja hoitoperiaatteet



Aivotulehdus = enkefaliitti

Aiheuttajia (1)

Virus (mm. herpes simplex virus -1 ja -2, varicella zoster
virus, ja respiratoriset virukset (Influenza A ja B,
Parainfluenza-virus, Adenovirus), arbovirukset (mm. tick-
borne encephalitis)

Aiheuttajia (2)

Bakteeri (mm. pneumo- tai meningokokki, hemofilus, liste
borrelia)

Parasiitti

Rikketsia

Immunologinen mekanismi (mm. NMDA-reseptori -enkefaliitti

Arbovirus = lyhenne sanoista Arthropod-borne virus - yleensa hyttysen tai punkin selkarankaisiin levittamia viruksia




Virusmeningiitin ja enkefaliitin tarkea ero

Dura mater,
outer periosteal

Dura mater,

inner meningeal Arachnoid mater Pia mater

Virusmeningiitin tyyppioireet

Kuume + paansarky + niskajaykkyys tai
niskakakipu

Ei neurologisia yleis- (kouristelu) tai
paikallisoireita (kuten afasia, hemipareesi,
ataksia

Hoito oireenmukainen (nesteytys, lepo,
tulehduskipulaake), komplisoitumaton
virusmeningiitti paranee lahes aina itsestaan

Enkefaliitin tyyppioireet

Paansarky + kuume + neurologiset oireet
kuten sekavuus, uneliaisuus, vasymys,
kouristelu, vapina, hallusinaatiot, aivohaverit
(stroke), muistiongelmat

Aiheuttajan selvittaminen on hyvin tarkeaa,
koska moneen on olemassa spesifi ladkehoito
(kuten asykloviiri herpesenkefaliittiin)



Aivotulehdusen
(enkefaliitin) maaritelma

Tarkennus

Huomio

Paakriteerit
Muutos kaytoksessa
Lisakriteerit

Kuume

Epileptinen kohtaus

Uusi neurologinen
puutosoire

Likvorin valkosolut

Muutos aivojen
kuvantamistutkimuksessa

EEG-muutos

Kesto ainakin 24 tuntia

> 38°

Yleistynyt tai
paikallisalkuinen kohtaus

> 5 solua / uL

Uusi tai akuutti
aivoparenkyymimuutos,
joka sopii enkefaliittiin

EEG-l0ydos, joka sopii
enkefaliittiin

Ei muuta selitysta

3 vuorokauden (72 tuntia)
aikana ennen tai jalkeen
oireiston alkamisesta

Ei selity aiemmin todetulla
epilepsia tai kouristusalttiudella

Kuten afasia, apraksia, neglect,
hemipareesi

Muutos ei selity paremmin mulla
syylla

LOydos ei selity paremmin
muulla syylla




Enkefaliitin tyypillisimmat oireet ovat paansarky + kuume, sekavuus, uneliaisuus,
vasymys, kouristelu, vapina, hallusinaatiot, aivohaverit (stroke), muistiongelmat

Neurologiset paikallisoireet vaihtelevat sen mukaan mita keskushermoston osaa aiheuttaja vaurioittaa:

Aivotulehdukset - enkefaliitit
Limbinen Muistihairio (amnesia), kouristelu, HSV1, HHVG
psyykemuutos
Cerebellaarinen Ataksia (pikkuaivovaurio) VZV, EBV, paraneopalstinen,
St. Louis, tuhkarokko
Parkinsonistinen Parkinsonismi (tyvitumakevaurio) JEV, WNYV, St. Louis, Nipah
Rombenenkefaliitti Aivorunko-oireet (aivorunkovaurio) Listeria, WNV, JEV, EV71, TB
Enkefalomyeliitti Tetra- tai parapareesi WNYV, EV71, JEV,
(aivoselkaydin vaurio) Punkkivalitteiset, Zika

Limbinen = limbiseen jarjestelmaan, cerebellaarinen = pikkuaivoihin, romben = ruutuaivoihin,
enkefalomyeliitti |= aivoihin ja selkaytimeen liittyva

Rombenkefalon = ruutuaivot = alkion aivojen takaosa (takimmainen kolmesta primaarisesta
aivorakkulasta), joka jakautuu metenkefaloniksi (aivosilta, pikkuaivot) ja myelenkefaloniksi (ydinjatke)

HSV = Herpes
Simplex Virus
EV = enterovirus
VZV = varicella
zoster virus

Avindra Nath - Encephalitis - AAN on Demand 2017 Boston



Enkefaliitti paivystyksessa

Aiheuttajat yksinke rtaisesti: Erotusdiagnostiikka hyvin tarkeaa paivystyksessa:

