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Co sa skrylo za migrenézny zachvat?
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Neurologické oddelenie, NsP Spisska Nova Ves

Predkladand kazuistika poukazuje na 60-ro¢ného pacienta, hypertonika s ischemickou chorobou srdca a hyperlipoprotei-
némiou, dlhoro¢ného migrenika, ktory bol prijaty na nase oddelenie pre protrahovany migrenézny zachvat nereagujuci na
bezne u¢innu lie¢bu. V dalSom priebehu hospitalizacie doslo k rozvoju diplopie, Iézie n. oculomotorius vlavo a nasledne aj
postupnému zhorSovaniu vizu bilateralne. Realizovanymi laboratérnymi a dal$imi paraklinickymi vysetreniami bola preukazana
leptomeningealna karcinomatéza pri taktiez novodiagnostikovanom B-bunkovom lymféme zaludka.
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What was hiding behind a migraine attack?

The case report presents a 60-year-old patient with a history of hypertension, ischaemic heart disease, hyperlipoproteinaemia,
and long-standing migraine, who was admitted to our department for a prolonged migraine attack not responding to normally
effective therapy. In the course of hospitalization, the patient developed diplopia and left oculomotor nerve lesion, with sub-
sequent bilateral, progressive deterioration in vision. Laboratory and additional paraclinical testing revealed leptomeningeal

carcinomatosis as well as a newly diagnosed gastric B-cell lymphoma.
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Uvod

Leptomeningedlna karcinomatdza je infiltra-
cia meningov malignymi bunkami. Najcastejsie
sa vyskytuje u pacientov s leukémiou, lym-
fomom, melandmom, karcindmom prsnika,
pluc a zaltudka (Nam-Hee et al,, 2014). Postihuje
5-15% pacientov s hematologickou maligni-
tou (Mérandona et al,, 2014). Maligne bunky
infiltruju meningy vstupom cez chorioidalny
plexus do subarachnoidalneho priestoru, pe-
rivenuldrnym Sirenim do subarachnoidalneho
plexu, perineurdine alebo perivaskularne pozd(z
lymfatickych ciev alebo priamo hematogénne.
Klinickd manifestécia je velmi variabilnd a méze
zahfnat postihnutie centrdlneho i periférneho
nervového systému (Lanfranconi et al., 2013)..

Kazuistika
V nasej kazuistike predstavujeme 60-rocné-
ho pacienta, dlhoro¢ne lieceného migrenika,

ktory bol prijaty na nase oddelenie pre pro-
trahovany migrendzny zdchvat nereagujuci
na zvycajne Uc¢innu lie¢bu triptanmi. Z osobne;j
anamnézy sme sa dozvedeli, Ze sa tento pa-
cient dlhodobo liecil na artériovd hypertenziu,
ischemickud chorobu srdca a hyperlipidémiu.
Objektivny neurologicky nélez pri prijatf bol
v norme, CT vySetrenim mozgu sa zobrazili
aterosklerotické zmeny v oblasti vertebralnych
artérif a arteria basilaris, laboratérne bola pritom-
na len lahkd elevacia sedimentacie.

Na 2. den hospitalizacie doSlo u pacienta
k rozvoju diplopie pri pohlade nahor a nadol
a nasledne aj 1ézie n. oculomotorius vlavo (lah-
kd ptdza viecka a naznaceny divergentny stra-
bizmus) a mierneho exoftalamu vlavo, preto
sme doplnili MRl mozgu, kde boli popisané
viacpocetné drobné drobné ischemické |ézie
na podklade mikroangiopatie a MRl orbit s nega-
tivnym nélezom. Pre pretrvavajuce bolesti hlavy

a rozvoj bolestiv oblasti lavého oka, laboratérne
zachytenu elevéaciu D-dimérov 1,15mg/I, bola
vramci diferencidlnej diagnostiky zvazovana aj
diagnéza trombézy vendéznych splavov, preto
sme vykonali MRI angiografické vysetrenie so
zameranim na vendzne splavy s negativnym
nalezom.

Nasledne bolo opakovane realizované of-
talmologické vy3etrenie s ndlezom suspektnej
akutnej ischemickej optickej neuropatie a bol
odporucany preklad na o¢nu kliniku. Pri preklade
pacient subjektivne udaval postupné zhorsova-
nie zraku na oboch ociach, viac vlavo, diplopia
uz nebola pritomna, pretrvavala mierna ptéza
a naznaceny divergentny strabizmus vlavo.

Pocas 5 dni hospitalizécie na o¢nej klinike
dostupnymi vysetrovacimi metédami pricina
poruchy vizu nebola objasnena, oftalmologic-
ky nalez nebol v koreldcii s poklesom videnia,
preto bol pacient prelozeny s diagnézou ne-
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Obr. 1. Tumordzna pleocytéza - syncytid blastickych foriem s bazofilnou cytoplazmou a objemnym jadrom

specifikovand choroba zrakového nervu,

zrakovych drdh a zrakového centra spat na
nase oddelenie.

