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Mozkové nadory: epidemiologie

AV USA je roéni incidence primarnich nadoru centralniho
nervoveho systému 15/100.000/rok, coz reprezentuje
kolem 2-3 % novych pripadu malignich neoplazmat.

AV deétstvi reprezentuji primarni nadory 20 % vsech
detskych malignit.

APriblizne 20 % nemocnych, kteri zemrou na karcinom,
maji pri pitvé metastazy v oblasti nervoveho systemu; Ize
tedy usuzovat, ze sekundarni nadory CNS prevazuji nad
primarnimi; presny pomer neni znam.
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Typy intrakranialnich nadoru (u dospélych)

Typ tumoru Procento z celku
Gliomy 45
Glioblastoma multiforme 20
Astrocytom 1
Ependymom 6
Medulloblastom 4
Oligodendrogliom 3)
Meningeom 15
Adenom hypofyzy
Schwannom (neurinom) 7

U déti je zastoupeni jednotlivych typu nadoru
zasadne odlisneé: astrocytom 48 %; medulloblastom
44%:; ependymom 8%.




Mozkové nadory: patofysiologie

Existuji dva zakladni patogeneticke mechanismy vzniku
symptomu intrakranialnich nadoru:

1. Zvyseny nitrolebni tlak;
2. Fokalni poskozeni mozkoveé tkane.

(1) Kranialni dutina ma omezeny objem a obsahuje tri
objemove soucasti - mozek (1400 ml), mozkomisni mok (150
ml) a krev (150 mL); tyto soucasti jsou prakticky nestlacCitelne.
Zvetseni objemu jedné ze soucasti musi jit na vrub dalsich
soucasti. Mozkové nadory zvysSuji nitrolebni tlak jak nartstem
objemu tumordzni tkane, tak 1 asociovanym mozkovym
edémem. Nékteré mohou zpusobit obstrukci mokovych cest a
hydrocefalus. Muze dojit i k obstrukci venézni drenaze.




CT mozecCkového astrocytomu: obstruk¢ni hydrocefalus
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Mozkovy edém muze byt tfi typu:

AVazogenni edém je omezen vétSinou na bilou hmotu mozku a je
zpusoben vzestupem permeability endotelii kapilar mozkového nadoru;
|ze jej prokazat poklesem denzity na CT a vzestupem bilkoviny v
mozkomisnim moku.

ACytotoxicky (bunéény) edém je zpUsoben napfiklad hypoxickym
posSkozenim mozkovych bunék, které zduri; rovnez tento typ edému se
muze vyskytnout u mozikovych nadoru:;

Alntersticialni edém: jde o zvySeny obsah likvoru v mozkové tkani
periventrikularné, obvykle spojeny s hydrocefalem.




Mozkové nadory: patofysiologie 3

AVzestup intrakranidlniho a perioptického tlaku zpusobi poruchu axonalniho
transportu v optickém nervu a venézni odtok z optickeho disku a retiny, coz se
projevi edémem papily (méstnavou papilou).

ATlak v subarachnoidalnim prostoru musi byt udrzovan nad tlakem ve venoznich
splavech, aby dochazelo k absorpci likvoru. K udrzeni tohoto gradientu dochazi ke
kompenzacnimu vzestupu arterialniho tlaku, a to obvykle vice systolického nez
diastolickeho.

ATento vzestup TK je provazen bradykardii (reflex sinus caroticus); kombinace
vzestupu TK a bradykardie se oznacuje jako Cushinguv efekt.

ATyto cirkulaCni zmény jsou iniciovany venozni stazou a akumulaci CO2 ve
vazomotorickych centrech prodlouzené michy a karotickych télisek. Dochazi i
postizeni respiracnich center, obvykle dojde k nepravidelné respiraci a
terminalné az k zastave dechu.




