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ASPERGILOZA MOZKU U NEMOCNYCH
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SOURHN

Mirka H, Kastner J, Ohlidalova K, Kou-
delova J, Lysak D, Karas M, Mukensnabl
P, Vesela P. Aspergil6za mozku u nemoc-
nych s hematologickymi malignitami

Uvod. Invazivni aspergiléza mozku patti
mezi nejzavaznéjsi infekéni komplikace
u pacienttl se zdvaznymi deficity imuni-
ty s umrtnosti vy$si nez 80 %. Primdrnim
zdrojem infekce jsou obvykle plice nebo
vedlej$i dutiny nosni. U této skupiny ne-
mocnych je nejfrekventovanéjsim ¢asnym
projevem mozkovy infarkt.

Vlastni pozorovani. Autofi se setkali
s mozkovou aspergildzou u tfi nemocnych
s hematologickymi malignitami. U vSech
byl prvnim ptiznakem onemocnéni mozko-
vy infarkt. V jednom ptipadé byly infarkty
vicedetné. U dvou nemocnych doslo k je-
jich prokrvaceni. U pacienta s méné zavaz-
nym deficitem imunity, ktery jako jediny
onemocnéni prezil, doglo k sekundarnimu
rozvoji abscesu. Zbyli dva zemfeli kratce po
zatatku onemocnéni. U véech nemocnych
byla soucasné pritomna plicni léze.

Zavér. U pacientt se zavaznymi imunode-
ficity pfi hematologickych malignitach je
obvykle prvnim projevem mozkové asper-
gilézy infarkt. Casto (ne viak vzdy) je sou-
¢asné pritomna plicni 1éze, kterd mize byt
dulezitym dieferencialné diagnostickym
voditkem. Rizikovy nemocny s pfiznaky
postiZeni centralniho nervového systému
by mél byt urychlené vysetfen. Pokud je
zjistén mozkovy infarkt, je doporucovano
zahdjeni intenzivni antimykotické 1é¢by.
Kli¢ova slova: aspergilus, imunokompro-
mitovany nemocny, magneticka rezonance,
mozkovy infarkt, vypocetni tomografie.

SUMMARY

Mirka H, Kastner J, Ohlidalova K, Kou-
delova J, Lysak D, Karas M, Mukensnabl
P, Vesela P. Cerebral aspergillosis in pa-
tients with haematologic malignancies

Introduction. Cerebral aspergillosis is one
of the most serious infectious complications
in patients with severe immunodeficiency.
Imaging findings of cerebral aspergillosis
are discussed. The mortality rate is higher
than 80 %. Infection is usually spread to
the brain from the lungs and paranasal si-
nuses. Cerebral infarction is the most com-
mon early feature in this group of patients.
Case study. The authors present three cases
of cerebral aspergillosis in patients with he-
matologic malignancy. Cerebral infarction
was the first manifestation of the disease in
all of them. In one case the infarcts were mul-
tiple. In two cases they were haemorrhagic.
Only one patient with a less severe immuno-
deficit survived. The remaining two patients
died shortly after the diagnosis. A pulmonary
lesion was present in all patients.
Conclusion. Infarction is usually the first
symptom of cerebral aspergillosis in severe
immunocompromised hosts. Frequently,
(but this is not obligatory) a pulmonary le-
sion is simultaneously present, which may
be helpful in establishing a differential di-
agnosis. The diagnosis of cerebral infartion
in high-risk patients is an indication for
intensive antifungal treatment.

Key words: aspergillus, immunocompro-
mised host, magnetic resonance maging,
brain infarction, computed tomography.
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Invazivni aspergil6za je v nasich podminkach nejéastéjsi my-
kézou u nemocnych se zévaznymi imunodeficity. Cetnost je-
jiho vyskytu se v poslednich letech zvysuje. Nejvice ptipadt
je pozorovano u pacientdl s hematologickymi malignitami 1é-
¢enymi transplantaci kostn{ dfené nebo chemoterapii. Muze
vzniknout i u nemocnych s jinymi nddory lé¢enymi chemote-
rapii, po transplantaci solidnich organti a pfi vysokodavkové
kortikoterapii. Vy$si riziko onemocnéni je rovnéz u nemoc-
nych s dal$imi patologickymi stavy zpusobujicimi poruchu
imunity (napt. AIDS, diabetes mellitus a alkoholizmus) (1-3).
Predisponujicim faktorem pro vznik aspergilozy je predevsim
neutropenie a inhibice funkce neutrofilti pfi kortikoterapii.
Podil na vzniku onemocnéni maji rovnéz poruchy dalsich
slozek buné¢né a humordlni imunity (4). Prognéza mozkové
aspergildzy je zavazna. Jedna se o Zivot ohroZujici stav, ktery
vyzaduje agresivni antimykotickou lé¢bu. V literatute je uva-
déna tmrtnost vyssi nez 80 % (5, 6). Na tiech kazuistikach de-
monstrujeme projevy tohoto onemocnéni a obrazy pti vySet-
feni vypocetni tomografii a magnetickou rezonanci.

