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Zakazenie wirusem grypy H1N1 wiktajgce
cigze blizniaczg: opis przypadku

Jose F. Bestard, MDD, Phuket Tantivit, MD, Spencer Kellogg, MD, FACOG

irus grypy A jest jednoni-

ciowym, otoczkowanym

wirusem RNA z rodziny

ortomyksowirusow, ktory
zawiera glikoproteiny powierzchniowe
H i N. Ten wirus stale wytwarza nowe
kombinacje glikoprotein powierzch-
niowych.! Wirus grypy A atakuje
ssaki i przenosi sie przez kropelki ae-
rozolu i plyny ciata. Jest on znang
przyczyna grypy i atypowego zapale-
nia ptuc na calym $wiecie. Do naj-
czestszych objawéw nalezg goraczka,
kaszel i bol gardla. Zalecenia dotycza-
ce corocznych szczepien maja juz
ustalong pozycje. Ciaza zwieksza ry-
zyko powikian zakazenia wirusem

grypy.
Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) zidentyfikowato

pierwsze przypadki zakazenia uktadu
oddechowego wirusem HI1N1 2009
w Stanach Zjednoczonych w kwiet-
niu 2009 r.? Jedenastego lipca ogto-
szono pandemie grypy H1N1 2009.
Do 11 pazdziernika 2009 roku Swiato-
wa Organizacja Zdrowia (WHO) odno-
towata prawie 400 000 zachorowan
na calym $wiecie.?

Jak stwierdzono we wspolnym sta-
nowisku American Society for Repro-
ductive Medicine (ASRM) i CDC,
powikiania grypy u ciezarnych moga
by¢ przyczyng powaznej choroby,
a nawet zgonu.* Wérod kobiet w ciazy
zakazonych wirusem grypy HIN1 2009
czestos$¢ hospitalizacji i zgonow jest
wieksza niz w populacji ogdlne;j.
Do pazdziernika 2009 roku CDC uzy-
skato informacje na temat okoto 700
przypadkow grypy HIN1 2009 u ko-
biet w ciazy, ktore zarejestrowano
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miedzy koncem kwietnia a poczatkiem
maja 2009 roku.® Rzecznik praso-
wy CDC podat, ze okoto 100 ciezarnych
zostalo hospitalizowanych na oddzia-
tach intensywnej opieki, a 28 kobiet
w cigzy zmarto z powodu tej choroby.
Przedstawiamy przypadek zakaze-
nia wirusem grypy H1N1 2009 wikta-
jacego cigze bliZzniacza, ktére bylo
przyczyna atypowego zapalenia ptuc.

Opis przypadku

L.K. jest 35-letnia kobietg rasy bialej
w 28 tygodniu cigzy blizniaczej, z ast-
ma oskrzelowg 1 kamicg nerkowsg
w wywiadzie. Wywiad polozniczy
obejmowal poroéd drogami natury
z uzyciem prozniociggu oraz poronie-
nie zupelne. Wywiady chirurgiczny,
ginekologiczny i rodzinny byly nie-
istotne. Czynniki ryzyka u L.K. to:
zaawansowany wiek matki, cigza bliz-
niacza oraz astma oskrzelowa.

Siédmego czerwca 2009 roku pa-
cjentka zgtosita sie do Baptist Hospital
w Miami (Floryda) z powodu zapale-
nia zatok przynosowych i objawow
grypopodobnych wystepujacych od ty-
godnia.

Przez trzy dni przed przyjeciem
do szpitala pacjentka przyjmowata
azytromycyne i preparat Robitussin.
Badanie wstepne wskazalo na obec-
nos¢ bolow miesniowych, suchy ka-
szel i goraczke. Temperatura wynosita
39,1°C, tetno 127 uderzen na minute,
a wysycenie krwi tetniczej tlenem
w czasie oddychania powietrzem at-
mosferycznym 95-96%.

Pacjentka nie zgtaszata bolu w klat-
ce piersiowej i dusznosci ani zadnych
niepokojacych objawéw potozniczych.
W badaniu przedmiotowym stwierdzo-
no szmer oddechowy pecherzykowy
bez Swistéw ani rzezen, ale z niewiel-
kimi trzeszczeniami u podstawy ptuc.

Zdjecie rentgenowskie klatki piersio-
wej wykazalo zmniejszenie objetosci
pluc bez zageszczen migzszowych, od-
my oplucnowej lub plynu w jamach
oplucne;j.