Mikrofotografie oniho pozadi zobrazujici znamky lehkého
edému papily




Mikrofotografie oCniho pozadi zobrazujici znamky stfedné
vyrazné¢ho edému papily




Mikrofotografie oCniho pozadi zobrazujici znamky tézkého
edému papily
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Intrakranialni dutina je rozdélena na
nékolik oddill pomoci tuhé vazivové
blany dury mater: falx cerebri oddéluje
pravou a levou hemisféru a tentorium
oddéluje mozecCkové hemisféry od
okcipitaloniho laloku. Tlak expanzivni
leze uvnitr jednotlivého kompartmentu
zpusobuje posun ¢€i herniaci mozko-
vé tkané z tohoto kompartmentu s
vysSim tlakem do sousedniho kom-
partmentu, kde je tlak nizsi.
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0 Subfalcialni herniace: medialni povrch

frontalniho laloku (gyrus cinguli) mGze byt vtlagen

pod falx cerebri; klinickd manifestace neni znama;

O Transtentorialni herniace:
v'jde-li o unilateralni masu, zejména temporalni, je
medialni ¢ast temporalniho laloku (obvykle uncus)
stlacena kaudalné a medialné skrze tentorialni
otvor a vede k unkalni herniaci; manifestuje se
ipsilateralni 1ézi I1ll. hlavového nervu, arteria
cerebri posterior a mezencefala a kontralateralné
kompresi cerebralniho pedunkulu; manifestuje se
ipsilateralni parézou n. Ill, homonymni kontra-
lateralni hemianopsii a ipsi- Ci kontralateralni
hemiparézou;
vjde-li masas bilateralni a zejména symetricka,
dojde ke kaudalnimu posunu diencefala a horniho
kmene, které vyusti v centralni herniaci.
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A Tonsilarni herniace (herniace do
foramen magnum): expanzivni léze v
zadni jameé lebni tlaci mozecCkove tonsily
skrze foramen magnum; letalni muze byt
komprese prodlouzené michy, manifes-
tujici se uklonem hlavy, ztuhlosti Ssije,
zvracenim, komatem, tonickymi extenzo-
rovymi spasmy koncetin a tela (tzv.
mozecCkove zachvaty), nepravidelna
ventilace, zastava dechu a smrt.
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2. Fokalni poskozeni mozkoveé tkane.

(2) Nadory vyvolavaji fokalni priznaky primou kompresi Ci
iInfiltraci mozkové tkané, ktera se nakonec stava
Ischemickou a podleha nekroze.




Mozkové nadory: klinické prignaky

Intrakranialni nadory se mohou manifestovat tfremi typy klinickych
pfiznaku:

|. Pfiznaky zvySeného nitrolebniho tlaku;

Il. Pfiznaky celkového postizeni mozkovych funkci;

lll. Specifické fokalni intrakranialni mozkové topické syndromy.
Charakteristickym klinickym rysem nitrolebnich nadoru je progresivni
charakter klinickych pfiznaku. Rychlost progrese kolisa od
apoplektického zacatku pfi krvaceni do tumoru ¢&i vzniku
epileptickych zachvatu pfi iritaci kortexu az k pomalé progresivni
deterioraci psychickych funkci.
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(1.) ZvySeny ICP zplsobuje periodickou bifrontalni a biokcipitalni cefaleu ktera budi
nemocného v noci &i je pfitomna pfi probuzeni, explozivni zvraceni, nejistd chlze,
inkontinence mo¢i, bradykardie, zvySeny systolicky TK, edém papily a fokalni syndromy
provazejici herniace; mentalni zmény maji charakter psychomotorické retardace a
apatie. Typicka jsou nahla zvyseni ICH po dobu 5-20 minut, manifestujici se nahlou
bolesti hlavy a zhor§enim neurologickych pfiznakd.

(Il.) Fokalni klinické pfiznaky zaviseji na lokalnim postiZzeni nervového systému a
kolisaji dle lokalizace procesu. Pfikladem jsou fokalni epileptické zachvaty, parézy,
senzitivni poruchy, poruchy reci ¢i poruchy zorného pole.

(lll.) Generalizévané pfiznaky zahrnuji psychické zmény, bolest hlavy, generalizované
epileptidcké zachvaty, nauseu ¢i zvraceni. Charakter se li§i podle toho, zda provazeji
zvySeni nitrolebniho tlaku €&i jsou soucasti specifické fokalni dysfunkce.