A Obr. 1A A Obr. 1B

KAZUISTIKA 1

Jedenapadesatilety muz podstoupil neptibuzenskou alogenni
transplantaci kostni dfené pro chronickou lymfatickou leuké-
mii stadia IV dle Raie. Jako komplikace se ve druhém mésici
po transplantaci objevila pravostrannd pneumonie reagujici
na Sirokospektrou antibiotickou 1é¢bu a kozni forma reakce
$tépu proti hostiteli, kterd byla zvladnuta kortikoterapii. Krev-
ni obraz se postupné normalizoval. Na za¢atku tfetiho mésice
potransplanta¢niho obdobi doslo k ndhlému rozvoji generali-
zovaného epileptického paroxyzmu typu grand mal. Pacient
byl v té dobé afebrilni. CT mozku prokazalo prokrvicenou
malacii v levém ¢&elnim laloku (obr. 1A). Po nasazeni antiepi-
leptické 1é¢by se zachvat neopakoval. Po mésici doslo k nahlé-
mu rozvoji silnych bolesti hlavy a poruchy védomi. V krevnim
obrazu byla zji§téna leukocytdza, febrilie nebyly pritomny.
Kontrolni CT mozku prokézalo rozvoj abscesu v misté pu-
vodni malacie (obr. 1B). Abscesové lozisko bylo odsato a ze
ziskaného materidlu byla vykultivovana vlakna aspergila. Na
soucasné provedeném CT hrudniku byla zji$téna pravostran-
néa pneumonie s rozpadem pravdépodobné mykotického pu-

P

a Obr. 1C

Obr. 1. Kazuistika 1. A - nativni CT mozku, prokrvdceny infarkt v levém celnim laloku; B — postkontrastni CT mozku s mésicnim odstupem, sekunddrné

vznikly absces; C— HRCT plic, uzel s rozpadem v levém dolnim laloku

Fig. 1. Case 1. A — non-contrast CT of the brain, haemorrhagic infarction of the left frontal lobe; B - contrast-enhanced CT of the brain after 1 month,
secondary formed abscess; C - HRCT of the lungs, cavitated nodule of the right lower lobe

A Obr.2A A Obr.2B

A Obr.2C

A Obr.2D

Obr. 2. Kazuistika 2. A - nativni CT mozku, hemoragicky infarkt levého spdnkového laloku; B— HRCT plic, rozsdhld kondenzace parenchymu s denzitami
mlécného skla v periferii; C — epigastrium, infarkty v levém jaternim laloku a sleziné; D — mozek, histologicky prepardt (barveni hematoxylinem a eozinem)
mald tepna vyplnénd vidkny aspergila (Cernd Sipka), krvdceni'v prilehlé mozkové tkdni (bilé Sipky)

Fig. 2. Case 2. A — non-contrast CT of the brain, hemorrhagic infarction of the right temporal lobe; B— HRCT of the lungs, extensive parenchymal consolida-
tion surrounded by a ground glass attenuation rim; C - contrast enhanced CT of the epigastrium, infarcts in the left liver lobe and spleen; D — brain, histo-
logic section (H & E stain), small artery filled by aspergilus hyphae (black arrow), haemorrhage in the surrounding brain tissue (white arrows)

strana 296



Ces Radiol 2007; 61(3): 295-299

A Obr.3A A Obr. 3B

A Obr. 3D

A Obr. 3F

A Obr. 3C

A Obr. 3F

Obr. 3. Kazuistika 3. A - nativni CT mozku, infarkty v obou celnich lalocich; B — MR mozku, sekvence FLAIR, stiedné zvysend intenzita loZisek infarktu
obklopend vysoce intenznim lemem edému; C - difuzni vdzeni, b hodnota 1000 s/mm?, infarkty jsou hyperintenzni; D - difuzni vdZeni, ADC mapa, nizkd
intenzita signdlu svédci pro Cerstvy infarkt; E - gradientovd sekvence, vicecetné teckovitd hypointenzni depozita Zeleza; F — HRCT plic, uzly s rozpadem
v obou hornich lalocich, vpravo obraz srpku plynu