1.  Akuutissa tilanteessa on tyypillisesti

epaselvaa onko kyseessa infektio vai muu
neurologinen sairaus

1. Herpesenkefaliitti

2.  Bakteerimeningiitti on aina suljettava pois

2. Muu virusenkefaliitti 3.  Neuroradiologia on keskeinen jatkotutkimus
] ] — etenkin aivohaverin (vuoto tai infarkti)
3. Bakteeritauti poissulku tarkes

Toimenpiteet infektioepailyssa:

Laakitys: laajakirjoinen PaanTT Lab: CRP, pvk+t, na, k, Likvori: bakt. varjays + EEG
antibiootti ja asykloviiri tai MK krea, glu, veriviljely x2 | | viljely, herpes-PCR, harkinnan
laskimoon valittomasti solut, prot., gluk. mukaan

Baldwin KJ, Cummings CL. Herpesvirus infections of the nervous system. Continuum (Minneap Minn) 2018;24(5 Neuroinfectious Disease)



Nuori nainen - mennyt sekavaksi,
kouristanut, jonka jalkeen tajuton,
EEG poikkeava




Magneettikuvassa nakyy herpesenkefaliitti (1)




Herpesenkefaliitti (2)

20 kk ikainen poikalapsi, jolla kuumetta ja kouristelua, vaurio nakyy
hyvin ohimo - ja takaraivolohkoissa

1T

Case courtesy of Dr Hani Salam, <a
href="https://radiopaedia.org/">Radiopaedia.org</a>. From
the case <a href="https://radiopaedia.org/cases/7780">rID:
7780</a>

Case courtesy of Dr Hani Salam, <a
href="https://radiopaedia.org/">Radiopaedia.org</a>. From
the case <a href="https://radiopaedia.org/cases/7780">rID:
7780</a>



Herpesenkefaliitin jalkitila

20 kk ikainen poikalapsi, jolla alkuun kuumetta ja kouristelua,
vaurio nakyy hyvin hyvin ohimo - ja takaraivolohkoissa.
Tilanne 2 kk kuluttua oireiston alusta (edellinen slide)

MK - flair
Case courtesy of Dr Hani Salam, <a Case courtesy of Dr Hani Salam, <a
href="https://radiopaedia.org/">Radiopaedia.org</a>. From href="https://radiopaedia.org/">Radiopaedia.org</a>. From
the case <a href="https://radiopaedia.org/cases/7780">rID: the case <a href="https://radiopaedia.org/cases/7780">rID:

7780</a> 7780</a>



Herpesenkefaliitti — tyyppioireet ja tutkimukset

Akuutti herpestriadi Salakavala alku ja vaikeutuminen Ohimolohkon (tai aivojen muun osan)
(vain <30% tapauksista) (3 - 7 paivan aikana) vaurio
1. Kuume 1. Sekavuus, 1. Afasia tai neglect
2. Tajunnantason lasku 2. Kaytdksen muutos, hallusinaatiot | | 2. Hemipareesi
3. Kouristelu 3. Mydhemmin kuume ja kouristelu | | 3. Muu paikallisoire
ﬁ /N _ 3% kehittyy jalkitautina autoimmuuni-
\ : enkefaliitti (anti-NMDA-reseptori)

Laajakirjoinen antibiootti ja PaanTT Likvori: Solut, MK EEG usein
asykloviiri laskimoon (MK) proteiini, glukoosi 2 -3 vrk hyodyllinen
herpes-PCR

Baldwin KJ, Cummings CL. Herpesvirus infections of the nervous system. Continuum (Minneap Minn) 2018;24(5 Neuroinfectious Disease)



Herpesenkefaliitin limbinen triadi
T

7

Muistihairio (amnesiz

Kouristelu -
Psyykkiset oireet

Alueen rakenteita ovat mm. mantelitumake (amygdala), vy6poimu (gyrus
ginguli), aivoturso (hippocampus) ja nisalisake (corpus mamillare)



Varizella Zoster-infektio







Borrelioosi (Lymen tauti)

Dura mater, Dura mater, ’ ﬁ
outer periosteal inner meningeal Arachnoid mater Pia mater ' :

Erythema migrans Aivokalvon tulehdus Aivohermopareesi Hermojuuren tulehdus
(meningiitti) (tassa kasvohermohalvaus) (radikulopatia)

Ensioire on paikallinen ihottuma (erytema migrans) — spirokeetta levidaa taman jalkeen
elimistoon veren valityksella (hematogeenisesti)

Neuroborrelioosi-triadi — meningiitti + aivohermopareesi + radikulopatia

Halperin JJ. Neuroborreliosis and neurosyphilis. Continuum (Minneap Minn) 2018;24(5 Neuroinfectious Disease).