Mogkm'éznﬁdmy: 2 - .
chawakteristikow nejé astejsich typi

Ruzné typy primarnich intrakranialnich nadoru

se lisi:
v frekvenci (v zavislosti na véku);
v'v dispozici k rustu v ur€itych ¢astech intrakranialni dutiny,
coz vede k typickym klinickym syndromum;
v'v rychlosti a invazivité rustu.
Posledni dva faktory ovlivauji klinickou manifestaci

tumoru a jeho prognozu.
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chawrakteristiko neéastéjsich typia 2

Glioblastoma multiforme: tvofi 20 % intracranialnich nadoru a
vice nez 90 % gliomu mozkovych hemisfér u dospélych; méné
¢asto se muze vyskytnout v kmeni mozkovém, mozecku a miSe.
G.m. je oboustranny v 50 %, muze byt multicentricky, muze tvofit
vzdalena loziska v oblasti misnich kofenu ¢&i vést k difuzni
meningealni gliomatéze. Extraneuralni metastazy jsou extremnée
vzacné. G.m. koresponduje histologicky s astrocytomem st. lll a IV.
Klinicky obvykle difuzni mozkové symptomy a epileptické zachvaty
pfedchazeji fokalni neurologické symptomy. U asi 5 % pacientu je
zacatek nahly v dusledku krvaceni ¢&i rychlé expanzi nadorové
cysty. Bez IéCby pouze 20 % pacientu prezije 1 rok a 10 % prezije
2 roky. Primérna doba pfieziti pfi kombinované Ie€bé je 12 mésicu.




MR (T1) scan: glioblastoma multiforme




MR (T2): anaplasticky astrocytom




Mogkové nadory: kKlinickda
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Astrocytom gr. | a ll tvori kolem 10 % vSech intrakranialnich
nadorl a muze se objevit kdekoli v mozku ¢&i mise.
Astrocytom mozkovych hemisfér se nejCastéji vyskytuje u
dospelych ve 3.-4. dekade. V ostatnich Castech mozku se
astrocytom vyskytuje Cast&ji u déti a adolescentu. Jde o
pomalu rostouci nador infiltrativniho charakteru s tendenci
tvorit rozsahle dutiny a cysty. U poloviny nemocnych jsou
prvnimi priznaky fokalni Ci generalizované epilpepticke
zachvaty a v prubéhu onemocnéni trpi opakovanymi
epileptickymi zachvaty 75 % nemocnych. Primérna doba
preziti je kolem 5,5 roku u astrocytomu hemisféer a 7,5 roku u
astrocytomu mozecCku. Zvilaste benigni je cysticky astrocytom
mozecCku u déti.




Astrocytom mozku gr. lll - MR (T1)




Astrocytom mozku gr. lll - MR (T2)




Astrocytom mozku gr. lll vilevo parietalne - MR
(T1, Magnevist, koronarni rez)




Astrocytom mozku gr. lll vilevo parietalne - MR
(T1, Magnevist, axialni rez)




Anaplasticky oligodendrogliom - MR




MR: optochiasmaticky gliom u ditete s
neurofibromatozou typu 1
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Meningeom je benignim tumorem reprezentujicim 15 %
primarnich intrakranialnich nadoru. Nej¢astéjsi lokalizaci je sylvicka
ryha, parasagitalni povrch frontalnich a parietalnich lalokl, sulcus
olfactorius, malé kridlo kosti klinové, tubercullum sellae, horni
plocha mozecCku, mostomozeCkovy kout a misni kanal. Nékterée
meningeomy se vzhledem ke své lokalizaci manifestuji velmi
typickymi  klinickymi syndromy, které jsou samy o sobe
diagnosticke. Fokalni epilepticke zachvaty jsou casto prvnim
priznakem. Mohou byt diagnostikovany pozde po 10 - 15 letech
trvani klinickych pfiznaku a dosahnout enormnich rozmeéru.




MR: meningeom maleho kridla klinové kosti




MR: rozsahly frontalni meningeom vievo u
pacienta s neurofibromatozou typu 2
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Medulloblastom je rychle rostouci nador ktery roste ze
zadni cCasti vermis cerebelli a stropu 4. mozkove
komory. Prvnim priznakem je vzestup nitrolebniho
tlaku, nasledovany poruchou chuze, pady a kmenovymi
symptomy. Vzacne mohou byt mozecCkove priznaky
pfedchazeny pfiznaky |éze misnich kofenl a mening.
Nador je radio- a chemosenzitivni. Po kombinované
leCbeé chirurgicke, radiacni (ozareni krania a celée

[V 4

patere) a chemoterapii preziji 2/3 nemocnych 5 let.