Fig. 3. Case 3. A - non-enhanced CT of the brain, infarcts in both frontal lobes; B — MR of the brain, FLAIR sequence, intermediately increased signal of
the infarcted tissue surrounded by a thin markedly hyperintense collateral oedema; C - diffusion weighted image, b value of 1000 s/mm? infarcts are
hyperintense; D - diffusion weighted image, ADC map, decreased intensity is significant for an acute ischaemia; E — gradient sequence, multiple punctated

hypointense iron deposits; F — HRCT of the lungs, cavitated nodules in both upper lobes, air crescent sign on the right

vodu (obr. 1C). Byla zahdjena intenzivni antimykoticka lé¢ba,
po které doslo k regresi nélezu. Nemocny byl po tfitydenni
hospitalizaci propustén v dobrém stavu do domaci péce.

KAZUISTIKA 2

Triasedesatilety nemocny byl hospitalizovan pro nové zjisté-
nou akutni myeloidni leukémii typu M4 dle FAB klasifikace
(French - American - British). Po chemoterapii bylo dosazZe-
no parcialni remise. Stav byl komplikovan sepsi pti pravdépo-
dobné mykotické pravostranné pneumonii diagnostikované
pomoci CT (obr. 2B). Podezteni podporoval nalez antigenu
aspergila v krvi. I pfes intenzivni 1é¢bu antimykotiky se stav
pacienta zhorSoval a vyustil do sopordzniho stavu s pravo-
strannou hemiplegii. Akutné indikované CT mozku proka-
zalo vicedetnd ischemicka loziska v pravém spankovém lalo-
ku, levém temennim laloku a v pravé mozeckové hemisfére.
Lozisko v pravém spankovém laloku bylo prokrvacené (obr.
2A). Pii soucasné provedeném CT hrudniku a epigastria byla
zjisténa vyraznd progrese pravostranné pneumonie a infarkty
v jatrech, sleziné a levé ledviné (obr. 2C). Nemocny za dva dny
zemfel. Pitva prokdzala viceCetné mozkové malacie zptisobené

uzavéry cév koloniemi aspergila (obr. 2D). V pravé plici byla
zjisténa loZiska hemoragickych infarktd pti trombotickych
uzévérech obsahujicich, stejné jako v mozku, ¢etna aspergilo-
va vlakna. Popisované infarkty v jatrech, sleziné a levé ledviné
byly stejného ptvodu. Drobny infarkt zptisobeny invazi asper-
gila byl déle nalezen v srdci v oblasti mezikomorového septa.

KAZUISTIKA 3

Ttiatticetiletd Zena s akutni myeloidni leukémii typu M2 dle
FAB Kklasifikace podstoupila dvakrat alogenni transplantaci
kostni dfené. V dobé neutropenie po druhé transplantaci do-
8lo krozvoji plicni aspergildzy verifikované pomoci CT a bron-
choalveoldrni lavéze (obr. 3F). Po aplikaci antimykotické 1é¢by
doslo k ¢aste¢né regresi nélezu. Nemocna byla soucasné 1éce-
na kortikoidy pro reakci $tépu proti hostiteli. Po $esti mésicich
plicni aspergiléza recidivovala. Progredoval plicni nélez, ob-
jevily se subfebrilie a doslo k vzestupu hladiny C-reaktivniho
proteinu. Soucasné se rozvinula porucha védomi provazena
kte¢emi a levostrannou hemiparézou. Nativni CT mozku
prokazalo ¢erstva ischemickd loziska v obou ¢elnich lalocich
hodnocena jako pravdépodobné aspergilova (obr. 3A). Den
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poté bylo doplnéno vySetfeni magnetickou rezonanci (nativ-
n{ a postkontrastni véetné difuzné vazenych obrazu a gradi-
entové sekvence). Potvrdilo nalez Cerstvych ischémii v obou
¢elnich lalocich s nevelkym kolaterdlnim edémem a drobnymi
hyposignaly v gradientové sekvenci odpovidajicim depozitiim
zeleza (obr. 3B-E). Stav nemocné se i pres intenzivni antimy-
kotickou 1é¢bu zhorsoval a po ¢étyfech dnech zemfela. Pitva
prokazala infarkty obou celnich lalokdt zptisobené uzavéry
drobnych tepen pii generalizované aspergiléze. Aspergilové
uzavéry tepen byly déle zjistény ve sténé zaludku.

DISKUZE

Aspergilézu zpusobuje nej¢astéji Aspergillus fumigatus, Asper-
gillus flavus a Aspergillus niger. Jedna se o véudyptitomné fakul-
tativné patogenni vldknité houby. Invazivni forma onemocnéni
postihuje nejéastéji plice a dychaci cesty imunokompromitova-
nych nemocnych. Hematogenni cestou se pak aspergiléza muze
$i¥it do dalsich organt véetné mozku. Dalsi cestou infekce do
mozku je pfimy prestup z paranazalnich dutin (4, 7, 8).

