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Prinasime kazuistiku raritniho pfipadu primarniho intrakranialné lokalizovaného extracerebralniho Hodgkinova lymfomu u 12letého chlap-
ce, klinicky a radiologicky pfipominajici meningeom. Inicialni vySetieni nenaslo Zadné znamky diseminace onemocnéni. Pacient absolvo-
val operaci s naslednou kombinovanou onkologickou léébou — chemoterapii a radioterapii na lizko tumoru. Bylo dosazeno 1. kompletni
remise, v dobé publikace v délce trvani 4 mésice.
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PRIMARY INTRACRANIAL HODGKIN LYMPHOMA IN 120LD YEAR BOY

Itis a case study of very rare primary intracranial extracerebral Hodgkins lymphoma in 12 years old boy, based on clinical and radiological
picture meningeoma has been supposed. Patient underwent surgery followed with combined oncology treatment - systemic chemotherapy
and involved field radiotherapy. The 1st clinical complete remission has been achieved of 4 months duration at the time of presentation.
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Uvod

Existence primarniho intrakranidiniho Hodgki-
nova lymfomu je i v souCanosti stale kontroverzni.
Mnozi autofi jeho existenci zpochybriuiji a pfitomnost
intrakraniélni prezentace Hodgkinova lymfomu po-
vazuiji za projev a soucast pokrocilé a diseminované
extrakranidlni nemoci. Sekundarni postizeni central-
niho nervového systému (CNS) u Hodgkinova lymfo-
mu je rovnéz vzécné. V databdzi némecké skupiny
German Hodgkin Study Group retrospektivné vyse-
tfovali 13568 pacientl s primarné diagnostikovanym
Hodgkinovym lymfomem a 1300 pacientd s relapsem
této nemoci a nasli pouze jediného pacienta s posti-
zenim CNS pfi sou¢asném mnohoCetném projevu
lymfomu. Incidence je tedy nizsi nez 0,2% (1).

Etiologie, rizikové faktory, 1é¢ba a progndza
vzhledem k raritnimu vyskytu nebyly jednoznaéné
stanoveny a literarni Udaje se opiraji pouze o jednot-
livé kazuistiky a pfehledy publikovanych pfipadd.

Kazuistika

12lety chlapec, ktery az do srpna 2007 vazné-
ji nestonal, byl hospitalizovan jedenkrat pro akutni
zanét appendixu, provedena byla apendektomie
bez komplikaci. Bydli v rodinném domku s rodici
a bratrem. Rodinna anamnéza je bez nadorovych
onemocnéni, bez poruch imunitniho systému €i
jinych zévaznych onemocnéni. Nechovaji zadna
domadci zvifata.

ZaCatkem srpna 2007 si zacal stéZovat na
postupné se stupnujici bolesti hlavy, zvySenou
Unavu, obcasné zvraceni. Ve sledovaném obdobi
nezhubl, teploty nemél, noéni poceni a daldi sys-
témové pfiznaky nemél. Opakované byl vySetfen
svym détskym lékafem. Pro stupriujici se bolesti
hlavy, zvraceni a neurologickou symptomatologii byl

Obrazek 1. CT vySetfeni mozku - infiltrace kosti
a svall

vySetfen neurologem, ktery indikoval CT vySetfeni
mozku. Na CT vySetfeni ndlez expanzivni léze s pe-
rifokalnim otokem v zadni jdmé lebe¢ni (obrazek 1
a 2). Pacient byl pfelozen na specializované praco-
visté IKEM Praha. MRI vySetfeni mozku potvrzuje
nalez extraaxialniho expanzivniho procesu velikosti
3x2,5x4cm lokalizovaného v zadni jamé dorzalné
parasagitalné s propagaci subokcipitalné a ke stfed-
ni ¢are (obrazek 3).

Pacient absolvoval neurochirurgicky zakrok,
peroperacné nalez zbytnélych svalli a periostu, pod
periostem nalezeny nadorové hmoty, které prordstaji
skrz drobné defekty v kosti. Tvrdd plena infiltrova-
na tumorem, po provedeni durotomie se vyklenuje
z otvoru vejCity tuhy tumor charakteru meningeo-
mu. Tumor, infiltrovana ¢ast dury, kosti a svald byly
odeslany na histologické vySetfeni, resekce hodno-
cena makroskopicky jako radikélni. Operace probéh-
la 3 tydny od za¢atku klinickych potizi. Postoperaéné
se rozviji obraz otoku mozku, dilatace komorového
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Obrazek 2. CT vySetfeni — tumor zadni jamy

systému a otok mozecku. Na kontrolnim CT vySetfe-
ni obraz pneumocefalu a po€inajici herniace. Proto
byla provedena operacni revize zadni jamy, plastika
tvrdé pleny a zaveden subgaledlni rezervodr a komo-
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rovy katétr Bactiseal. Opakované vySetfen likvor —
biochemicka analyza v normé, bez patologickych
zmén. Cytologie a cytospin likvoru negativni, bez
nalezu nadorovych segmentt. Mikrobiologicky ae-
robni i anaerobni kultivace rovnéz negativni.

