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Tuberkulom mozku
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Tuberkulom mozku patfi v Ceské republice mezi raritni priciny intrakranialnich expanzi. Jedna se ¢astéji o mnohocetné loziskové postizeni
mozku v ramci postprimarni formy tuberkulézy. Definitivni diagnézu Ize stanovit histopatologickym a/nebo bakteriologickym vysetfenim,
pravdépodobnou diagnézu pak zlepsovanim klinického stavu a regresi lozisek po nasazeni kauzalni Ié¢by antituberkulotiky. Prognéza
po zahajeni terapie je pomérné pfizniva, mortalita je udavana pouze 10 %. Autor prezentuje 56letou pacientku s histologicky verifiko-
vanym tuberkulomem mozku a doporucuje vzdy provést biopsii mozku i u starsich pacientti s obrazem izolovaného ¢i mnohocetného
»~metastatického” postizeni mozku s negativnim nalezem primarniho extracerebralniho tumoru pfi komplexnim onkologickém vysetfeni.
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Tuberculoma of the brain

Tuberculoma of the brain is among rare causes of intracranial expansions in the Czech Republic. More frequently, there is multifocal
brain disease as part of the postprimary form of tuberculosis. A definitive diagnosis can be made based on histopathological and/or
bacteriological examination; a probable diagnosis can be made based on improvement in the clinical condition and focal regression after
commencing causal therapy with antituberculosis drugs. Following treatment initiation, the prognosis is relatively favorable; the morta-
lity rate is reported to be only 10%. The author presents a case of a 56-year-old female patient with a histologically proved tuberculoma
of the brain and recommends to always perform brain biopsy even in older patients who present with isolated or multiple "metastatic"

brain disease and with a negative finding of primary extracerebral tumor on comprehensive oncological evaluation.
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Seznam zkratek

BCG - Bacillus Calmette-Guerin

CT - vypocetni tomografie

DNA — deoxyribonukleové kyselina

HE — hematoxylin-eozin

MR — magnetickd rezonance

PCR - polymerdzova fetézova reakce

ppm — miliontina; zde vnéjsiho magnetického
pole vyznacovana na stupnici , vyjadfuje
chemicky posun

TBC — tuberkuléza

Uvod

Mozkovy tuberkulom je v nasich podmin-
kach extrémné vzacnou pficinou expanzivnich
intrakranidinich |ézi. Pfes dlouhodobou stag-
naci vyskytu tuberkuldzy na nasem Uzemf viak
jisté nelze v budoucnu predikovat vliv zrusenf
povinného ockovani détské populace BCG vak-
cinou v kontextu se zvysenou migracf obyvatel
zrozvojovych zemi, celosvétove vzristajici rezis-
tenci na antituberkulotika i moznym nardstem
bezdomovectvia chudoby. Smyslem sdélenf je
pfipomenout odborné vefejnosti existenci této
nozologické jednotky zejména s ohledem na jejf
relativné dobrou kurabilitu.

Kazuistika

kové a zabyvajici se chovem holubd a dribeze
prodélala v ¢ervenci 2008 opakované parcialnf

