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Predkladaná kazuistika poukazuje na 60-ročného pacienta, hypertonika s ischemickou chorobou srdca a hyperlipoprotei-
némiou, dlhoročného migrenika, ktorý bol prijatý na naše oddelenie pre protrahovaný migrenózny záchvat nereagujúci na 
bežne účinnú liečbu. V ďalšom priebehu hospitalizácie došlo k rozvoju diplopie, lézie n. oculomotorius vľavo a následne aj 
postupnému zhoršovaniu vízu bilaterálne. Realizovanými laboratórnymi a ďalšími paraklinickými vyšetreniami bola preukázaná 
leptomeningeálna karcinomatóza pri taktiež novodiagnostikovanom B-bunkovom lymfóme žalúdka.
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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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Úvod
Leptomeningeálna karcinomatóza je infiltrá-

cia meningov malígnymi bunkami. Najčastejšie 

sa vyskytuje u pacientov s leukémiou, lym-

fómom, melanómom, karcinómom prsníka, 

pľúc a žalúdka (Nam-Hee et al., 2014). Postihuje 

5–15 % pacientov s hematologickou maligni-

tou (Mérandona et al., 2014). Malígne bunky 

infiltrujú meningy vstupom cez chorioidálny 

plexus do subarachnoidálneho priestoru, pe-

rivenulárnym šírením do subarachnoidálneho 

plexu, perineurálne alebo perivaskulárne pozdĺž 

lymfatických ciev alebo priamo hematogénne. 

Klinická manifestácia je veľmi variabilná a môže 

zahŕňať postihnutie centrálneho i periférneho 

nervového systému (Lanfranconi et al., 2013)..

Kazuistika
V našej kazuistike predstavujeme 60-ročné-

ho pacienta, dlhoročne liečeného migrenika, 

ktorý bol prijatý na naše oddelenie pre pro-

trahovaný migrenózny záchvat nereagujúci 

na zvyčajne účinnú liečbu triptanmi. Z osobnej 

anamnézy sme sa dozvedeli, že sa tento pa

cient dlhodobo liečil na artériovú hypertenziu, 

ischemickú chorobu srdca a hyperlipidémiu. 

Objektívny neurologický nález pri prijatí bol 

v norme, CT vyšetrením mozgu sa zobrazili 

aterosklerotické zmeny v oblasti vertebrálnych 

artérií a arteria basilaris, laboratórne bola prítom-

ná len ľahká elevácia sedimentácie. 

Na 2. deň hospitalizácie došlo u pacienta 

k rozvoju diplopie pri pohľade nahor a nadol 

a následne aj lézie n. oculomotorius vľavo (ľah-

ká ptóza viečka a naznačený divergentný stra-

bizmus) a mierneho exoftalamu vľavo, preto 

sme doplnili MRI mozgu, kde boli popísané 

viacpočetné drobné drobné ischemické lézie 

na podklade mikroangiopatie a MRI orbít s nega-

tívnym nálezom. Pre pretrvávajúce bolesti hlavy 

a rozvoj bolestí v oblasti ľavého oka, laboratórne 

zachytenú eleváciu D-dimérov 1,15mg/l, bola 

vrámci diferenciálnej diagnostiky zvažovaná aj 

diagnóza trombózy venóznych splavov, preto 

sme vykonali MRI angiografické vyšetrenie so 

zameraním na venózne splavy s negatívnym 

nálezom. 

Následne bolo opakovane realizované of-

talmologické vyšetrenie s nálezom suspektnej 

akútnej ischemickej optickej neuropatie a bol 

odporúčaný preklad na očnú kliniku. Pri preklade 

pacient subjektívne udával postupné zhoršova-

nie zraku na oboch očiach, viac vľavo, diplopia 

už nebola prítomná, pretrvávala mierna ptóza 

a naznačený divergentný strabizmus vľavo. 

Počas 5 dní hospitalizácie na očnej klinike 

dostupnými vyšetrovacími metódami príčina 

poruchy vízu nebola objasnená, oftalmologic-

ký nález nebol v korelácii s poklesom videnia, 

preto bol pacient preložený s diagnózou ne-
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špecifikovaná choroba zrakového nervu, 

zrakových dráh a zrakového centra späť na 

naše oddelenie.