Borrelioosin kliin

nen kuva

Borrelioosi

Aikainen

paikallinen vaihe punkin pureman jalkeen

Aikainen
levinnyt vaihe

Myé6hainen

Aikajanne

Oireisto

Huomio

Muutama paiva - 4-5 viikkoa Erythema chronicum migrans - ihottuma

Viikoista kuukausiin punkin

pureman jalkeen

Kuukausista vuosien punkin

krooninen vaihe pureman jalkeen

Sydanlihaksen tulehdus (kardiitti)

Meningiitti
Aivohermopareesi

Aireishermoston neuropatia

Harvoin selkdydin- tai aivotulehdus
(myeliitti tai enkefaliitti)

Tuki- ja liikuntaelinten oireet: vaeltava paikkaa
vaihtava nivelkipu

Muita oireeita: imusolmukesuurentumat

Krooniset tuki- ja liikuntaelinten oireet:
niveltulehdukset

Kognitiivisia ja psyykkisia hairioita
(enkefalopatia)

lhomuutoksia: — acrodermatitis chronica
atrophicans,

Esiintyy n. 80% potilaista

Liittdnnaisoireina mm. vasymys, sairauden tuntu, paamnsarky,
kolotukset, imusomukkeiden suurentuminen

Esiintyy n. 1% potilaista, mm. johtumishairi, kardiomyopatia,
myoperikardiitti

Neurologisia oireita on n. 15% potilaista
Yleisin kasvohermohalvaus, joka voi olla molemminpuolinen

Tyypillinen myos hermojuuritulehdus (radikuloneuriitti)

Esiintyy n. 60% potilaista

My®és silma-, maksa-, munuaismuutokset mahdollisia

Esiintyy n. 60% potilaista, vaeltavia paikkaa vaihtavia nivelkipuja ja
- tulehduksia, usein polvessa

Myéds krooninen neuropatia, ataksia, selkdytimen tulehdus
mahdollisia

Myés sclerodermaa muistuttavia
Ihottumia

Borrelioosin aiheuttaa punkinpuremasta ihmiseen paaseva spirokeettabakteeri Borrelia burgdorferi. Taudinkuvassa on paljon samaa kuin kupassa (syfilis), jonka

aiheuta toinen spirokeetta Treponema pallidum

Linden HU. Clinical manifestations of Lyme disease in adults. UpToDate.com




Tuberkuloosi

Tuberkuloosioireet

Hermoston

Veriyska Pitkittynyt yska
crys Tynyty tuberkuloosi

Ruokahaluttomuus \ / / Kylmanvireet

N = / horkka

Heikkous, vasymys
(fatiikki)

— _ 5 Kuumeilu

g I

Yohikoilu l Laihtuminen

Rintakipu



Keskushermoston tuberkuloosi (1)

Tuberkuloosin aiheuttama meningiitti

1.

. Meningiitti: niskajaykkyys (meningismi),

. Paralyyttinen vaihe: hemipareesi, kouristelu,

Prodromaalivaihe: lieva kuumeilu,
sairaudentuntu, vasymys, paansarky

paansarky, oksentelu, sekavuus,
aivohermopareesit, pitkien ratojen oireet

tajunnantason lasku, tajuttomuus
lIman hoitoa kuolema 5 - 8 viikossa

. Diagnoosi: likvori + aivojen tietokonetomografia

(TT) tai magneettikuvaus (MK)

John M Leonard. Central nervous system tuberculosis. UpToDate 2019



Keskushermoston tuberkuloosi (2)

Tuberkulooma (tuberkuloosipesakkeesta muodostunut
pahkura, tuberkuloosikasvama) - oireet

1. Kouristelu

2. Toispuolihalvaus (tai muu paikallisoire)

3. Koholla olevan aivopaineen oireet: paansarky, oksentelu,
tajunnantason lasku

4. Diagnoosi: aivojen tietokonetomografia (TT) tai
magneettikuvaus (MK) - likvori kontraindisoitu (aivopaine) ja
voi olla normaali

John M Leonard. Central nervous system tuberculosis. UpToDate 2019



Keskushermoston tuberkuloosi (3)

Lukinkalvon (araknoidea) tulehdus
spinaalikanavassa

Oireisto ja tutkimukset

1. Hermojuurien kompressio: kipu + tuntopuutos
hermojuurta tai -juuria vastaavalla alueella

2. Selkaytimen tai motoneuronien vaurio:
halvausoireet, tuntohairiot, vilkkaat
(selkaydinvaurio) tai vaimentuneet
(motoneuronivaurio) refleksit, selkaydinvauriossa
Babinskin merkki, virtsa- tai ulosteinkontinenssi

3. Selkaytimen infarkti: arteria spinalis anterior -
oireyhtyma = parapareesi + raajojen varinatunto
normaali

4. Spinaalikanavan MK + likvori

John M Leonard. Central nervous system tuberculosis. UpToDate 2019
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HIV - tartunta