Pri prijati bol pacient subjektivne bez bolesti
hlavy a oci, bez diplopie, pretrvévalo zhorsenie
vizu, ktoré opisoval ako zahmlené, sedé vide-
nie na oboch ociach, videl len obrysy, zéroven
sa stazoval na celkovu slabost. V objektivnom
neurologickom néleze bol mierny exoftalamus
obojstranne, viac vlavo, divergentny strabizmus
vlavo, lahkd neistota pri ch6dzi, bez hemiparézy
¢i meningedlnych priznakov. Laboratérne bola
zachytend len lahka elevacia sedimentacie, kont-
rolné MRI mozgu bolo bez Cerstvych loZiskovych
zmien.

Vzhladom na to, Ze porucha zraku doposial
nebola objasnend, pristupili sme k diagnostickej
lumbdlnej punkcii s ndlezom 3712 elemento-
v/1ml, 1,48 g/I bielkovin.

Pre podozrenie na neuroinfekciu bol kon-
zultovany infektoldg, avsak ten vzhladom na
klinicky obraz a vysledky laboratérnych para-
metrov hodnotil infekény pévod ako nepravde-
podobny. S odstupom 2 dni bola uskuto¢nend
kontrolnd lumbélna punkcia s ndlezom 7680
elementov/1ml, 0,78 g/I bielkovin. PCR vy3etre-
nim nebola dokdzana pritomnost DNA Borrelia
burgdorferi, HSV1, HSV2, EBV, CMV, VZV; volny
antigén Streptococcus agalactiae, Streptococcus
pneumoniae, Haemophillus influenzae typ b,
Neisseria meningitidis a Escherichia coli bol ne-
gativny, vysledky kultivacie a mykolégie taktiez
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negativne, intratekalne produkcia IgG nebola
pritomna.

Cytologickym vysetrenim bola zistend stred-
ne tazko porusend integrita hematolikvorovej
bariéry, s pritomnostou tzv. tumordznej pleo-
cytdzy: vyraznej prevahy (91,77 %) elementov
spihajucich kritérid malignity, teda syncytif
blastickych foriem s bazofilnou cytoplazmou
a objemnym jadrom so zvysenymi tink¢nymi
vlastnostami (obrazok 1). Elementy monocyto-
-makrofagového radu boli zastupené v 5,10%,
elementy lymfocytového radu v 3,13% a ele-
menty granulocytového radu neboli pritomné.

Zépalovy proces tohto charakteru v CNS
bol kompatibilny s neinfekénou genézou v po-
dobe nadorového procesu v likvorovom kom-
partmente v ramci malignej meningealnej infil-
tracie a bola suponovana leptomeningedlina
karcinomatéza nezndmeho pévodu.

V rdmci patrania po primarnom tumore bolo
doplnené CT hrudnika a brucha, kde sa zistili
tumordzne loziskd v dutine brusnej s Utlakovymi
zmenami v okoli, najskér lymfogénne, gastrofi-
broskopickym vysetrenim bola potvrdend aty-
pickd plosna tumordzna infiltracia vo viacerych
oblastiach tela Zaludka na zadnej stene.

Histologickym vysetrenim bola stanovana
diagnéza non-Hodgkinov lymfém - difazny
velkobunkovy B-lymfom Zaludka v IV. AE std-
diu. Pacient bol ndsledne prelozeny do onkolo-
gického Ustavu, kde podstupil 2 cykly chemo-
terapie a nasledne kraniospinalnu radioterapiu
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v 10 frakcidch v celkovej davke 30,0 Gy a bola
u nho planované aj lie¢ba rituximabom. Napriek
uvedenej lie¢be doslo u pacienta 4 mesiace po
objaveni prvych tazkosti k exitu v désledku zly-
hania vitalnych funkcif pri zdkladnom ochorent.

Diskusia

Leptomeningedlna karcinomatéza alebo pa-
raneoplasticka meningitida je definovana ako di-
fuzna infiltrdcia meningov malignymi bunkami.
Prvy krét bola popisana v roku 1870 Ebarthom.
Objavuje sa asi u 3-5% pacientov s malignym
ochorenim (Chamberlain, 2010). M&ze byt inicial-
nym ndlezom (v 20 %), ale aj neskorou komplika-
ciou ochorenia. Najcastejsie sa vyskytuje u pa-
cientov s leukémiou, lymfémom, melanémom,
karcinémom prsnika, pltc a zaludka (Nam-Hee
etal, 2014).V 7% pripadov sa nepodari primarny
nador identifikovat. V nasom pripade sa jednalo
o inicidlny nalez u pacienta s nasledne diagnos-
tikovanou hematologickou malignitou.

Symptémy su nespecifické a patria medzi
ne bolesti hlavy, nauzea s vomitom, alterdcia
vedomia, letargia, zmena spravania, znizena zra-
kové ostrost, dyzartria, poruchy pamate, zavraty
a celkova slabost, poruchy chddze, inkontinencia
(Mack et al, 2016). Aj u nasho pacienta sa v Uvo-
de objavili neSpecifické priznaky — bolesti hlavy,
nauzea s vomitom, ktoré sme vzhladom nato, ze
sajednalo o dlhoro¢ného lieceného migrenika,
najskor prisudili prolongovanému migrendz-
nemu zachvatu. AZ neskorsie sa pacient zacal
stazovat na celkovu slabost a bola pozorovana
neistota pri chédzi.