komplexnf epileptické zachvaty s klonickymi
zaskuby pravostrannych koncetin. V objektivnim
neurologickém nélezu zjisténa pouze frustni pra-
vostranna hemiparéza. Na MR mozku zobraze-
no v levém frontalnim laloku lozisko o velikosti
25mm vyrazné hypointenzni v T2 vazeni, bez
poruseni difuze, na T1 vaZeni s aplikaci gadolini-
ové kontrastni latky pfitomno periferni prstencité
syceni (obradzek 1), na MR spektroskopii patrna
elevace lipidd (vrchol 1,3 ppm) a laktatu a vyrazné
snizenf N-acetylaspartatu, kreatininu a cholinu
(obrazek 2, 3). Provedend vysetfeni k zachyceni
eventudlniho extracerebralniho primarniho tu-
moru (CT hrudniku a bficha, mammografie a ul-
trasonografie prsd, gynekologické a kozni vysetie-
nf) byla negativni. Doplnéné panangiografie moz-
ku pfed zprvu zvazovanou stereotaktickou biopsif
neprokézala patologickou vaskularizaci loZiska.
Nakonec viak bylo pfistoupeno k radikéIni resek-
ci loZiska pod peroperac¢ni kontrolou a navigacf
pomoci MR. Velikym pfekvapenim byl ndsledny
histologicky nalez se zachycenou mozkovou tkanf
s rozsahlym loZiskem nekrézy takzvané popras-
kového charakteru (obrazek 4), v okoli pfitomny
Cetnéjsi tuberkuloidni granulomy (obrézek 5),
déle hojnéjsi samostatné obrovské vicejaderné
burky Langhansova typu. V okoli tuberkuloidnich
granuloma zjisténa lymfoplazmocytarni zanét-
liva celulizace. Mezi tuberkulodnimi granulomy
na periferii nekrozy se vyskytovaly cetnéjsi buriky
s jemné pénitou cytoplazmou. | kdyz v barveni
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Obrdzek 1. MR T-1 vazeny axiédlni fez s pouzitim
gadoliniové kontrastni latky zobrazujici nehomo-
genni prstencité syceni expanze

i A

Obrdzek 2. MR-spektroskopicky zdznam zdravé

mozkové tkdné pacientky
n A
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Obrdzek 3. MR-spektroskopicky zdznam z patolo-
gického loziska ukazujici ve srovnani s predchozim
obrazkem zvysenilipidQ a laktdtu a vyrazné snizeni
N-acetylaspartétu, kreatininu a cholinu, coz proka-
zuje vyznamny podil nekrotickych zmeén v lozisku
oproti mozkové tkani a vzhledem k lipidovému
v

rcholu (1,3 ppm)

podporuje diagndzu tuberkulomu

Obrdzek 4. Tzv. popraskova nekréza v centralni
¢asti loziska (barveni HE, zvétseno 100 x)

Obrdzek 5. Tuberkuloidni granulomy na periferii
nekrozy (barveni HE, zvétseno 100 x)

» Y
¥

dle Ziehl-Neelsena nebyly prokdzany tycinkovi-
té mikroorganizmy, charakter afekce s nejvétsi
pravdépodobnosti odpovidal tuberkulomu moz-

ku. Nasledné byla dopInéna lumbdlni punkce
s nespecifickym nalezem pouze lehce zvysené
celkové bilkoviny (049 g/1), ze zanétlivych markrd
jen elevace orosomukoidu (7,23 mg/I), ostatni
cytobiochemické parametry byly normalni. PCR
na mykobakteridini DNA v likvoru, jakoZ i v séru
a spatu byla negativni. Rovnéz tuberkulinovy koz-
ni test, quantiferonovy test, kultivacni vysetrenf
splta a likvoru byly negativni. Pacientka se podro-

bila lé¢bé antituberkulotiky ve sloZenfisoniazid, ri-
fampicin, ethambutol a pyrazinamid 60 dnd, poté
pokracovala v kombinaciisoniazid a rifampicin 12
mésicd. Dalsi neurologické ambulantni kontroly
neprokazaly recidivu procesu, pacientka je trvale
az do soucasnosti (duben 2012) bez subjektivnich
steskd, v neurologickém nélezu bez lateralizace,
dal3f epileptické zachvaty se jiz neopakovaly.

Diskuze

Mozkovy tuberkulom je expanzivné se cho-
vajici loziskovy proces lokalizovany v mozko-
vé tkéni nejcastéji supratentorialné. PfevaZuje
kortikaIni postizeni frontélniho a parietalniho
laloku dominantni hemisféry, jen mirné cetn&jsi
je mnohocetny vyskyt nez solitarni postizeni.
Velikost expanzi kolisd od 1 mm do 5 cm, ma-
ximaIni popsany pocet byl 100 lozisek (Idris et
al, 2007; Wasay et al., 2003, 2004). V rozvojovych
zemich zaujima tuberkulom mozku 5-30,5 %
ze vsech intrakranidlnich expanzivnich 1ézi,
kdezto ve vyspelych zemich se jednd o zfid-
kavé onemocnéni s podilem maximalné 0,15
az 0,18% (Idris et al., 2007; Boluk et al., 1998).
Etiopatogeneticky jde o hematogennirozsev tu-
berkuléznich mykobakterif v rdmci postprimarni
formy tuberkulézy (TBQ).