W gazometrii krwi tetniczej stwier-
dzono pH 7,44, pO, 91 mm Hg,
pCO, 26 mm Hg oraz stezenie wodo-
roweglanow 17 mmol/l. W badaniu
moczu stwierdzono stezenie ketonow
przekraczajace 80 mg/dl, slad biatka
oraz ujemne wyniki oznaczen esterazy
leukocytow i azotynéw. Ostuchiwanie
tonéw serca ptodoéw ujawnito tachy-
kardie: czesto$¢ rytmu serca dziecka
A wynosita 170-175 uderzen na mi-
nute, a dziecka B 160-165. Pacjentka
zostala przyjeta do szpitala z rozpo-
znaniem zapalenia pluc ustalonym
na podstawie braku poprawy klinicz-
nej i podwyzszonej temperatury ciata
pomimo przyjmowania antybiotyku,
a takze nieprawidlowosci stwierdzo-
nych w badaniu przedmiotowym.

U pacjentki kontynuowano poda-
wanie azytromycyny w  daw-
ce 500 mg/24 h dozylnie i dotaczono
ceftriakson w dawce 2 g/24 h dozylnie.
Zlecono réwniez agoniste recepto-
row P-adrenergicznych, lewosalbuta-
mol, w dawce 1,25 mg w nebulizacji
do trzech razy na dobe w razie potrze-
by. Zastosowano dozylne nawodnienie
izotonicznym roztworem soli z pred-
koscig 125 ml/h i zlecono diete zwy-
kia. Zlecono réwniez gwajafenezyne
(lek wykrztusny, skiadnik np. Guaja-
zylu. RD) w dawce 400 mg co 4 h oraz
dwa posiewy plwociny. Prowadzono
ciggte monitorowanie wysycenia krwi
tetniczej tlenem za pomoca pulsoksy-
metru i rutynowe pomiary paramet-
réw zyciowych.

Drugiego dnia hospitalizacji nie
stwierdzono poprawy stanu pacjentki
i poproszono o konsultacje pneumono-
logiczng. Zlecono réwniez donosowe
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podawanie izotonicznego roztworu so-
li w aerozolu w celu ztagodzenia obja-
woOw zapalenia zatok oraz ponowne
zdjecie rentgenowskie klatki piersio-
wej. W posiewie plwociny stwierdzo-
no niewielki wzrost flory typowej dla
drég oddechowych.

Powtorzone zdjecie rentgenowskie
klatki piersiowej wykazato zageszcze-
nia u podstawy obu ptuc, prawdopo-
dobnie niedodmowe, chociaz nie
mozna bylo wykluczy¢ zapalenia ptuc.
Pomimo postepowania zgodnie z zale-
ceniami pneumonologa stan kliniczny
chorej zaczal sie pogarszac¢. Obser-
wowano nasilajacg sie dusznosc¢. Po-
wtérzona gazometria krwi tetniczej
wykazata hipoksemie, zastosowano
tlenoterapie i poproszono o konsulta-
cje specjalisty chorob zakaznych. Pod-
czas typowej diagnostyki zapalenia
pluc uzyskano ujemne wyniki badan
w kierunku zakazen Mycoplasma (ste-
zenie immunoglobulin w surowicy)
i Legionella (antygen w moczu) oraz
grypy typu A i B (wymaz z nosogar-
dzieli).

Dwunastego czerwca 2009 roku
u chorej stwierdzono dalsze pogor-
szenie wydolnosci oddechowej mimo
tlenoterapii. W gazometrii krwi tetni-
czej stwierdzono ci$nienie parcjalne
tlenu wynoszace 70 mm Hg. Chora
zostala przeniesiona na oddzial in-
tensywnej opieki w celu wentylacji
w trybie dwufazowego dodatniego
cis$nienia w drogach oddechowych
(BiPAP). Przewidujac koniecznos¢
porodu, rozpoczeto podawanie kor-
tykosteroidéw. Pomimo wentylacji
w trybie BiPAP wydolnos$¢ oddecho-
wa pacjentki dalej sie pogarszata i za-
planowano intubacje oraz wentylacje
mechaniczng.

Stan ptodéw oceniono na podsta-
wie profilu biofizycznego na 2 i 8
punktéow. Poproszono o konsultacje
specjalisty medycyny matczyno-
-plodowej (poloznika perinatologa)
1 podjeto decyzje o urodzeniu bliznigt
w znieczuleniu og6lnym. W wyniku
ciecia cesarskiego urodzito sie dwoje
dzieci, dziewczynka i chiopiec, ocenio-
nych w skali Apgar odpowiednio
na b, 618 punktow w 1, 51i 10 minu-
cie. Chorg przeniesiono nastepnie po-
nownie na oddzial intensywnej opieki
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medycznej i kontynuowano wentyla-
cje mechaniczng z powodu utrzymy-
wania sie hipoksemii.