Pri prijatí bol pacient subjektívne bez bolesti 

hlavy a očí, bez diplopie, pretrvávalo zhoršenie 

vízu, ktoré opisoval ako zahmlené, šedé vide-

nie na oboch očiach, videl len obrysy, zároveň 

sa sťažoval na celkovú slabosť. V objektívnom 

neurologickom náleze bol mierny exoftalamus 

obojstranne, viac vľavo, divergentný strabizmus 

vľavo, ľahká neistota pri chôdzi, bez hemiparézy 

či meningeálnych príznakov. Laboratórne bola 

zachytená len ľahká elevácia sedimentácie, kont-

rolné MRI mozgu bolo bez čerstvých ložiskových 

zmien.

Vzhľadom na to, že porucha zraku doposiaľ 

nebola objasnená, pristúpili sme k diagnostickej 

lumbálnej punkcii s nálezom 3712 elemento-

v/1ml, 1,48 g/l bielkovín. 

Pre podozrenie na neuroinfekciu bol kon-

zultovaný infektológ, avšak ten vzhľadom na 

klinický obraz a výsledky laboratórnych para-

metrov hodnotil infekčný pôvod ako nepravde-

podobný. S odstupom 2 dní bola uskutočnená 

kontrolná lumbálna punkcia s nálezom 7 680 

elementov/1ml, 0,78 g/l bielkovín. PCR vyšetre-

ním nebola dokázaná prítomnosť DNA Borrelia 

burgdorferi, HSV1, HSV2, EBV, CMV, VZV; voľný 

antigén Streptococcus agalactiae, Streptococcus 

pneumoniae, Haemophillus influenzae typ b, 

Neisseria meningitidis a Escherichia coli bol ne-

gatívny, výsledky kultivácie a mykológie taktiež 

negatívne, intratekálne produkcia IgG nebola 

prítomná.

Cytologickým vyšetrením bola zistená stred-

ne ťažko porušená integrita hematolikvorovej 

bariéry, s prítomnosťou tzv. tumoróznej pleo-

cytózy: výraznej prevahy (91,77 %) elementov 

spĺňajúcich kritériá malignity, teda syncýtií 

blastických foriem s bazofilnou cytoplazmou 

a objemným jadrom so zvýšenými tinkčnými 

vlastnosťami (obrázok 1). Elementy monocyto-

-makrofágového radu boli zastúpené v 5,10 %, 

elementy lymfocytového radu v 3,13 % a ele-

menty granulocytového radu neboli prítomné. 

Zápalový proces tohto charakteru v CNS 

bol kompatibilný s neinfekčnou genézou v po-

dobe nádorového procesu v likvorovom kom-

partmente v rámci malígnej meningeálnej infil-

trácie a bola suponovaná leptomeningeálna 

karcinomatóza neznámeho pôvodu.

V rámci pátrania po primárnom tumore bolo 

doplnené CT hrudníka a brucha, kde sa zistili 

tumorózne ložiská v dutine brušnej s útlakovými 

zmenami v okolí, najskôr lymfogénne, gastrofi-

broskopickým vyšetrením bola potvrdená aty-

pická plošná tumorózna infiltrácia vo viacerých 

oblastiach tela žalúdka na zadnej stene.

Histologickým vyšetrením bola stanovaná 

diagnóza non-Hodgkinov lymfóm – difúzny 

veľkobunkový B-lymfóm žalúdka v IV. AE štá-

diu. Pacient bol následne preložený do onkolo-

gického ústavu, kde podstúpil 2 cykly chemo-

terapie a následne kraniospinálnu rádioterapiu 

v 10 frakciách v celkovej dávke 30,0 Gy a bola 

u ňho plánovaná aj liečba rituximabom. Napriek 

uvedenej liečbe došlo u pacienta 4 mesiace po 

objavení prvých ťažkostí k exitu v dôsledku zly-

hania vitálnych funkcií pri základnom ochorení.

Diskusia
Leptomeningeálna karcinomatóza alebo pa-

raneoplastická meningitída je definovaná ako di-

fúzna infiltrácia meningov malígnymi bunkami. 

