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Souhrn

Autori uvadéji kazuistiku pacienta, u kterého v ¢asové souvislosti s traumatem
hlavy doslo k jednostrannému oslepnuti. Pacient byl z duivodu autoimunitni
trombocytopenie dlouhodobé 1ééen kortikosteroidy. Klinicky nalez odpovidal
syndromu orbitalniho hrotu. Na zakladé CT a MRI vysSetieni byla indikovana
sfenoidotomie a histologicky nalez verifikoval fragmenty aspergilomu parana-
zalnich dutin. V dalsim prubéhu onemocnéni doslo i pies terapii antimykotiky
k progresi aspergilomu aZ do predni jamy lebni. Invazivni sino-orbitalni asper-
giléza po proniknuti infekéniho agens pies sténu sinu muzZe vést k syndromu
orbitalniho hrotu s paralyzou vSech tii nervu inervujici zevni okohybné svaly,
senzorickému defektu v oblasti prvni vétve trigeminalniho nervu a postiZeni
optického nervu.

Kli¢ova slova: orbitalni aspergiléza, sphenoidotomie, autoimunitni trombocyto-
penie

Summary
Orbital Apex Syndrome of the Aspergilus Ethiology — a Case Report

The authors present a case report of a patient, in whom after a head injury
the monolateral blindness occurred. Because of autoimmune
thrombocytopeny the patient was treated with long-term corticosteroids.
The clinical findings corresponded with the orbital apex syndrome.
According to the results of the CT and MRI examinations, the sphenoidotomy
was indicated, and the histological findings verified fragments of paranasal
sinuses’ aspergiloma. During the next course of the disease, despite
antimycotic therapy, the progression of the aspergiloma in to the anterior
cranial fossa occurred. Invasive sino-orbital aspergilosis, after the
penetration of the infectious agent across the wall of the sinus, may cause the
orbital apex syndrome with paralysis of all three cranial nerves innervating
the extraocular muscles, sensoric defect in the area of the ophthalmic nerve
and the involvement of the optic nerve.
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UVOD

Rod Aspergillus patti mezi houby z t¥idy Ascomycetes a je rozsiren ubikvitarné
v prirodé. Nebezpeéna je kontaminace potravin témito houbami, z nichZ nejznamé;jsi
je karcinogenni pusobeni aflatoxinu, jez produkuje Aspergillus flavus [13]. U lidi se
nejéastéji setkavame s druhem Aspergillus fumigatus, ktery kolonizuje predevs§im dy-
chaci a travici trakt, onemocnéni ale vyvolava jen ziidka. Predisponovani jsou osla-
beni jedinci (pacienti s leukémii, imunosupresni 1é¢bou, s rozvinutym AIDS, diabe-
tici), u kterych mtze toto onemocnéni koncit az fatalné [8].

Aspergilova infekce sinti a orbity ma dvé zakladni formy: neinvazivni a inva-
zivni [5]. Zacatkem 90. let, v navaznosti na alergické plicni aspergilézy byl navrzen
termin alergické plisniové sinusitidy (AFS-allergic fungal sinusitis) [3,4]. Pro neinva-
zivni aspergilovou infekci je charakteristicka dlouho asymptomaticky probihajici si-
nusitida, rezistentni na 1é¢bu Sirokospektrymi antibiotiky. Na RTG a na CT snimcich
nachazime zastinéni, ktera mohou byt nehomogenni, vyjimeéné i destruujici kost, ale
bez invaze do tkani a kosti [10].

Invazivni infekce je lokalizovana, nebo fulminantni. Lokalizované onemocnéni
Casto zalind v paranazélnich dutindch a na okolni struktury prestupuje defekty
v kostni sténé, event. podél cévnich stén. Fulminantni forma je charakteristicka mul-
tiorganovym postizenim [5].

Invazivni aspergilova infekce je nejcastéji popisovana u pacientt s imunosu-
presi [6]. Predisponujicim faktorem je neutropenie, dlouhodoba kortikoterapie, nebo
diabetes mellitus. Uvadi se, Zze asi 70 % aspergilovych onemocnéni je sdruzeno s he-
matologickymi malignitami, nejéastéji akutni lymfocytarni leukémii [13]. Symptomy,
kterymi se invazivni aspergiléza orbity manifestuje, jsou tlakova bolest za bulbem
s moZnou propagaci do oblasti ¢ela, exoftalmus, omezeni hybnosti bulbu, pokles zra-
kové ostrosti [12, 14].