Szczegbélowa rozmowa z rodzing
ujawnita zakazenie wirusem grypy
H1N1 2009 u ojca dzieci. Mimo ujem-
nego wyniku przesiewowego testu
w kierunku zakazenia wirusem grypy
A rozpoczeto podawanie oseltamiwi-
ru przez zglebnik donosowy oraz po-
brano wymaz z nosogardzieli w celu
potwierdzenia obecnosci wirusa gry-
py HIN1 2009 metoda tancuchowej
reakcji polimerazy z odwrotng trans-
kryptaza (RT-PCR) w czasie rzeczywi-
stym. U pacjentki rozpoznano zespot
ostrej niewydolnosci oddechowej
(ARDS), ktoéry zostat potwierdzony
na kolejnym zdjeciu rentgenowskim
klatki piersiowej.

Wentylacje mechaniczng konty-
nuowano przez blisko 10 dni i w tym
czasie u chorej nastgpita poprawa wy-
dolnosci oddechowej. Oseltamiwir
podawano przez zalecone 5 dni, a ozna-
czenie metodg RT-PCR potwierdzito
zakazenie wirusem grypy HIN1 2009.

Po rozintubowaniu pacjentka zo-
stala przeniesiona z oddziatu inten-
sywnej opieki na oddzial nadzoru
posredniego, a jej stan dalej sie popra-
wiatl. Trzy dni pézniej zostata wypisa-
na do domu bez nastepstw ze strony
uktadu oddechowego.

Niemowleta A i B przebywaly na
oddziale intensywnej opieki neonato-
logicznej, a obecnie znajduja si¢ w do-
mu bez objawéw zakazenia wirusem
grypy HIN1.

Omowienie

Do pazdziernika 2009 roku wiele kra-
jow przestalo liczy¢ poszczegodlne
przypadki zakazenia wirusem grypy
H1N1 2009, ale WHO regional Office
for the Americans otrzymato infor-
macje o prawie 154 000 przypadkow
potwierdzonych badaniami laborato-
ryjnymi. Zgtoszono tez 3406 zgonow
z powodu zakazenia.> CDC wspotpra-
cuje ze stanowymi wydziatami zdro-
wia w celu potwierdzenia wszystkich
zachorowan i przypadkéw zgondéw
wsrod kobiet w cigzy w Stanach Zjed-
noczonych. Od 30 sierpnia 2009 roku
do 16 stycznia 2010 zgtoszono 38 988

hospitalizacji zwigzanych z grypa po-
twierdzong w badaniach laboratoryj-
nych. Pacjentka L.K. byla pierwszym
przypadkiem w Miami na Florydzie,
a do zakazenia doszlo w czasie cigzy
blizniaczej.

American College of Obstetricians
and Gynecologists (ACOG) rozestato e-
-maile w celu przypomnienia zrewido-
wanego stanowiska CDC dotyczacego
profilaktyki i leczenia kobiet w cigzy
w kontekscie zakazenia wirusem gry-
py H1IN1 2009. Celem tej akcji infor-
macyjnej bylo przekazanie pewnych
wskazowek z zakresu potoznictwa
wszystkim lekarzom i instytucjom ma-
jacym do czynienia z potwierdzonymi
lub podejrzewanymi zakazeniami.

Zalecenia dotyczace badania kobiet
w cigzy w kierunku zakazenia wiru-
sem grypy HIN1 2009 sg takie same
jak w populacji kobiet niebedacych
w cigzy. CDC zaleca, aby lekarze
i szpitale zlecali takie badania u pa-
cjentek z objawami grypopodobnymi
(tj. goraczkg powyzej 37,8°C z kaszlem
i bolem gardia), a takze wszystkich
0s6b przyjmowanych do szpitala z po-
wodu zakazenia przypominajacego
grype.

U naszej pacjentki wystapily typo-
we objawy zakazenia grypopodobne-
go zgodne z opisami przypadkéw
zglaszanych do CDC. Rozpoznanie za-
kazenia wirusem grypy HIN1 2009
mozna ustali¢ na podstawie badania
metodg RT-PCR w czasie rzeczywi-
stym oraz hodowli wirusa w wymazie
z nosogardzieli.? Nie zaleca sie nato-
miast wykonywania szybkiego testu
na obecno$¢ antygenu wirusa grypy
ze wzgledu na wystepowanie wyni-
kéw fatszywie ujemnych. U pacjent-
ki L.K. uzyskano poczatkowo ujemny
wynik szybkiego testu na obecnos¢
antygenu wirusa grypy, hatomiast
miano przeciwcial przeciwko wiruso-
wi grypy typu A w surowicy bylo du-
ze. Materiat pobrany w celu zbadania
metodg RT-PCR przestano do miejsco-
wego wydzialu zdrowia w celu po-
twierdzenia obecnosci wirusa grupy
H1N1 2009.