Histologické vysetfeni je pfekvapenim, popisuje
diagnézu — HodgkinQv lymfom, typ noduldmi skle-
réza. Vzhledem k raritnimu zavéru bylo histologické
vySetfeni odeslano na 2. a 3. Cteni, které diagnézu
potvrzuje. Tumor se invazivné §ifi a infiltruje kost
i pfitné pruhovanou svalovinu hlavy. Je difuzné
bohaté cévnaty, bez pfitomnosti nekrdz, vysoce
mitoticky aktivni s proliferacnim Ki67 indexem 20 %,
misty az 30 %, pfitomny jsou i atypické mitdzy. CD20
negativni, CD30 silné pozitivni, CD68 negativni, CD5
negativni, CD15 slabé pozitivni. CD1 a jen misty mi-
nimalné a nespecificky naznafena mirng jaderna
pozitivita. Vzhledem k rarité diagndzy a véku je paci-
ent odeslan na Kliniku détské onkologie FN Brno
k dal$i diagnostice a lécbé.

Inicialné pacient absolvoval kompletni vstupni
zobrazovaci i laboratorni vySetfeni na uréeni roz-
sahu onemocnéni (klinicky staging). VSechna zo-
brazovaci vySetfeni véetné izotopového galiového
skenu a 18 FDG PET skanu jsou negativni, vylucuiji
diseminovanou extrakranialni nemoc a potvrzuiji pri-
marni lozisko Hodgkinova lymfomu intrakranialné.
Pfi hodnoceni klinického stadia u tohoto raritniho
pfipadu bylo konzultovano referenéni centrum pro
diagnostiku a Ié¢bu Hodgkinova lymfomu severoa-
merické Childrens Oncology Group (COG). Na za-
kladé vysledku konzultace byl stav hodnocen jako
Klinické stadium Il EA, primarné intrakranialni nador
s extrakranialni propagaci (postizeni 3 struktur — du-
ra, kost a pfiéné pruhovany sval). Pacient byl zafa-
zen do skupiny stfedniho rizika a zahdjil systémovou
chemoterapii dle protokolu AHOD 0031 (kombina-
ce DBVE-PC: doxorubicin, bleomycin, Vinkristin,
Etoposid, Cyklofosfamid, Prednison). Lécbu tolero-
val velmi dobfe bez zavaznych komplikaci, celkem
absolvoval 4 bloky chemoterapie. Radioterapie na
oblast plvodniho rozsahu tumoru v zadni jamé (in-
volved field) brzdnym svazkem linedrniho urychlo-
vace v celkové davce 21 Gy s frakcionaci 5x 1,8 Gy
byla aplikovdna nasledné po chemoterapii. Pacient
IéEbu dle protokolu ukonil v lednu 2008. Zavérecné
preSetfeni potvrdilo trvani 1. kompletni remise one-
mocnéni, kterd byla dosazena v listopadu 2007, t.].
po ukonceni 2 blokli chemoterapie a trva 4 mésice.

Diskuze

Incidence primarnich intrakranidlné lokalizova-
nych Hodgkinovych lymfomd je extrémné vzacna
a dle nékterych autorll stale kontroverzni. Primarni
intrakraniainé lokalizovany Hodgkindv lymfom mize
vyristat z dury, z falx cerebri anebo velmi vzécné pfi-
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Tabulka 1. Metastazy do mozku - srovnani déti a dospélych

Détské typy nadort %mozkovych metastaz
Rhabdomyosarkom 1,9-6,7%

Osteosarkom 47-6,5%
Neuroblastom 44-8%

Ewinglv sarkom 3,3-57%

Maligni melanom 3,6%

Dospélé typy nadoru %mozkovych metastaz
Karcinom plic 27%

Maligni melanom 22%

Karcinom prsu 15%

Jiné (ovaria, GIT, cervix) <10%

Obrazek 4. Schéma obali mozku

Kuze
Kost lebeéni

Arachnoidea

Pia mater
(mékka plena)

Dura mater
(tvrda plena)

Subarachoidealni
prostor

- Mozkova klira

mo z mozkového parenchymu. O priméarnim nadoru
hovofime pouze v pfipadé, Ze se jednd o izolovanou
intrakranialni manifestaci nemoci bez sou¢asné pfi-
tomné extrakranialni choroby nebo bez ddaje o 1é¢-
bé Hodgkinova lymfomu v anamnéze (2, 3).