HIV/AIDS is transmitted

UNPROTECTED BLOOD NON-STERILE
SEX DRUG ADEICTS TRANSFUSION ERECNANCY, INSTRUMENTS

HIV/AIDS is not transmitted

TOUCHING THROUGH FOOD WITH A KISS INSECT BITES IN THE POOL




HIV - komplikaatiomekanismit

Itse HIV-viruksen ja virusproteiinien suora
myrkytysvaikutus (toksisuus)

Immuunikadon aiheuttamat opportunistiset infektiot

Hoitojen myota vahvistuvan oman immuunipuolustuksen
aiheuttamat vauriot (ns. Immune Reconstitution
Inflammatory Syndrome - IRIS)

HIV:n laakehoidon haittavaikutukset

Saylor D. Neurologic complications of human immunodeficiency virus infection. Continuum (Minneap Minn) 2018;24 (5 Neuroinfectious Disease)



HIV — AIDS — alkuvaiheen oireisto

HIV - taudin oireet

AIDS - ennakoiva vaihe (oireita esiintyy myo6s AlDS-aikana)

Kuume

Vasymys

Nivel- ja lihaskivut

Paansarky

Kurkkukipu

Ripuli

Pikkupilkkuinen, usein nyhermainen
ihottuma vartalolla
Imusolmukkeiden turpoaminen

Hiivatulehdukset

Viikkoja kestava lievaasteinen kuumeilu
Yohikoilua

Epamaarainen uupumus

Tahaton laihtuminen

Vatsan |oysyys

Hengitysvaikeudet

lhon hilseilevaa ihottumaa (etenkin kasvoissa); tali-ihottuma
(seborrooinen ekseema), erityisesti kasvoissa

Suurentuneet imusolmukkeet
Emattimen tai suun sitked hiivatulehdus, sammas

Kohdunkaulan limakalvon muutokset (dysplasia)

Viite: Jukka Lumio. AIS (immuunikato). Ladkarikirja Duodecim 5.11.2019




HIV — varhainen tunnistaminen

Vajaa puolet tartunnan saaneista saa seuraavia ensioireita
2 — 6 viikon kuluttua tartunnasta:

 Kuume, kurkkukipu

* Suurentuneet imusolmukkeet

* |hottuma, lihaskivut, nivelvaivat
e Paansarky

Ensivaiheen oireet haviavat noin kuukaudessa

Alkuun tartunta ei viela valttamatta nay verikokeissa



HIV — tilaa vieva muutos aivoissa

Diagnoosi perustuu HIV-potilaan aivojen magneettikuvaukseen (MK) tai

tietokonetomografiaaan (TT)

Oireena aivopaineen kohoamisen merkit: paansarky, oksentelu, sekavuus,
tajunnantason lasku. Yleisimmat tilaa vievan muutoksen aiheuttajat:

1. Toksoplasmoosi - oireet:

» Kuumeilu

» Paansarky, oksentelu, sekavuus, tajunnantason lasku
» Neurologinen paikallisoire (esim. afasia, hemipareesi)
» Kouristuskohtaus

2. Keskushermoston primaari lymfooma — oireet:

» Kuumeilu, yohikoilu, laihtuminen (80%:lla potilaista)
» Paansarky, oksentelu, sekavuus, tajunnantason lasku
» Neurologinen paikallisoire (esim. afasia, hemipareesi)
» Kouristuskohtaus

Toxoplasma gondii

Endoplasmic reticulum — e
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Toksoplasmoosi on Toxoplasma gondii -
nimisen alkueldaimen aiheuttama infektio

Igor J Koralnik. Approach to HIV-infected patients with central nervous system lesions. UpToDate 2019



HIV — muutos, joka ei vie tilaa

Diagnoosi perustuu HIV-potilaan aivojen magneettikuvaukseen
(MK) tai tietokonetomografiaan (TT)

Oireet ja aiheuttajat:

1. PML = progressiivinen multifokaalinen leukoenkefalopatia

Nopeasti eteneva neurologinen puutosoire (esim. nakdkenttapuutos,
hemipareesi, hemisensorinen oire, afasia, ataksia), henkisen suorituskyvyn lasku.
PML voi vaurioittaa mita tahansa aivojen osaa - nakooireet ovat erityisen yleisia

2. HIV-infektion enkefalopatia
Tyypillinen oiretriadi: muistin ja ajatustoiminnan hitaus, masennus, liikehairiot

3. Sytomegaloviruksen aiheuttama enkefaliitti: oireina delirium, sekavuus,
neurologinen puutosoire

Igor J Koralnik. Approach to HIV-infected patients with central nervous system lesions. UpToDate 2019