Projevy onemocnéni zavisi na délce jeho trvani a stavu
imunity. U jedinct s normalni imunitou (raritné) nebo mir-
néj$imi imunodeficity se aspergiloza nejcastéji manifestuje
jako absces. Aspergilové abscesy se ¢asto tvoii na prechodu
$edé a bilé hmoty mozkovych hemisfér, v bazalnich gangli-
ich a mozecku. Dal$imi vzacnéj$imi projevy jsou meningi-
tida a mykotické pseudoaneuryzma mozkovych tepen, které
muze byt zdrojem subarachnoidealniho krvaceni (2, 9, 10).
Té7ce imunokompromitovani jedinci ztraceji schopnost vy-
tvafet zanétlivou reakci. Mozkova aspergiléza ma v tomto
piipadé odligny pribéh. Casnym projevem je obvykle asep-
ticky mozkovy infarkt zptisobeny uzavérem tepen mensiho
kalibru (projev angioinvazivity charakteristické pro tuto
mykozu). Casto dochézi k jeho prokrvaceni a ma tendenci
k rychlé progresi. Pokud nemocny piezivé, proristaji vlak-
na aspergila sekundarné do malatického loZiska, kde miize
(v ptipadé alespon ¢asteéné zachovalé schopnosti demarko-
vat infekci) vzniknout absces nebo granulom (11).

Klinicky obraz je nespecificky, onemocnéni se manifestuje
jako porucha védomi, cévni mozkova ptihoda nebo epileptic-
ky zachvat a mtiZze byt zaménéno za cévni mozkovou piithodu
jiné etiologie, jina infek¢ni onemocnéni ¢i nadory. Febrilie
nemusi byt pfitomny (4). Ndpomocny je anamnesticky udaj
o deficitu imunity, laboratorni znamky zdnétu a pfipadny
plicni nalez. Aspergilové infarkty jsou na rozdil od trombo-
embolickych ¢astéji viceCetné a vyskytuji se v atypickych loka-
lizacich. Nachazime je v bazélnich gangliich, thalamu, kaldz-
nim télese, mozkovém kmeni, mozkové ktite a podkorové bilé
hmoté (1, 7, 12). Pti CT vySetteni se projevuji jako hypodenz-
ni loziska, kterd v ptipadé prokrvaceni obsahuji hyperdenzni
okrsky. Jsou bez vyraznéjsiho expanzivniho chovani a nesyti
se kontrastni latkou. P¥i vySetfeni magnetickou rezonanci
nachdzime loZiska stfedné zvy$ené intenzity v T2 vazenych
obrazech obklopené vyraznéji hyperintenznim lemem kola-
teralnitho edému. V T1 vazenych obrazech je lozisko hypoin-
tenzni a po aplikaci kontrastni latky se nesyti. V loZiscich se
mohou objevit v T2 vézenych obrazech hypointenzni okrsky
odpovidajici depozitim Zeleza. To je soucasti metabolizmu
aspergila dtileZitou pro jeho rust (13, 14). Kumuluje se v mis-
tech nejvétsi prolifera¢ni aktivity. Nejlépe jsou tato depozita
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detekovatelna pti vySetfeni gradientovou sekvenci. Difuzné
vazené obrazy jsou dilezité pro ¢asnou diagnostiku infarktd.
Umoznuji odlisit éerstvou ischémii od starsi a od ptipadnych
lozisek jiného ptvodu (15). Nésledny rozvoj abscesu nebo gra-
nulomu znamend, Ze imunitni systém postizeného ma alespon
z¢asti zachovalou funkci a je schopen demarkovat infekci. Pti
vy$etfenich zobrazovacimi metodami se absces projevuje jako
expanzivni léze obsahujici tekutinu s tenkou pseudokapsulou
sytici se po aplikaci kontrastni latky a kolateralnim edémem.
Granulomy jsou vzacnéjsi, maji vzhled expandujicich patolo-
gickych mas syticich se kontrastni latkou. Mohou obsahovat
okrsky kolikvace a kalcifikace (1, 15).