MR (T2): medulloblastom




MR: ependymom mozecku
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Schwannom n.vestibuli (neurinom akustiku) se muze objevit
prilezitostné jako soucast jedné ze dvou forem neurofibromatézy: u
klasické von Recklinghausenovy choroby (typ 1) muze schwannom
sporadicky postihnout vestibularni nerv, obvykle v dospélosti, stejne jako
muze postihnout jakykoli jiny nerv. Oboustranny schwannom n.VIII. je
typickou znamkou geneticky podminéné neurofibromatdézy typu 2, s
autozomalné dominantni dédi¢nosti a manifestujici se pred 21. rokem
zivota. Obvykly schwannom n. VIIl. se manifestuje jako solitarni tumor,
vychazejici z vestibularni casti n. VIlIl. v meatus acusticus internus a
propaguje se do mostomozeckovéeho koutu a komprimuje VII., V., a méne
Casto i IX. a X. hlavovy nerv. Pozdéji muze komprimovat mozkovy kmen a
vest k obstrukci mokovych cest. Prvnim priznakem je obvykle hypakuza (v
75%). LéCba je chirurgicka.




CT: schwannom n.vestibuli




MR: schwannom n.vestibuli
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MR: schwannom n.trigemini
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Adenom hypofyzy vyrlista z predni ¢asti hypofyzy.

v'\Vyskyt nartista s vékem a v 8. dekadé se nachazeji az ve 20 % hypofyz. Jen mala ¢ast se
v8ak propaguje mimo turecké sedlo. Klinicvky manifestni adenomy hypofyzy tvofi 7 %
intrakranialnich nadora.

v'Bunky adenohypofyzy Ize na zaikladé barveni klasifikovat jako chromofébni, acidofilni a
bazofilni; adenomy hypofyzy jsou vétSinou sloZzeny z chromofébnich bunék (4-20x Castéji
nez acidofilni adenomy); vyskyt bazofilnich adenomu neni pfewné znam, ale je vzacny.

v Tumory mensi nez 1 cm v priméru se oznacuji jako microadenomy a jsou omezeny na
oblast selly. S dalsim ristem dochazi nejprve ke kompresi selly a teprve pozdéji k progagaci
mimo sedlo a ke kompresi chiasma opticum, kavernézniho sinu a tfeti komory.

v'’Adenomy hypofyzy se menifestuji endocrinnimi poruchami ¢i poruchami zraku; bolest
hlavy je pfitomna u poloviny makroadenoml. Nej¢astéjsi zrakovou poruchou je kompletni &i
castecna bitemporalni hemianopsie.
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Adenomy hypofyzy:
v' Chromofébni ¢&i acidofilni bunky mohou produkovat prolaktin, riistovy hormon ¢&i TSH,

zatimco basofilni bunky produkuji ACTH, LH, FSH a beta-lipotropin.

v' 60 - 70 adenomu secernuje prolacting; 10 - 15 % produkuje ristovy hormon a malé
mnozstvi produkuje ACTH. Prolaktinomy u zen plUsobi syndrom amenorhey-
galaktorhey, sérovy prolaktin je zvySeny; u muzl pusobi vzacné prolaktinomy
galaktorheu.

v' Akromegalie je dlsledkem nadprodukce ristového hormonu po puberté; pfed pubertou
pusobi nadprodukce STH gigantismus.

v" Cushingova choroba je dusledkem hypersekrece ACTH bazofilnimi bunkami hypofyzy.

Lécbha

v' Dopaminovy agonista bromokriptin, fungujici jako inhibitor prolaktinu, muze byt jedinou
potfebnou lé¢bou u mikroprolaktinomd.

v' U veétsich adenomil je metodou volby chirurgické odstranéni budto transsfenoidalné
mikrochirurgickou technikou ¢&i u rozsahlejSich adenomO pomoci klasické
neurochirurgické techniky z frontalniho pfistupu v kombinaci s naslednou aktinoterapii.