Muita HIV - komplikaatioita — kryptokokkimeningiitti

* Cryptococcus-suvun hiivasienen
(Cryptococcus neoformans)
aiheuttama aivokalvontulehdus

e QOireet: paansarky, kuume,
myohemmin kohonneen
aivopaineen oireet (mm. oksentelu,
kaksoiskuvat, tajunnantason lasku)

* Diagnoosi: paan neuroradiologia
(TT/MK), likvori, seerumin
kryptokokki — antigeeni

A

* Hoito: sienilaakitys - amfoterisiini -
B + flusytosiini

Saylor D. Neurologic complications of human
immunodeficiency virus infection. Continuum (Minneap

TT = tietokonetomografia, MK = magneettikuvaus Minn) 2018;24 (5 Neuroinfectious Disease)



Muita HIV-komplikaatioita — polyneuropatia

Tyypillinen pienten saikeiden
polyneuropatia
Esiintyy 30 - 50% HIV-potilaista

Oireina tunnottomuus, pistely ja
kipu raajojen sukka-hansikas -
alueella (kuva)

HIV-1aakitys voi pahentaa tilannetta
— tarvittaessa viruslaakitysta muutettava

Saylor D. Neurologic complications of human immunodeficiency virus infection. Continuum (Minneap Minn) 2018;24 (5 Neuroinfectious Disease)
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Meningokokin aiheuttama meningiitti
Petekkiat —ihon pistemaiset verenpurkaumat

}_‘.
o B
-

S

Cleveland Clinic Journal of Medicine volume 79 — Number 6, June 2012






MNE Bakteerimeningiitin
| neurologisia komplikaatioita
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vanide Beekj de Gans, Tunkel, Wijdicks. N Engl J Med 2006;354:44-53



Table 3. Complications during the Clinical Course and Outcomes in Adults with Bacterial Meningitis.*

Frequency Frequency

Complications (%6) Outcome (%6)
Systemic complications Score on Glasgow Outcome Scale

Cardiorespiratory failure 29 1 (death) 21

Hyponatremia 26 2 (vegetative state) <1

Disseminated intravascular coagulatiork 8 3 (severe disability) 3

Arthritis 2-6 4 (moderate disability) 10

Endocarditis/myocarditis <1 5 (mild or no disability) 66
Deterioration of consciousness Focal neurologic abnormalities

Clinical evidence of meningoencephalitis 15-20 Cranial-nerve palsies

Seizures 15-23 Third nerve 1

Brain edema 6-10 Sixth nerve 3

Hydrocephalus 3-8 Seventh nerve 1
Focal neurologic abnormalities Eighth nerve 14

Cerebrovascular complications 15-20 Aphasia

Arterial infarction or vasculitis 10-15 Hemiparesis

Venous infarction 3-5 Quadriparesis

Hemorrhage <1 Late effects

Hearing loss 14-20 Cognitive impairment 10

Subdural empyema <1

Brain abscess <1

Myelitis <1

van de Beek, de Gans, Tunkel, Wijdicks. N EnglJ Med 2006;354:44-53




M enin go kO k k I- Meningokokkitaudin estolaakityksen kohderyhmat

p rofyl a kS | a j(z;ll)a.atu aikuisilla, lyhennetty THL:n suosituksesta

Suuri riski: estolddkitystd suositellaan

Lahikontakti 7 vuorokautta ennen oireiden alkua
Saman kotitalouden jasenet
Poika- tai tyttoystava
Suora altistuminen suu-/nielueritteille
Sama pdivdhoitoryhma

Terveydenhoitohenkilokunnalle vain, jos suojaamaton
altistuminen suu-/nielueritteille

3

Aikuisten estolddkityksen ladkevaihtoehdot
Meningokokkikasvustoa suklaa-agarmaljalla Siprofloksasiini 750 mg suun kautta, kerta-annos
Atsitromysiini 500 mg suun kautta, kerta-annos
Keftriaksoni 250 mg lihakseen, kerta-annos
Rifampisiini 600 mg 1 x 2 suun kautta, 2 vrk!

! Ei suositella raskaana oleville tai imetyksen aikana.

J. Stewart, K. Suojanen, K. Skogberg. Suomen Ladkarilehti 2016 Kuva: Maija Toropainen. Suomen Laakarilehti 2020



Aivopaise (absessi)

¢ RISkItEkIjat neurokirurginen Aivojen markdkerdayma TT-kuvassa
toimenpide, paan trauma,
immuunipuutos — kuten HIV,
elinsiirtolaakitys, diabetes,
alkoholismi, kortikosteroidit

* Tyypillinen oiretriadi: kuume +
paansarky + neurologinen

paikallisoire

e Sekavuus (enkefalopatia) ja (o Assoc Prof rank Gotlon
paansarky voivat olla ainoat oireet
ilman kuumetta (Minnean Minm) 200812405 Neurormiestioss Disomse)

Case courtesy of Assoc Prof Frank Gaillard, <a

) ) ) href="https://radiopaedia.org/">Radiopaedia.org</a>.