Ve tiech prezentovanych ptipadech mozkové aspergilozy
u nemocnych s hematologickymi malignitami se onemocnéni
Klinicky manifestovalo jako cévni mozkovéd piihoda nebo epi-
lepticky zachvat. Pii vySetieni zobrazovacimi metodami byl vzdy
zji$tén mozkovy infarkt (u jednoho nemocného vicecetny a ve
dvou ptipadech prokrvéaceny). Pouze v jednom ptipadé se vlozis-
ku sekundarné vyvinul absces. Jednalo se o pacienta, ktery mél jiz
méné zdvaznou poruchu imunity a jako jediny onemocnéni pte-
7il. U dalsich dvou nemocnych méla aspergildza rychly a fatalni
pruibéh i pres okamzité nasazenou intenzivn{ antimykotickou 1é¢-
bu. Ve vech pripadech byl sou¢asné piitomen plicni nélez, ktery
aspergilozu ptipoustél. Dvakrat nebyl mikrobiologicky ovéfovan.
Jednou jej potvrdila bronchoalveolarni lavaz.

V diferencidlni diagnostice je tfeba kromé tromboem-
bolické cévni mozkové prihody (kterd se obvykle vyskytuje
v odli§nych lokalizacich a loziska nebyvaji vicedetnd) zvazit
predevsim dalsi oportunni infekce. Velmi podobné projevy
jako aspergiloza muze mit zygomykoza, coz je dal$i mykdza
s afinitou k cévam. Jeji incidence v soucasnosti rovnéz stoupa.
Loziska pfi toxoplasmoze nebo kryptokokéze mivaji obvyk-
le cysticky charakter s prstenéitym sycenim kontrastni lat-
kou a postihuji ¢asto oblast bazalnich ganglii. Toxoplazméza
vznikd ¢asto u HIV pozitivnich nemocnych, kteti oproti tomu
aspergildzou trpi jen ztidka. Tuberkul6za a kandidoza posti-
huji spise pleny, kde vznikaji vicecetné drobné abscesy. Mo-
hou se rovnéz objevit 1éze v oblasti kortikomedularniho roz-
hrani mozkovych hemisfér, bazalnich ganglii nebo mozecku.
U bakterialnich infekci se vyviji cerebritida a absces. Zmény
podobné ischemickym mohou vznikat pfi projevech toxici-
ty cytostatické 1é¢by. U nemocnych s AIDS ptichazi v vahu
i progresivni multifokélni leukoencefalopatie. V téchto piipa-
dech ale nevznikd obraz léze se stfedné zvy$enou intenzitou
obklopené vyraznéji hyperintenznim lemem. Na rozdil od as-
pergilézy je zpravidla usetfena $edd mozkova hmota. Nékdy
mohou projevy aspergilozy pfipominat nadorové onemocné-
ni, to ale obvykle vznika v jiném klinickém kontextu (1).

ZAVER

Projevy mozkové aspergildzy zavisi na stavu imunity a délce
trvani onemocnéni. U pacientt se zdvaznymi imunodeficity
pii hematologickych malignitach je obvykle prvnim proje-
vem mozkovy infarkt. Casto (ne viak vzdy) je soucasné pti-
tomna plicni 1éze, kterd miize byt dtlezitym dieferencidlné
diagnostickym voditkem. Rizikovy nemocny s ptiznaky po-
stizeny centralniho nervového systému by mél byt urychlené
vySetfen. Pokud je zjistén mozkovy infarkt, je doporu¢ovano
zahdjeni antimykotické 1é¢by.
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Kompletem ¢tyt kapesnich atlastt mapujicich anatomii ce-
1ého téla byla zaplnéna v ¢eském radiologickém pisemnictvi
proluka prehlednych pfirucek, které umoziuji rychlou ori-
entaci ve schématech. Ve ¢tyfech svazcich je podrobné krok
za krokem probrana normalni radiologicka anatomie vSech
¢asti téla na zobrazenich od klasickych skiagrafickych pro-
jekci, pres angiografické obrazy, klasicky orientovana zob-
razeni vypocetni tomografii a vypocetni tomografii az po
trojrozmérné rekonstrukce CT angiografie MR angiografie.
Uniformni graficka koncepce jednotlivych stran ptispiva ke

snadné orientaci uvnitf knihy. Vitanym je puristické uziti la-
tinské anatomické nomenklatury, uzité dle posledni revize
Therminologia anatomova z roku 1998. Latinské nazvoslo-
vi je vychozim pro zkratky oznadujici anatomické struktury
v ilustrujicich zobrazenich, jeZ jsou uloZena citlivé do vlast-
nich obrazt a ptispivaji k pfehlednosti publikace.

Ctvero anatomickych atlast kolektivu autort z Cech,
Svédska a Rakouska je neocenitelnou pomiickou zac¢inajici-
ho radiologa, ale zajisté v ném najde hledané i zapométlivy
radiologicky matador.
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