Lézie kranidlnych nervov sa prejavuju ako
diplopia, hypakuza, amauréza, hypestézia tvare,
dysfagia, dysartria. Nachddzame predovsetkym
postihnutie nervus opticus, nervus oculomoto-
rius, nervus trochlearis, nervus trigeminus,
nervus abducens, nervus facialis a nervus hy-
poglossus. Okuldrne priznaky byvaju ¢astou
a skorou manifestaciou leptomeningealnej kar-
cinomatozy. Najcastejsimi okuldrnymi priznakmi
su strata zraku (70 %), nasledovand diplopiou
(41 %), ptézou (19%), papiloedémom (109%), ani-
zokériou (7 %), exoftalamom (5 %), bolestami
v oblasti orbity (5 %), skotomami (5 %), hemia-
nopsiou (2%) a nystagmom (2%) (Lanfranconi
etal, 2013). Lézia n. oculomotorius ako inicidlny
priznak leptomeningealnej karcinomatdzy sa vy-
skytuje zriedkavo, no u pacientov s lymfémom
ju nachadzame velmi ¢asto (Sato et al,, 2011).
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Obvyklé je viacpocetné postihnutie kranidlnych
nervov, pricom najzranitelnejsi je n. facialis (Yan
etal, 2014). Opozicia Sije sa vyskytuje len v 15%
pripadov. M&Zu sa vyskytnut aj bolesti chrbta, ra-
dikulopatie, parestézie, slabost dolnych koncatin
a asymetria $lachovokosticovych reflexov. Aj
v nasom pripade sa postupne zacali prejavo-
vat prave okuldrne priznaky — diplopia, ptéza,
exoftalamus, bolesti v oblasti orbity, strata vizu.

Medzi diagnostické metddy pri leptome-
ningeélnej karcinnomatdze patri cytologické
vySetrenie cerebrospindlneho moku a neuro-
zobrazovacie vysetrenia. Senzitivita lumbalnej
punkcie je 54%, pri opakovanom odbere az
91 % (Nam-Hee et al,, 2014). Okrem dbkazu pri-
tomnosti malignych buniek, méZe byt pritom-
na aj pleocytdza, hyperproteinorachia, zvysené
hodnoty LDH a hypoglykorachia (Taghizadeh-
Kermani et al. 2015). Hlavnou zobrazovacou
metddou v diagnostike leptomeningealnej
karcinomatézy je MRI, kde byva pritomny
abnormalny enhancement gadolinia v oblas-
ti meningov — nejde viak o $pecificky nalez,
nachddzame ho aj pri infekénych a zdpalo-
vych ochoreniach, po Urazoch, po kraniotomii
a niekedy aj po lumbdlnej punkcii. Senzitivita
je 65-75%, pricom vyssia je pri karcinomato-
ze meningov pri solidnych tumoroch a klesa
pri leukemickej a lymfomatdznej meningitide
(Clarke et al., 2010). U ndsho pacienta bola pa-
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Zaver

V diferencidlnej diagnostike u nasho pa-
cienta prichadzalo postupne do Uvahy viacero
diagnoéz od prolongovaného migrendzneho
zachvatu, intrakranidlnej trombdzy, cez akdtnu
ischemickd optickd neuropatiu, neuroinfekciu
az po kone¢nu diagndzu leptomeningedlinej
karcinomatdzy pri difiznom velkobunkovom
B-lymféme zaludka. Cielom nasej kazuistiky bolo
poukdzat na to, Ze i za bandlnymi tazkostami sa
mo&ze ukryvat velmi zavazné doposial nedia-
gnostikované ochorenie s nutnostou okamzitej
liecby. Preto je u kazdého pacienta nevyhnutna
rychla a predovietkym dékladna diagnostika.

Priebeh ochorenia ndsho pacienta s exitom
do 4 mesiacov po objaveni prvych tazkosti na-
priek rychlej diagnostike a nasadenej onkologic-
kej lieCbe, bol v sulade s publikovanymi poznat-
kami v odbornej literature. Taktiez sa potvrdilo,
Ze hoci sa Iézia n. oculomotorius ako inicidlny
priznak leptomeningedinej karcinomatézy vy-
skytuje zriedkavo, neplatf to u pacientov s lym-
fomom, kedy ju nachddzame velmi ¢asto.

O tom, Ze pripad ndsho pacienta nie je oje-
dinely, svedcia dalsie pripady publikované v do-
stupnej zahranic¢nej literature, pricom najvac¢sou
skupinou bolo 73 pacientov s postihnutim CNS
pri diagnostikovanom difuznom velkobunko-
vom B-lymféme v sledovani 11 nemocnic v Kérei
(Kim et al.,, 2011).
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