KAZUISTIKA

V bfeznu 2005 byl na nasi kliniku pieloZen ze spadového neurologického od-
déleni 84lety pacient s nahlym, tyden trvajicim poklesem vizu levého oka. Dale pa-
cient uvadél bolest za levym bulbem a mirné bolesti levé poloviny hlavy, které se
dostavily 10 dni po urazu pravé poloviny hlavy pii padu ze schodu. V prekladové
dokumentaci popsané vySetieni pocitacovou tomografii (CT) mozku provedené bez-
prostiedné po drazu neprokazalo patologicky nalez. Rodinna anamnéza byla bez-
vyznamna. Pacient se 1é¢i s hypertenzi, ischemickou chorobou srdeéni a autoimu-
nitni neutropenii, ktera je lé¢ena uz 12 let kortikosteroidy (Prednison v davce 30
mg/den). Zrakova ostrost pravého oka (OP) byla 1,0 s korekci a oka levého (OL)
svétlocit, s jistou projekci. Nitroo¢ni tlak OP byl 14 torr, OL 15 torr. Nalez na OP:
resorbujici se periorbitalni hematom a mirny edém vicek, hybnost bulbu volna ve
vSech smérech, sufuze spojivky, bez sekrece, artefakie, dale nalez na prednim i zad-
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nim segmentu odpovidal véku. Nalez
OL: ptéza horniho vicka zasahujici do
horni tfetiny zornice, hybnost bulbu
s vyrazné omezenou abdukci (obr. 1),
spojivka klidna, rohovka hladka, leskla,
transparentni, piredni komora stredné
hlubok4, zornice ve stiedni mydriaze,
bez pfimé a nepiimé reakce na osvit, ar-
tefakie. Nalez na zadnim segmentu: ter¢
zrakového nervu bled$i, ohranic¢eny, bez
edému, centralni krajina klidn4, sitnice
priloZzena do periferie, nalez na cévach
odpovidal véku.

Zopakovali jsme CT mozku a orbit
nativné i s aplikaci kontrastni latky (obr.
2), s nalezem: Mékkotkanovy atvar v ob-
lasti optického kanalu vlevo, sphenoiditis
s poru$enou levou sténou sphenoidalniho Obr. 1. Pokles vicka a omezena hybnost le-
sinu, postischemické zmény periventri- vého oka
kularné. Na zakladé tohoto nalezu jsme
doplnili magnetickou rezonanci (MRI) se zamé¥eni na levou oé¢nici a opticky kanal
(obr. 3), které prokazalo pruhovity infiltrat vypliiujici hrot levé orbity a fissuru orbi-
talis, pfi doprovodném nalezu v levostranném sphenoidu a ethmoidech (suspektni za-
nétliva infiltrace).

Vzhledem k uvedenému nalezu byl pacient vySetfen na Klinice ORL FN
Olomouc, kde mu byla nasledné endonazalnim pristupem provedena levostranna
sphenoidotomie s odbérem materidlu na histologické vysetieni. Histologicky byly
verifikovany chronické zanétlivé zménéné useky sliznic a fragmenty aspergilomu
se zavérem patologa: Aspergilom levostranného sphenoidu. Po konzultaci s he-

R .

Obr. 2. Vstupni CT oénic a mozku. Roz§itena  Obr. 3. Vstupni MRI oénic a mozku. T1 vazeny
fissura orbitalis superior, maly infiltrat v této obraz ukazujici infiltrat v apexu levé ocnice
lokalizaci (Sipky) (sipky)
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Obr. 4. CT po 3 mésicich. Velké osteolytické Obr. 5. MRI po 3 mésicich: T1 vazeny obraz

zmény na skeletu levé oénice, ¢ichovych sk- po i.v. podani pal."amagneti.ck.é latky. In'ﬁltrét
lipkd, sfenoidealni dutiny a stiedni jamy se vyrazné zvétsil, zasahuje intrakranialné
lebni (8ipky). (sipky).

matologem byla snizena davka kortikoidt (na 15 mg Prednisonu/den) a nasadili
jsme antimykotickou terapii Prokanazolem (Itrakonazolum) v davce 200 mg
denné.