Histologicky se tuberkulom sklada z kasedz-
niho centra s ojedinélymi mykobakteriemi, které
je obklopeno granulomatdzni tkani tvofenou
obrovskobunécnymi Langhansovymi elemen-
ty, epiteloidnimi burfikami a makrocyty, zevné
je déle proces ohranicen gliéznim pouzdrem
a edematdzné prosdklou mozkovou tkani.
Symptomatika se obvykle nelisi od jinych expan-
zivnich procest, pomérné casté jsou epileptické
paroxyzmy (70 %), pfipadné se mohou vyskyto-
vat navic v 18-59% subfebrilie az febrilie (Wasay
et al, 2004). Diagnostika je pomérné obtizna
i vzhledem ke skutec¢nosti, ze pozitivni anamné-
za probéhlé TBC byva maximalné u poloviny
pacientl a soucasné zachycend extrakranidlni
manifestace TBC se nachazi jen u zhruba tretiny
pacientll (Haddadian et al., 2005). Zvy3ena sedi-
mentace je nespecifickym nalezem a nemusf byt
pritomna. Tuberkulinovy kozni test (Mantoux)
ma urcity vyznam jen v komunitach, kde ne-
ni tuberkuldza endemicka. Vyznamnéjsim je tzv.
quantiferonovy krevni test na TBC. Z&kladni cy-
tobiochemickeé a vzhledem k ¢asové a technické
naro¢nosti i kultivacni, mikroskopické a radiome-
trické vysetieni mozkomisniho moku byva mélo
pfinosné, na rozdil od klasické bazilarni menin-
gitidy. Nejcastéji popisovanou abnormitou je
mirna elevace celkové bilkoviny (Boluk et al,
1998). Velmi specifickym, méné jiz senzitivnim,
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vysetfenim je stanoveni mykobakteridlni DNA
metodou PCR (Idris et al., 2007). Nezastupitelnym
je grafické vysetieni mozku, vyhoda magnetické
rezonance (MR) pfed zobrazenim vypocetni to-
mografif (CT) spocivé v lepsi vizualizaci morfo-
logickych detail a kvalitnim zobrazenf i infra-
tentoridInich 1ézf. Vzhledem k ur¢ité variabilité
histologického sloZenf tuberkulom( podminéné
zejména jejich stafim (nekaseifikujici, kaseifikujici
se solidnim ¢i nekrotickym centrem) a literarni
neshodé v typickém grafickém zobrazenf jed-
notlivych vrstev tuberkulom, presahujicim vsak
réamec tohoto sdélenf (Wasay et al,, 2003; Lee
at al, 2002; Kim et al,, 1995 versus Bolik et al.,
1998; Gupta et al., 1993 versus Osborn et al,
2007), nalézame klasické MR zobrazeni nedo-
statecné k odlisent jinych expanzivnich procesu.
Vyznamnou modalitou je MR spektroskopie,
umoznujici neinvazivné ziskat urcité biochemic-
ké a metabolické informace o lozisku. Dllezitym
v odlisenf netuberkuldznich 1ézf se jevizejména
nalez vyrazného lipidového vrcholu (0,9 nebo 1,3
ppm) u tuberkuldznich 1ézf (Santy et al,, 2011),
chybivsak dosud dostatecnd standardizace. Vyse
uvedenad vysetfenf vétsinou nestaci k diagnos-
tické jistoté, a pokud to zdravotni systém dané
zemé umoznuje, je nutné stanovit ¢i potvrdit
diagndzu CT-navigovanou stereotaktickou i
|épe otevienou mozkovou biopsii (Haddadian
et al,, 2005; Lee et al,, 2002). Jistd diagndza tu-
berkulomu spociva v histopatologickém a/nebo
bakteriologickém prikazu Mycobacterium tu-
berculosis v mozkové tkani, kdezto pravdépo-
dobné diagndza se opird o graficky ndlez a jeho
ustup a lepsent klinického stavu pfi lé¢bé. Lécha
je farmakologicka, kauzalni, kombinaci antituber-
kulotik podavanych nejméné 12 mésict (Wasay
etal, 2004; Fath-Ordoubadi et al., 1997), dopIné-
na pfipadné lé¢bou operacni pfi konzervativné
nefesitelné nitrolebni hypertenzi. Vzacné byva
popisovana na pocétku lécby paradoxni reakce
s pfechodnym zvétsovanim lozisek a horsenim
klinického stavu zpUsobena zfejmé excesivni
zanétlivou odpovedi na material z rozpadlych
mykobakterif. Resenim je pfidani dexametazonu
na 4 az 6 tydn( (Garcia-Vidal et al,, 2008).