Mnohem Castéji se jedna o sekundarni postize-
ni CNS Hodgkinovym lymfomem. Jde o vzécnou,
nicméné dobfe zndmou intrakranidlni lokalizaci
nadoru v rdmci pokrocilého diseminovaného one-
mocnéni. Incidence sekundérnich intrakraniélnich
lymfom0 Hodgkinova typu se dle literarnich Udajl
odhaduje kolem 0,2-0,5% ze vSech pokrodilych
onemocnéni (2, 4, 5). V literatufe poslednich let
existuje nékolik hypotéz objasujicich mozny me-
chanizmus vzniku intrakranialniho Hodgkinova lym-
fomu. Jedna z teorii pfedpoklada pivod Hodgkinova
lymfomu v dura mater, odkud se S$ifi do subdural-
nich prostor a mize penetrovat skrz arachoideu
(obrazek 4). Pfimym prorGistanim muize lymfom
kontinuélné infiltrovat do okolnich tkani, mozko-
vych oballl a kosti lebky. Postizeni subarachnoi-
deélnich prostor mize vést k leptomeningedlnimu
Sifeni lymfou (6). Dalsi teorie se snazi vysvétlit pd-
vod intrakranialniho Hodgkinova lymfomu pfimym
proristanim nadoru z parakranialnich a paraspi-
nalnich lymfatickych uzlin. Jini autofi pfedpokladaji,
Ze mistem vzniku jsou durdlni nebo pfimo kostni
depozity lymfomu, z kterych se pak nadorové bun-
ky §ifi kontinuélné do okoli (4, 7).

U multiorganového postizeni Hodgkinovym lymfo-
mem se predpoklada systémova hematologicka dise-
minace do leptomening a chorioidalniho plexu (2, 7).

Klinicky si pacienti vétSinou stéZuji na pfiznaky
spojené se zvySenym intrakranialnim tlakem - bo-
lestmi hlavy, postizenim mozkovych nerv{, menin-

gizmem ¢i jinou fokalni neurologickou symptomato-
logii. KfeCova pohotovost je méné Casta. Vétsinou
jsou pfiznaky zpUsobeny pfimo nadorovou masou,
ale ojedinéle mohou byt pfi¢inou i paraneoplastické
syndromy, zejména progresivni multifokdini leuko-
encefalopatie, subakutni cerebeldmni degenerace,
granulomatdzni angiitida a encefalitida (6). V diag-
nostice kromé Klinického vySetfeni hraji primarni
roli zobrazovaci metody, CT a MRI vySetfeni mozku,
vzdy s aplikaci kontrastni latky. Definitivni diagnézu
potvrdi az vysledek histologického vySetfeni.

V diferencidini diagnostice pfi nélezu tumorozni
masy intrakranidlné nutno zvazovat primarni tumory
mozku a mozkovych plen, ale rovnéz i metastazy
jinych typl nadort do CNS (tabulka 1).

Rizikové faktory vzniku primarniho intrakranial-
niho Hodgkinova lymfomu nejsou zndmé. Vzhledem
k raritnimu vyskytu nebylo mozné definovat skupinu
pacient(i se zvySenym rizikem (2, 4). Cast&j$i vyskyt
primarnich lymfomd centrdlniho nervového systému
je zndm u déti a pacientl s primarnim imunodeficitem.
Histologicky jde pfedevsim o lymfomy non Hodgkinova
typu (NHL). Frekvence jejich vyskytu se pohybuije ko-
lem 1-2%. RovnéZ u pacientll po transplantaci kostni
dfené je popisovan Castéjsi vyskyt sekundarni malig-
nity ve formé cerebralnich NHL (5, 8, 9).

Lécebnd strategie pro intrakranialni Hodgkinovy
lymfomy neni v8eobecné urena a doporucena.
ZkuSenosti se opiraji 0 jednotlivé kazuistiky nebo
malé soubory pacientl. Neni jednoznaény kon-
senzus stran rozhodnuti, ktery typ chemoterapie
a jeji kombinace s radioterapii je nejlepsim a nejvy-
hodnéjSim pro pacienty s primarnim intrakranialnim
Hodgkinovym lymfomem. Standardnim se jevi pri-
marni radiace pokud mozno s radikéinim odstrané-
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nim nadoru a nasledné pouziti chemoterapie v kom-
binaci s radioterapii (4, 6).

| pfes agresivni komplexni onkologickou Ié¢bu
je prognéza velmi vazna, z publikovanych praci se
median pfeziti pohybuje v rozmezi kolem 40-46
mésic0. U vétSiny pacientd dochazi k progresi a me-
tastatickému rozsevu uvnitf i vné CNS. Nicméné pri-
marné paliativni pfistup k pacientovi s intrakranial-
nim Hodgkinovym lymfomem je v tomto kontextu
nutno posuzovat jako nedostateény a nezd(ivodni-
telny (4, 7, 10, 11).

Zaveér
Intrakranidini lokalizace Hodgkinova lymfomu je

extrémné vzacnou primarni manifestaci této nemoci,
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alnim Hodgkinovym lymfomem vzdy s kurativnim
cilem. Lé¢ba ve specializovaném centru je podmin-
kou, vzhledem k rarité onemocnéni je dnes uz sou-
¢asti rutiny i spoluprace na mezinarodni Urovni.
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