HIV = human immunodefiency virus From the case <a

TT = tietokonekerroskuvaus (tietokonetomografia) href="https://radiopaedia.org/cases/5150">rID:
5150</a>



Aivopaise (absessi) - tutkimukset

Crp ja lasko ovat koholla >75%:lla

Aivojen markakerayma TT-kuvassa

TT-varjoaine tehosteisena hyva tutkimus, MK
viela parempi

Neuroradiologinen [6ydos on tyypillisesti
reunoiltaan varjoaineella tehostuva pyorovarjo

Veriviljelyt ovat hyodyllisia, likvoritutkimuksen
hyoty usein vahadinen, aiheuttajabakteerin
maaritys voi vaatia stereotaktisen aspiraation
muutoksesta

Erotusdiagnostiikkaa: kasvain, sieni-infektio, .
tu berku|00ma - MK = DWI ja MK - Kuva: Assoc Prof Frank Gaillard
spektroskopia voivat auttaa selvittelyssa

Hoitona on yleensa antibiootti- ja
] . . . .. Chow F. Brain and spinal epidural abscess. Continuum
I@lkka UShOldon yhd|StEIma, JOSkUS pe|kka (Minneap Minn) 2018;24(5 Neuroinfectious Disease).

Iaa kehOItO Case courtesy of Assoc Prof Frank Gaillard, <a
href="https://radiopaedia.org/">Radiopaedia.org</a>.
From the case <a

MK = mz.algne.ettlkuv.aus ) ) href="https://radiopaedia.org/cases/5150">rID:
DWI = diffusion-weighted imaging 5150</a>






Puutiaisaivokuume (TBE) Suomessa 2010 - 2012

Oire Ensivaiheen Toisen vaiheen Statusloydokset Potilaita (%)

oireisto 30 oireisto 95 Ei mitdaan 27 (30)

potilaalla potilaalla (%) Visymys 17 (19)

Kuume 23 81 (85) Tasapainovaikeus 15(17)

Paansarky 7 62 (65) Niskajaykkyys 12 (13)

Maha-suolikanavan oireet 7 32 (34) Puhevaikeus 10(11)

"Flunssaisuus ilman nuhaa” 5 Sekavuus 10(11)

Vasymys 4 20 (21) Janneheijasteet poikkeavat 9(10)

Pahoinvointi 3 H.eikentyneet 7 (8)

Neurologinen oire 52 (55) V!Ik.astuneet ) 242)

Raajojen dysmetria 9(10)

Sekavuus 14 (15) Ak 6(7)

Kasien tarina 11(12) Raajojen heikkous 5(6)
Kaksoiskuvat 10(11)
Raajojen heikkous 6 (6)
Puhevaikeus 5(5)
Puutuminen 4(4)
Kivut 17 (18)
Niskakipu 5(5)
Selkdkipu 6 (6)
Niskajaykkyys 5(5)

Julia Metsi, Marjo Vuorela, Anu Kantele, Markku Kuusi ja Jarmo Oksi. Puutiaisaivokuume Suomessa 2010-2012. Duodecim 2015;131:1367-75



Lansi Niilin (West Nile) - virus neurologin kannalta

AND HEALTHCARE

WEST NILE DISEASE PREVENTION @

VIRUS STRUCTURE PREVENTION SYMPTOMS TREATMENT

= = = = =  ONLY 20% OF THOSE 4
P e rﬂ' w w w In‘ INFECTED WITH THE VIRUS -
? e, 3 WILL DEVELOP WESTNILEFEVER ’\

THERE IS NO VACCINE
‘ > AVOID GOING OUT AT WEAR PROTECTIVE

DUSK/DAWN WHEN CLOTHES
MOSQUITOES MOST COMMON SYMPTOMS
FAMILY: FLAVIVIRIDAE AFFECTED AREAS ARE MORE ACTIVE

GENUS: FLAVIVIRUS = % o
U oW .
PAIN RELIEVERS CAN REDUCE
4 ‘ FEVER AND ACHE
- FEVER VOMITING DIARRHEA [ ]
(VIRUS RESERVOIR) ” @

o : \ A
e 22z
4 X USE INSECT REPELLENT REMOVE STANDING F W ' ~
—
/ \ > WATER AT HOME ' e

MoSQUITO & A Mosquimo INCIDENTAL HOSTS
(VECTOR) 1N AN (VECTOR) (PEOPLE AND ANIMALS) RASH FATIGUE BODY PAIN

o o]