Béhem hospitalizace doslo k dalsi progresi nalezu — uplna paréza III., IV. a VL.
hlavového nervu, plegicka zornice — obraz totalni oftalmoplegie vlevo, s kompletni
ptozou a poklesem zrakovych funkci na svétlocit incerta. Na oénim pozadi je terc zra-
kového nervu ostie ohrani¢eny, vyrazné bledy.

Kvéten 2005: Kontrolni MRI: Infiltrat doprovazejici n. opticus v trovni fis-
sura orbitalis superior je bez hodnotitelného kvalitativniho ¢ kvantitativniho vy-
voje. Vzhledem k tomu, Ze nebylo dosaZeno zlepSeni stavu, byla pacientovi nabid-
nuta chirurgicka revize orbity. Tento zédkrok i pfes opakované podrobné pouceni
o zavaznosti stavu az s moZznym smrtelnym koncem pacient podepsanim negativ-
niho reverzu odmitnul. Pokracovali jsme déle v 1é¢bé Prokanazolem v nezménéné
davce 200 mg/den.

Cervenec 2005, Kontrolni CT (obr. 4): CT ukazuje velké osteolytické zmény na
skeletu levé o¢nice, ¢ichovych sklipkt, sfenoidalni dutiny a stfedni jamy lebni.

Cervenec 2005, Kontrolni MRI (obr. 5): Na skenech orbit je patrno rozrugeni
skeletu v oblasti levého sphenoidalniho sinu, ethmoidt a hrotu orbity. Patologicky ob-
sah ve sklipcich ethmoidt presahuje do piedni jamy lebni. V oblasti hrotu orbity edé-
mové zmény okohybnych svala i optického nervu. Mozkova tkan frontalné bez zna-
mek zanétlivé komplikace. Leva karotida je parcidlné zavzata do zanétlivého
infiltratu. Tkan se barvi po aplikaci kontrastni latky. Zavér: Progrese postizeni levo-
strannych paranazalnich dutin a orbity. Patologicka tkan se §ifi i do piedni jamy
lebni.

Pacient se od ledna 2006 k planované kontrole nedostavil. Dle sdéleni prak-
tického lékate byl pro rychlé zhorseni celkového stavu hospitalizovan na geriatric-
kém oddéleni. V bieznu 2006 umira na sekundarni pneumonii.
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DISKUSE

Invazivni aspergilové infekce postihuji prevazné oslabené jedince. Za jednu
z nejrizikovéjSich skupin pacientt jsou povazovani pacienti s hematologickymi ma-
lignitami nebo pacienti l1é¢eni imunosupresivni terapii. Do této skupiny patfi i nami
prezentovany pacient, ktery z davodu autoimunitni trombocytopenie dlouhodobé uzi-
val kortikosteroidy (Prednison). Zajimava je u tohoto pacienta koincidence urazu
s rozvojem invazivni formy aspergilézy. Je vysoce pravdépodobné, Ze pacient trpél
chronickou aspergilovou sinusitidou, u které doslo k akceleraci a pruniku do oblasti
orbitalniho hrotu traumatickym poruSenim kontinuity stény orbity. V blizkosti sfe-
noidalniho sinu se naléza velké mnozZstvi anatomickych struktur: hlavové nervy II. az
VI., sphenopalatinalni ganglion, arteria carotis interna, kavernézni sinus, arterie
[11]. Podle nékterych autort je mozny prestup aspergilézy z paranazalnich dutin do
okolnich struktur i pravé podél téchto struktur [7]. Tato cesta Sifeni infekce se pied-
poklada u nemocnych, u kterych v anamnéze chybi trauma hlavy. Predilekce spheno-
idalniho sinu pro lokalizované formy a jejich sklon k invazivité neni dobie objasnéna.
Predpoklada se, Ze ve sphenoidalnim sinu je mikroprostiedi s niZ§im obsahem kys-
liku, které usnadnuje rust patogennich hub. Pro ¢lovéka je patogennich jenom sedm
druht z rodu Aspergillus, a to ty druhy, které jsou schopny rtst pii teploté nad 37 °C.
Podle literarnich zdroja bylo 90 % pi#ipadt aspergilovych onemocnéni v Severni Ame-
poc¢tu aspergilovych spor ve vzduchu [9]. Druhy Aspergillus fumigatus a flavus jsou
schopné vazat se na laminin a fibrinogen, coZ jim umozriuje tkanovou invazivitu. Dale
tyto druhy produkuji celou fadu vysokomolekularnich proteolytickych enzym, které
prispivaji ke tkanové invazivité patogenu [1].