Mozkové nadory: intrakranicdng
metastagy kowcinonmu
Cesta Sireni:

v'pfima propagace tumoru z mista primarni lokalizace do nervového
systému (propagace karcinomu epifaryngu pres bazi lebni do stredni
jamy lebni);

v'metastatické Sifeni hematogenni cesto pfimo do CNS nebo do
lebky ¢&i obratll se sekundarni kompresi mozku ¢i michy;

v'neuralni €i perineuralni Sifeni z mista primarni lokalizace nadoru
podél nervu Casto az do subarachnoidalniho prostoru s naslednou
infiltraci mening a rozvojem tumordzni meningopatie.
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Lokalizace intrakranialnich metastaz:
v'metastazy do lebky &i dury;
v'moizkové metastazy;
v'leptomeningealni metastazy.

Metastazy do leby €i dury jsou pravdepodobné nasledkem
Sifreni tumoru cestou vertebralniho vendzniho systemu. Jsou
casto provazeny mnohocCetnymi metastazami do patere.
Jsou Caste zejmena u primarniho karcinomu prsu, prostaty a
U mnohocetneho myelomu.
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Mozkové metastazy:

=Sifeni: karcinomy se dostavaji do mozku hematogennim S$ifenim, a to z
primarniho karcinomu plic ¢i z plicni metastazy jiného organového karcinomu.
ObcCas se mozkové metastazy objevuiji i pri chybéni plicnich metastaz.

v'Frekvence: pfiblizné 20 % nemocnych ktefi umiraji na systémovou rakovinu,
maji intrakranialni metastazy a z nich asi u 65 - 75 % jsou tyto metastazy klinicky
manifestni béhem Zivota.

v'Primarni puvod: nej€astéjSim primarnim zdrojem jsou plice (az v 1/2 pfipadu),
nasledované prsy (17%); klzi (melanom), gastrointestinalnim traktem (zejména
kolon a rektum) a ledviny. Mozkové metastazy jsou mnohocéetné v 50 % pripadu.
Urcité malignity jsou zejména nachylné k metastazovani do mozku (75 %
melanomu, 57 % testikularnich nadoru, 35 % plicnich karcinom).

v'Obvykla Klinickd manifestace metastatického karcinoma se nelisi od
glioblastoma multiforme. Primérna doba preziti dosahuje i pres Ié¢bu pouze 6
mésicu.




Mozkova solitarni metastaza - CT




Mozkova solitarni metastaza - MR (po podani
Magnevistu - T1)




Mozkova solitarni metastaza - MR (po podani
Magnevistu - T2)




MR (T1): mnohocCetné mozkové metastazy
karcinomu
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Leptomeningealni metastazy postihuji az 8% pacientlu se systémovou
rakovinou. NejCastejsimi karcinomy manifestujicimi se

laptomeningealnimi metastazami jsou karcinom prsu, plic, GIT,
lymfomy, détské leukémie a maligni melanom.

g Priznaky mohou pochazet z kterékoli ¢asti mozku a michy, nebot
leptemeningealni metastaza muze postihnout kteroukoli ¢ast CNS.
Typicky je nalez pfiznaku svédCicich pro mnohocetné postizeni
vzajemné nesouvisejicich ¢asti mozku, michy a misnich kofenu.

v'Diagnéza muze byt potvrzena vySetienim mozkomisniho moku. Kromé
vzestupu likvorového tlaku je pritomen vzestu bilkoviny v likvoru a
pleocytdza; specificky je vSak pouze nalez malignich bunék v likvoru.
MR muze zobrazit hydrocefalus bez znamek obstrukce likvorovych cest
nadorovou masou Ci habarveni mening Ci kaudy po podani kontrastni
latky (svédCici pro poruchu hematoencefalické bariéry nadorovou
infiltraci).

v'Primérna doba preziti je 6 mésicu.




Tumordézni meningopatie (karcinomatdoza mening)

MR (T1) koronarni tezy,
bez Magnevistu

MR (T1) koronarni tezy,
po podani Magnevistu




Tomorozni meningopatie - karcinomatoza mening

MR (T1) pred podanim Magnevistu

MR (T1) po podani Magnevistu




Mozgkovée nadory: leukémie av systémovy
lymfomy

vTémér jedna tretina vSech pacientll s leukémii ma znamky difuzni
leukemické infiltrace leptomening a hlavovych a misnich nervl pfi pitve.
Incidence je vysSi u akutnich nez chronickych forem a u lymfocytarnich nez
myeloidnich leukemii, a mnohem vyssi u déti nez u dospélych.

vKlinicky a likvorovy obraz meningealnich leukemickych infiltraci je
obdobny jako u leptomeningealnich metastaz karcinomu.