” SEVERE FORMS REQUIRE
\ / — N w HOSPITALIZATION
) SEVERE FORM
EEET———
BIRDS

(VIRUS RESERVOIR) 9 ’

VIRUS TRANSMISSION

STAY IN PLACES WITH SLEEP UNDER A MENINGITIS. “ENCEPHALITIS INTRAVENOUS FLUIDS CAN
AIR CONDITIONING AND MOSQUITO BED NET REDUCE INFECTION
WINDOW SCREENS

Aivokalvontulehdus (meningiitti), aivotulehdus (enkefaliitti), polio-infektiota muistuttava velttohalvaus



Denque — virus neurologin kannalta

VIRUS STRUCTURE PREVENTION SYMPTOMS TREATMENT
FEBRILE PHASE CRITICAL PHASE ”
v
HYPOTENSION % ’\
THERE IS NO VACCINE
AVOID GOING OUT AT WEAR PROTECTIVE GLEUALEEEUSION ‘ .
DUSK/DAWN WHEN CLOTHES
MOSQUITOES T
FAMILY: FLAVIVIRIDAE AFFECTED AREAS ARE MORE ACTIVE PAIN sumn GAS omBEgE [lmé
GENUS: FLAVIVIRUS = =
A /
- MOUTH S
ANDNOSE ASCITES PAIN RELIEVERS (AVOID
| —— PAINKILLERS THAT MAY
WORSEN BLEEDING)
UNINFECTED AEDES MUSCLE AND
AEGYPTI MOSQUITO JOINT PAIN RECOVERY PHASE
USE INSECT REPELLENT REMOVE STANDING °
THE PERSON MOSQUITO BITES WATER AT HOME ?
GETS DENGUE AN INFECTED f. VOMITING
AFTER 3-14 PERSON
DAYS pr—
REST AND DRINK PLENTY OF
m DIARRHEA FLUIDS
MOSQUITO ans
AN HEALTHY PERSON { A
) MOSQUITO 1S ® p
INFECTED RASH SLOW -
' HEARTBEAT N -
) o o
VIRUS TRANSMISSION STAY IN PLACES WITH SLEEP UNDER A ITCHING \\ﬁ SEVERE FORMS REQUIRE
AIR CONDITIONING AND MOSQUITO BED NET HOSPITALIZATION
WINDOW SCREENS

Paansarky, silmantakainen kipu, kouristelu toipumisvaiheessa



ZIKA-virus neurologin kannalta

Zika — viruksen aiheuttamia
neurologisia ongelmia

 Hermojuurten tulehdus -
polyradikuliitti (Guillan-
Barre —oireyhtyma)

 Akillinen selkdytimen
tulehdus (myeliitti)

* Aivo- ja aivokalvojen
tulehdus
(meningoenkefaliitti)

Pacheco LD, Weaver SC, Saade GR. Zika Virus Infection - After the Pandemic. N Engl J

Modes of Infection

Patient with Infection

Severe Complications

« Neurologic: Guillain-Barré syndrome, acute myelitis

Pregnant Patient with ZIKV Infection
(symptomatic or asymptomatic)

20-30%

—| Fetuses and Neonates

with Infection

70-80%

‘— Fetuses and Neonates

without Infection

Fetuses and Newborns of
Women Infected during Pregnancy

Fetal Loss 4-7%

Syndrome 4-6

g Congenital 5-14%
v /‘ Zika (microcephaly
N £0,

Asymptomatic

term sequelae

79-919

Uninfected




Dengue, Chikungynya, Zika vertailu

@® DENGUE @ CHIKUNGUNYA

High fever High fever oo : Mild fever

Joint pain + Joint pain +++ == Joint pain ++

Muscle pain +++ Muscle pain + Muscle pain ++

Rash (Maybe) Rash (Maybe) Rash in 24 hrs.

Headache ++ Headache Headache

Bleeding ++ Bleeding +

Enlarged liver

DENK , CHIKV , ZIKV Viruses spread by the Aedes mosquitoes.



Koronavirus (COVID-19) - tyyppioireet

Keuhkovaurio Kuume, paansarky Rintakipu  Keuhkokuume
hapetushairio i
» "
i | E \ ‘. '\.,
- ® # % 4 \ Ly \. f
Munuaisvaurio

Wuhanin kaupunki Kova yska Kurkkukipu Nuha



Koronaviruksen (COVID-19) neurologiaa (1)
Tautiin liitettyja neurologisia oireita:

Huimaus

Paansarky
Tajunnantason lasku
Ataksia
Kouristuskohtaus
Hajuaistin menetys
Hermokipu
Polyradikuliitti (Guillain-Barre - oireyhtyma)
Lihasvaurio