Prvý krát bola popísaná v roku 1870 Ebarthom. 

Objavuje sa asi u 3–5 % pacientov s malígnym 

ochorením (Chamberlain, 2010). Môže byť iniciál

nym nálezom (v 20 %), ale aj neskorou kompliká-

ciou ochorenia. Najčastejšie sa vyskytuje u pa-

cientov s leukémiou, lymfómom, melanómom, 

karcinómom prsníka, pľúc a žalúdka (Nam-Hee 

et al., 2014). V 7 % prípadov sa nepodarí primárny 

nádor identifikovať. V našom prípade sa jednalo 

o iniciálny nález u pacienta s následne diagnos-

tikovanou hematologickou malignitou.

Symptómy sú nešpecifické a patria medzi 

ne bolesti hlavy, nauzea s vomitom, alterácia 

vedomia, letargia, zmena správania, znížená zra-

ková ostrosť, dyzartria, poruchy pamäte, závraty 

a celková slabosť, poruchy chôdze, inkontinencia 

(Mack et al., 2016). Aj u nášho pacienta sa v úvo-

de objavili nešpecifické príznaky – bolesti hlavy, 

nauzea s vomitom, ktoré sme vzhľadom na to, že 

sa jednalo o dlhoročného liečeného migrenika, 

najskôr prisúdili prolongovanému migrenóz-

nemu záchvatu. Až neskoršie sa pacient začal 

sťažovať na celkovú slabosť a bola pozorovaná 

neistota pri chôdzi. 

Lézie kraniálnych nervov sa prejavujú ako 

diplopia, hypakúza, amauróza, hypestézia tváre, 

dysfágia, dysartria. Nachádzame predovšetkým 

postihnutie nervus opticus, nervus oculomoto

rius, nervus trochlearis, nervus trigeminus, 

nervus abducens, nervus facialis a nervus hy-

poglossus. Okulárne príznaky bývajú častou 

a skorou manifestáciou leptomeningeálnej kar-

cinomatózy. Najčastejšími okulárnymi príznakmi 

sú strata zraku (70 %), nasledovaná diplopiou 

(41 %), ptózou (19 %), papiloedémom (10 %), ani-

zokóriou (7 %), exoftalamom (5 %), bolesťami 

v oblasti orbity (5 %), skotómami (5 %), hemia-

nopsiou (2 %) a nystagmom (2 %) (Lanfranconi 

et al., 2013). Lézia n. oculomotorius ako iniciálny 

príznak leptomeningeálnej karcinomatózy sa vy-

skytuje zriedkavo, no u pacientov s lymfómom 

ju nachádzame veľmi často (Sato et al., 2011). 

Obr. 1.  Tumorózna pleocytóza – syncýtiá blastických foriem s bazofilnou cytoplazmou a objemným jadrom
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Obvyklé je viacpočetné postihnutie kraniálnych 

nervov, pričom najzraniteľnejší je n. facialis (Yan 

et al., 2014). Opozícia šije sa vyskytuje len v 15 % 

prípadov. Môžu sa vyskytnúť aj bolesti chrbta, ra-

dikulopatie, parestézie, slabosť dolných končatín 

a asymetria šľachovokosticových reflexov. Aj 

v našom prípade sa postupne začali prejavo-

vať práve okulárne príznaky – diplopia, ptóza, 

exoftalamus, bolesti v oblasti orbity, strata vízu.