Laboratorni diagnostika orbitalni a cerebralni aspergilozy je obtizna. Sérolo-
gicky prukaz specifickych protilatek je mozny, zdaii se ale jenom u 25 % pacientu
[13]. Pri progresi onemocnéni, kdy dochazi mnohdy az k erodovani cév, lze prokazat
v krvi piimo aspergilovy antigen nebo jeho DNA. Dalsi mozZnosti diagnostiky je kul-
tivaéni prukaz agens, ispésnost této metody se pohybuje kolem 30 % [13]. Proto je pro
pacienta, podpotreno nalezem z CT nebo MRI. Diagnézu definitivné potvrdi histolo-
gicky prukaz hyf ze vzorku materialu ziskaného pti chirurgické revizi orbity nebo
z paranazalnich dutin [8]. Touto cestou jsme verifikovali diagn6zu invazivni asper-
gilézy i u naSeho pacienta.

Casna diagnostika onemocnéni je nesmirné dulezita, nebot s 1é¢bou je nutno
zacit co nejdifive a ta musi byt co nejradikalnéjsi. Farmakologicky se za 1ék prvni
volby doporucuje Amfotericin B v davce 1 mg/kg [8]. Z davodu jeho znacné nefrotoxi-
city je zapotiebi pravidelné kontrolovat renalni funkce pacienta. Alternativou je lipo-
zomalni forma Amfotericinu B, jejiz toxicita je vyrazné nizsi. Nékteii autoii doporu-
¢uji volit u pacientt s kontraindikaci Amfotericinu preparaty Itrakonazolu [13], coz
byla 1é¢ba, kterou jsme indikovali také u naseho pacienta. Existuji i doporuceni kom-
binace obou zminovanych preparatt. Vzhledem k $patné prognéze onemocnéni je do-
porucovano primarni chirurgické odstranéni aspergilomovych mas, neziidka i ve
formé exenterace orbity. V piipadé progrese do piedni jamy lebni je indikovana neu-
rochirurgicka revize. U téchto forem s progresi intrakranidlné kon¢i onemocnéni
i pfes maximalni dsili a 1é¢bu letalné u 44 % pacientt v prabéhu jednoho roku, pii
extrakranialni progresi je to asi 15 % pacientu [2].
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ZAVER

V naSem sdéleni jsme chtéli upozornit na zvlastni okolnosti vzniku invazivni
sino-orbitalni aspergilové infekce po trazu hlavy u pacienta s autoimunitni trombo-
penii, ktery byl dlouhodobé 1ééen kortikosteroidy.

Etiologie vzniku obtizi charakterizovanych syndromem orbitalniho hrotu byla
diky spolupraci s radiologii a ORL pracovistém diagnostikovana v relativné kratkém
obdobi. I pies provedeni sfenoidotomie, nasazeni antimykotické terapie a po sniZeni
davky kortikosteroidi, doslo po 3 mési¢ni stabilizaci nalezu na CT a MRI k progresi
onemocnéni a prostupu aspergilomu do piedni jamy lebni. Z oéniho hlediska pretrvava
syndrom orbitalniho hrotu s totalni oftalmoplegii. Pacient je subjektivné bez bolesti.

Invazivni aspergil6za orbity je zavazné onemocnéni, mnohdy az s fatalnim koncem.
Zasluhuje si tedy pozornost oftalmologti, ktefi by na néj méli pomyslet pii své diagnostické
rozvaze exoftalmu, poruch hybnosti bulbu a progredujici tlakové bolesti za bulbem u osla-
benych pacienti (s diabetem, hematologickymi malignitami nebo imunospresni terapit).
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