VVVYVYVYVYYVYYY

JAMA Neurol online - 10.4.2020



Koronaviruksen (COVID-19) neurologiaa (2)

Tautiin liitetyt aivohaverit:

- Yleisyys Kiinassa n. 5%

- Suurten aivovaltimoiden tukos mahdollinen

- Tautimekanismismiksi epaillaan endoteelin
toimintahairiota ja yleista tukostaipumusta

Correspondence Covid-19 Cases: Large-Vessel Stroke as a Presenting Feature of Covid-19 in the Young. NEJM 2020



Koronavirus (COVID-19) (1)

Sairaalahoidossa olleilla koronapotilailla eri
elinjarjestelmien oireet ovat yleisia

Hengitystieoireet 39% (kontrollihenkilot 6%)
* Rasituksen jalkeen hengenahdistus 21%
(kontrollit 5%)

* Lepohengenahdistus 5% (kontrollit 0%)

* Rintakipu 12% (kontrollit 0%)

* Yska 7% (kontrollit 0,5%)

* Yskokset 3% (kontrollit 0,5%)

* Kurkkukipu 3% (kontrollit 0%)

Xiong Q, Clin Microbiol Infect Dis 2020 in press



Koronavirus (COVID-19) (2)

Sairaalahoidossa olleilla koronapotilailla eri elinjarjestelmien
oireet ovat yleisia

Sydan- ja verisuonioireet 13% (kontrollit 0,5%)
» Kohonnut leposyke 11% (kontrollit 0%)

» Punastuminen 5% (kontrollit 0,5%)

» Uusi verenpainetauti 1,3% (kontrollit 0%)
Psykososiaaliset oireet 23% (kontrollit 8%)

» Uneliaisuus 18% (kontrollit 5%)

» Masennus 4% (kontrollit 1%)

» Ahdistuneisuus 7% (kontrollit 1,6%)

» Alemmuuden tunne 0,6% (kontrollit 0%)

» Karvojen 1ahto 29% (kontrollit 0%)

Xiong Q, Clin Microbiol Infect Dis 2020 in press




Koronavirus (COVID-19) (3)

Yleisoireet 50% (kontrollit 12%)

Vasyneisyys 28% (kontrollit 9%)
Hikoilu 24% (kontrollit 1,6%)
Lihaskipu 5% (kontrollit 0%)
Nivelkipu 8% (kontrollit 0%)
Vilunvaristykset 5% (kontrollit 0%)
Raajaturvotus 3% (kontrollit 0%)
Huimaus 2,6% (kontrollit 1,6%)

VYVVVVYY

Xiong Q, Clin Microbiol Infect Dis 2020 in press



Malarian neurologiset manifestaatiot

D E F E AT DISEASE PREVENTION

AND HEALTHCARE

VIRUS STRUCTURE PREVENTION SYMPTOMS TREATMENT

MOST COMMON a 4
® '
B

FEVER COUGH ':
= THERE IS NO VACCINE
AVOID GOING OUT AT WEAR PROTECTIVE n
DUSK/DAWN WHEN CLOTHES MG BODYACHES  wg'
MOSQUITOES (BACK, ABDOMEN) ;
PLASMODIUM AFFECTED AREAS ARE MORE ACTIVE \
PARASITE THAT CAUSES MALARIA
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= EATIGUE SWEATING PREVENT MALARIA
l { ‘ BEFORE TRAVELING
O’| = i INFECTED LIVER : ; I s E ' fra. R /
Q % ' )F ” \ Al f. NAUSEA _ CHILLS < 6\ Y
PLASMODIUM  1ISTINFECTED  1STINFECTED " USE INSECT REPELLENT Rm?:: i;’m“';s \ >
SPOROZOITES MOSQUITO PERSON . .
VOMITING DIARRHEA TREAT MALARIA WITH ORAL
DRUGS OR INTRAVENOUS

OO o INJECTIONS OF ANTI-MALARICS
INFECTED RED
G % = Oo BLOOD CELLS ° o
SEVERE MALARIA MAY CAUSE: > w Q ﬂ
INDINFECTED  2NDINFECTED w
PERSON

e o
MOSQUITO e w
o® THE TREATMENT WILL VARY
ACCORDING TO THE TYPE AND
RASEADE S AN Sl 3=ON STAY IN PLACES SLEEP UNDER A CONVULSIONS | JAUNDICE ANEMIA SPLEEN  ENLARGEDLIVER  KIDNEY SEVERITY OF MALARIA, AGE,
WITH AIR CONDITIONING MOSQUITO BED NET ENLARGEMENT FAILURE PREGNANCY
AND WINDOW SCREENS

Paansarky, aivomalaria (enkefalopatia): tajunnantason lasku, tajuttomuus, sekavuus, kouristelu