Progndza onemocnéni je pomérné piizniva,
jen 10% pacient( umira, 50-60% se kompletné
uzdravi (Lee at al, 2002).

Porovnanim kazuistiky s informacemi cerpany-
mi ze zahrani¢ni literatury nezjistime vyznamnéjsi
fakt, ktery by diagnézu tuberkulomu vylucoval.
| pes urcité limity MR zobrazenf tuberkulomd, od-
povidala pfftomnd vyrazna hypointenzita loziska
v T2 véazeni, periferni prstencité syceni pfi T1 vazeni
s aplikaci gadoliniové kontrastnf latky a ndlez MR



spektroskopie kaseifikujicimu tuberkulomu s pre-
vazné jiz nekrotickym centrem. Pro stanoven/ dia-
gnozy byl ale v tomto pifpadé rozhodujici charak-
teristicky histopatologicky nélez, kterym bylo moz-
no, i pii negativnim nélezu acidorezistentnich tyci
v preparétu barveném dle Ziehl-Neelsena a viibec
negativnim priikazu tuberkuléznich mykobakteri,
stanovit diagnézu tuberkulomu s velkou pravde-
podobnosti. Diferencidlné diagnosticky pfichdze-
jiteoreticky v Uvahui jiné formy granulomatézniho
postizeni mozku. Proti sarkoiddze svédci zejména
solitdrnost procesu, nepiftomnost postizeni me-
ning baze lebnia chybénf postizeni miznich uzlin,
zejména mediastinalnich. Eventudini mykoticka Ci
parazitami vysetfeni navic nepotvrzuje pfitomny
histopatologicky nélez.

Zavér

Uvedeny pfipad potvrzuje vhodnost prove-
deni mozkové biopsie jako soucdst diagnostiky
intrakranidlnich expanz, a to i u starsich pacient(
v biologicky $patném stavu s grafickym nalezem
solitarniho a hlavné i mnohocetného (suspektné
metastatickéhol) postizeni mozku, kdyz provedena
vysetfeni neprokazi primarnf extracerebralni tu-
mor. Navic Ize u geriatrickych nebo polymorbid-
nich pacientl spise predpokladat moznou reak-

tivaci tuberkulézy. Chybné stanovend diagnoza,
nasledovana pouhou antiedematoézni kortikote-
rapif (potencidlné dale zhor3ujici imunitni funkce),
eventudlné doplnéna paliativni radioterapif mozku,
by pro pacienta byla faténia pro osetujiciho lékare
by, vzhledem k moznosti kauzalni lé¢by antituber-
kulotiky s nesrovnatelné pfiznivéjsi prognézou
oproti postizeni mozku neoplazi, bylo stanoveni
spravné diagndzy az post mortem jisté velkym
zklamdnim. Na zaver je vhodné zdUraznit, ze s tu-
berkulomem mozku se mohou relativné c¢asto
setkat ¢estii slovenstilékari pUsobici v zemich s en-
demickym vyskytem TBC, napfiklad v rdamci huma-
nitarnich akci, vojenskych zahrani¢nich misf, apod.
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