Medzi diagnostické metódy pri leptome-

ningeálnej karcinnomatóze patrí cytologické 

vyšetrenie cerebrospinálneho moku a neuro-

zobrazovacie vyšetrenia. Senzitivita lumbálnej 

punkcie je 54 %, pri opakovanom odbere až 

91 % (Nam-Hee et al., 2014). Okrem dôkazu prí-

tomnosti malígnych buniek, môže byť prítom-

ná aj pleocytóza, hyperproteinorachia, zvýšené 

hodnoty LDH a hypoglykorachia (Taghizadeh-

Kermani et al. 2015). Hlavnou zobrazovacou 

metódou v diagnostike leptomeningeálnej 

karcinomatózy je MRI, kde býva prítomný 

abnormálny enhancement gadolínia v oblas-

ti meningov – nejde však o špecifický nález, 

nachádzame ho aj pri infekčných a zápalo-

vých ochoreniach, po úrazoch, po kraniotómii 

a niekedy aj po lumbálnej punkcii. Senzitivita 

je 65–75 %, pričom vyššia je pri karcinomató-

ze meningov pri solidných tumoroch a klesá 

pri leukemickej a lymfomatóznej meningitide 

(Clarke et al., 2010). U nášho pacienta bola pa-

tológia likvoru zachytená už pri prvej lumbá-

lnej punkcii, kedy sme zvažovali i nešpecifickú 

neuroinfekciu, následne však bola dokázaná 

výrazná prevaha elementov splňajúcich kritériá 

malignity, ktorá nás nasmerovala k diagnóze 

karcinomatózy leptomeningov. Naopak ani pri 

viacnásobnom MRI vyšetrení nebol zachytený 

enhancement gadolínia v oblasti meningov.

Možnosti liečby sú veľmi limitované. Výber 

liečby závisí od typu leptomeningeálnych me-

tastáz, systémového postihnutia a postihnutia 

mozgového parenchýmu (leptomeningeálne 

metastázy ako jediné postihnutie centrálneho 

nervového systému versus leptomeningeálne 

i parenchymatózne metastázy). Metódou voľby 

je intratekálna a/alebo intravenózna chemotera-

pia so súčasnou rádioterapiou, no často ide len 

o paliatívnu liečbu. Pri intratekálnej chemoterapii 

sa najčastejšie používa metotrexát, cytarabín 

a thiotepa, doposiaľ nie celkom preukázaný je 

účinok rituximabu a trastuzumabu (Mack et al., 

2016). Priemerná dĺžka prežitia bez liečby je iba 

4–6 týždňov, v prípade liečby 2–4 mesiace (Lee 

et al., 2013). Medián prežitia u pacientov s hema-

tologickou malignitou je 4,7 mesiaca a u pacien-

tov so solidným tumorom 2,3 mesiaca ( Clarke et 

al., 2010). Onkológovia pri liečbe nášho pacienta 

zvolili kombináciu chemoterapie a kraniospiná-

lnej radioterapie, plánovanej intratekálnej liečby 

rituximabom sa už pacient nedožil. 

Záver
V diferenciálnej diagnostike u nášho pa

cienta prichádzalo postupne do úvahy viacero 

diagnóz od prolongovaného migrenózneho 

záchvatu, intrakraniálnej trombózy, cez akútnu 

ischemickú optickú neuropatiu, neuroinfekciu 

až po konečnú diagnózu leptomeningeálnej 

karcinomatózy pri difúznom veľkobunkovom 

B-lymfóme žalúdka. Cieľom našej kazuistiky bolo 

poukázať na to, že i za banálnymi ťažkosťami sa 

môže ukrývať veľmi závažné,doposiaľ nedia-

gnostikované ochorenie s nutnosťou okamžitej 

liečby. Preto je u každého pacienta nevyhnutná 

rýchla a predovšetkým dôkladná diagnostika. 

Priebeh ochorenia nášho pacienta s exitom 

do 4 mesiacov po objavení prvých ťažkostí na-

priek rýchlej diagnostike a nasadenej onkologic-

kej liečbe, bol v súlade s publikovanými poznat-

kami v odbornej literatúre. Taktiež sa potvrdilo, 

že hoci sa lézia n. oculomotorius ako iniciálny 

príznak leptomeningeálnej karcinomatózy vy-

skytuje zriedkavo, neplatí to u pacientov s lym-

fómom, kedy ju nachádzame veľmi často.

O tom, že prípad nášho pacienta nie je oje-

dinelý, svedčia ďalšie prípady publikované v do-

stupnej zahraničnej literatúre, pričom najväčšou 

skupinou bolo 73 pacientov s postihnutím CNS 

pri diagnostikovanom difúznom veľkobunko-

vom B-lymfóme v sledovaní 11 nemocníc v Kórei 

(Kim et al., 2011).
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