v'Ozareni krania v kombinaci s methotrexatem aplikovanym intratekalné ¢i
intravendzné je ucinna v prevenci a leCbe postizeni mening u détskych
leukemii. Tato leCba je vSak komplikovana v nékterych apripadech
nekrotizujici leukoencepatii.

v Extraduralni komprese michy ¢€i kaudy je nejCastéjsi neurolaogickou
komplikaci lymfomu. Systémovy Ilymfom zfidka metastazuje do mozku.
Mnohem CcCastéjSi je leptomeningealni rozsev lymfomu, jehoz klinicky a
likvorovy obraz je obdobny jako u meningealni leukemie a karcinomatozy

mening.




Mogkové nadory: primerni lymfom mogkw

v'"Nador muze rlst primarné z kterékoli ¢asti mozku, mozecku a kmene a
muze byt monofokalni ¢i multifokalni.

v Této nador ma obdobny klinicky prubéh jako glioblastoma multiforme.
VétSina pripadu se objevi v dospélém véku, ale muze postihnout i dité.

v'"Na CT scanech se nachazi typicky jedno &i nékolik periventrikularnich
loZisek vykazujicich enhancement.

v'Lymfocytarni a mononuklearni pleocytéza je ¢astd a mohou se nalézt
nadorove bunky v likvoru.

v'"Nemocni s AIDS a méné &asto i nemocni dlouhodobé Ié€eni dlouhodobé
imunosupresivy (napfr. po transplantaci ledvin) jsou zejména nachylni ke
vzniku primarniho mozkového lymfomu.

v'Chiirurgicka resekce je casto neudinna; preferuje se stereotakticna
punkCni biopsie ke stanoveni histologické diagnézy. Aktinoterapie a
léCba steroidy je vysoce ucinna. Pfes mohutnou terapeutickou odppvéd
dochazi u vétsiny nemocnych k recidivé do roka. Prumérna doba preziti
je méné nez 24 mésicu.




MR (po podani gadolinia): multifokalni primarni
lymfom mozku




Mogkové nadory: lesba

Operacni lééba ma nékolik cilt:
1. Stanovit diagnézu; ackolik moderni radiologické techniky €asto stanovi

predbéznou diagnézu a dobrou presnosti, je patologicko-anatomicka
diagnéza nezbytna;

2. Cytoredukce; jde o jedinou formu cytoredukce, ktera nadorové burky
nejenom zabiji, ale také odstrani;

3. Zmirnéni symptomu; chirurgicka resekce ¢asto zmirni pfiznaky a navrati
nemocného do témér normalniho funkéniho stavu;

4. Prodlouzeni zivota a moznosti dalsi protinadorové lécby;

5. Zvyseni citlivosti tumoru k dalsim formam lécby; je-li masa nadoru
redukovana, pfejdou zbyvajici buriky z faze klidové do faze rustu, ¢imz se
stavaji zranitelnejSi ozarenim a chemoterapii.

Cim mensi je rozsah rezidualni tumorézni tkané po operaci, tim
delsi je preziti nemocného. V soucasné dobé je minimum indikaci
k pouhé biopsii.




Mozkové nadory: léeba 2
Radioterapie: predstavuje nejucinnejsi cytocidni leCbu u malignich
gliomlu. Ozarfeni celého mozku prodlouzilo preziti vice nez u
nemocnych s chirurgickou extirpaci tumoru bez ozareni. Nejucinnejsi

je kombinace ozareni celého mozku s fokalnim ozarenim oblasti
nadoru v celkové davce 6000 rad.
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CT a angiogram nemocného s postradiacni
nekrézou mozku (glioblastoma multiforme po
resekci a aktinoterapii)




Mogkové ndadory: leba 3

Chemoterapie: ma fadu problému jako u systémového
karcinomu: nedostatek |éCebné specifity, rozvoj bunecné
rezistence a nesmirna toxicita pro zdrave tkane.
Chemoterapie BCNU vede Kk statisticky vyznamnému
prodlouzeni preziti; latky procarbazine, semustine (methyl
CCNU), lomustine (CCNU), and streptozocin maji obdobny
efekt jako BCNU.




CT (unenhanced and enhanced) and MR (1T2) of cavernous
angioma




MRI showing severe metastatic epidural spinal cord
compression