Po potwierdzeniu klinicznego po-
dejrzenia zakazenia wirusem grupy
HIN1 2009 u L.K. rozpoczeto poda-
wanie leku przeciwwirusowego, osel-
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Kluczowe zagadnienia

m Wsrod kobiet w cigzy zakazonych wirusem grypy HINT 2009 czestos¢ hospitalizadji
i zgonow jest wieksza niz w populacji ogéInej.
m Zalecenia dotyczace badania kobiet w cigzy w kierunku zakazenia wirusem grypy
H1N1 2009 sa takie same jak w populadji kobiet niebedacych w cigzy.
m Chemioprofilaktyke zaleca sie u kazdej kobiety w ciazy, ktéra miata bliski kontakt
z 0s0bg z potwierdzonym, prawdopodobnym lub podejrzewanym zakazeniem wirusem

grypy HINT.

tamiwiru w dawce 75 mg dwa razy
na dobg. W leczeniu tego zakazenia
zaleca sie stosowanie oseltamiwiru,
a nie zanamiwiru ze wzgledu na ukta-
dowe dzialania tego pierwszego leku.
Leczenie nalezy podja¢ w ciggu 2 dni
od poczatku objawo6w, ale przynosi ko-
rzysci rowniez wtedy, gdy rozpocznie
sie je po uplywie 48 h.?

Pacjentka L.K. trafila do szpitala
po trzech dniach od wystapienia obja-
wow, a jej stan szybko sie pogorszyt
i wystapito ARDS. Mimo ze podawa-
nie oseltamiwiru rozpoczeto po po-
nad 48 h od wystapienia objawow,
zaobserwowano poprawe.

Chemioprofilaktyke zaleca sig u kaz-
dej kobiety w cigzy, ktéra miata bliski
kontakt z osoba z potwierdzonym,
prawdopodobnym lub podejrzewanym
zakazeniem wirusem grypy HINI.
Czas leczenia oseltamiwirem wynosi
5 dni, natomiast chemioprofilaktyke
zanamiwirem lub oseltamiwirem pro-
wadzi sie przez 10 dni.

Gloéwnymi réznicami miedzy zana-
miwirem i oseltamiwirem sg miejsce
dziatania i droga podawania: pierwszy
z tych lekoéw jest podawany wziewnie
1 dziata miejscowo na ptuca, natomiast
drugi podaje sie doustnie, a jego dzia-
tanie jest uktadowe.

Nie wiadomo, czy wirus grypy
HIN1 2009 moze by¢ przenoszony
pionowo. W naszym przypadku prze-
bieg kliniczny u bliZznigt byt stosunko-
wo lagodny pomimo ich wcze$niactwa
i nie obserwowano zmian cieploty cia-
ta. Ze wzgledu na tagodng symptoma-
tologie bliznigt nie badano w kierunku
zakazenia wirusem grypy, jednak
z uwagi na podejrzenie wirusowego
zapalenia ptuc u matki i jej ciezki stan
kliniczny obojgu dzieciom podano do-
zylnie immunoglobuliny.

Kazdego roku grypa typu A wcigz
pociaga za soba Smiertelne ofiary. Ten
trend dotyczy rowniez wirusa grypy
H1N1 2009. U pacjentki L.K. dowo-
dem ciezkosci zakazenia bylo szybkie

pogorszenie sie wydolnosci ptuc. Od
30 sierpnia 2009 roku do 16 stycz-
nia 2010 roku CDC udokumentowa-
fo 1805 zgondéw zwigzanych z grypa
potwierdzong badaniami laboratoryj-
nymi.® CDC potwierdzilo réwniez
28 zgonow ciezarnych zwigzanych
z powiklaniami zakazenia wirusem
grypy HIN1.® Obecnie w Stanach
Zjednoczonych wcigz istnieje zagroze-
nie wirusem HI1N1, nalezy zatem
zwiekszy¢ aktywnos¢ w zakresie edu-
kacji i szczepien pacjentow.

Contemporary OB/GYN, Vol. 52, No. 3, March 2010, p. 44.
H1N1 influenza virus infection complicating a twin gestation:
A case report.
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