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Il Streszczenie

Niniejszy artykut przedstawia opis przypadku 26-letniej pa-
cjentkiz 13-letnia historig tocznia rumieniowatego uktadowego
(SLE), ktora zgtosita sie do szpitala z silnymi boélami gtowy,
stanem podgoraczkowym, podwdéjnym widzeniem oraz za-
paleniem stawéw. Te objawy, cho¢ czesciowo nakfadajace sie
na zaostrzenie SLE, wzbudzity podejrzenie powiktania infek-
cyjnego lub neuropsychiatrycznej postaci tocznia (NPSLE).
Podczas badania neurologicznego stwierdzono istotne og-
niskowe deficyty. Zaobserwowano cechy porazenia lewego
nerwu odwodzgcego (VI), sptycony fatd nosowo-wargowy oraz
ataksje lewej koriczyny dolnej. Na podstawie obrazu kliniczne-
go,taczacego objawy ogdlnoustrojowe (goraczka, béle gtowy)
z ogniskowymi ubytkami neurologicznymi (porazenie nerwu
VI, ataksja), wstepnie wysunieto podejrzenie zapalenia opon
médzgowo-rdzeniowych (ZOMR) i/lub zapalenia mézgu. Po wy-
konaniu niezbednych badan diagnostycznych, w tym analizy
ptynu mézgowo-rdzeniowego (PMR), postawiono ostateczne
rozpoznanie: kryptokokowe zapalenie opon mézgowo-rdze-
niowych. To powazne, rzadkie zakazenie grzybicze wywotane
przez Cryptococcus neoformans jest szczegdlnie niebezpieczne
dla pacjentéw z obnizong odpornosciag, w tym tych leczonych
immunosupresyjnie z powodu SLE. Przypadek ten ma istotne
implikacje kliniczne. Wskazuje on, Ze u pacjentéw z toczniem,
u ktérych wystepuja objawy sugerujgce zajecie osrodkowego
uktadu nerwowego, nalezy zawsze bra¢ pod uwage zakazenia
oportunistyczne, nawet jesli wstepne podejrzenie skfania ku
aseptycznemu zapaleniu opon mézgowo-rdzeniowych zwigza-
nemu z SLE. Opisany przypadek podkresla, ze diagnostyka r6z-
nicowa musi by¢ rozszerzona i obejmowac rzadkie patogeny,
zwtaszcza gdy wyniki badan neurologicznych, pomimo ze s
niejednoznaczne dla typowego ZOMR, wskazuja na patologie.
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0 Abstract

This article presents a case report of a 26-year-old
female patient with a 13-year history of Systemic Lupus
Erythematosus (SLE), who was admitted to the hospital with
severe headaches, low-grade fever, diplopia, and arthritis.
These symptoms, although partially overlapping with an
SLE flare, raised suspicion of an infectious complication or
Neuropsychiatric SLE (NPSLE). A neurological examination
revealed significant focal deficits. Features of left abducens
nerve (CN VI) palsy, a flattened nasolabial fold, and ataxia of
the left lower limb were observed. Based on the clinicalimage,
which combined systemic symptoms (fever, headache) with
focal neurological deficits (CN VI palsy, ataxia), a preliminary
suspicion of meningitis (ZOMR) and/or encephalitis was raised.
Following necessary diagnostic tests, including cerebrospinal
fluid (CSF) analysis, the definite diagnosis was established:
Cryptococcal Meningitis. This serious, rare fungal infection,
caused by Cryptococcus neoformans, is particularly dangerous
for immunocompromised patients, including those treated
with immunosuppressants for SLE. This case has significant
clinical implications. It suggests that in Lupus patients
presenting with symptoms indicative of central nervous
system involvement, opportunistic infections must always
be considered, even if the initial suspicion leans toward SLE-
associated aseptic meningitis. The case underscores that
the differential diagnosis must be broad, encompassing rare
pathogens, especially when neurological findings, though
perhaps ambiguous for typical meningitis, clearly indicate
underlying pathology.
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WPROWADZENIE

Toczen rumieniowaty uktadowy (ang. systemic lupus erythe-
matosus, SLE) to choroba przewlekta o etiologii autoimmu-
nologicznej, w przebiegu ktérej dochodzi do uszkodzenia
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i zaburzenia czynnosci wielu ukladéw i narzagdéw. Charak-
teryzuje si¢ obecnos$cia autoprzeciwcial przeciwjadrowych
inajczesciej dotyczy kobiet w wieku rozrodczym. W rozwoju
SLE bierze si¢ pod uwage udzial czynnikéw genetycznych,
immunologicznych, srodowiskowych oraz hormonalnych [1].

Do najczestszych przyczyn $miertelnosci i hospitalizacji
wsérod pacjentéw z SLE nalezg infekcje. Glownymi czynni-
kami predysponujacymi do zwigkszonej czestosci wystepo-
wania zakazen sg zaburzenia uktadu immunologicznego
oraz przewlekta terapia lekami immunosupresyjnymi, w tym
glikokortykosteroidami (GKS). Etiologia zakazen jest zr6z-
nicowana i obejmuje rdzne infekcje bakteryjne i wirusowe,
w tym zakazenia oportunistyczne. Czynniki zwiekszaja-
ce ryzyko infekcji to: immunosupresja wywotana lekami,
nieodwracalne uszkodzenie narzgdow, zaburzenia ukladu
immunologicznego oraz duza aktywnos¢ choroby [2, 3].

Glikokortykosteroidy sa podstawa leczenia SLE, poniewaz
kontrolujg one aktywnosé¢ choroby jako czynniki immuno-
supresyjne i przeciwzapalne. Terapia GKS wsrod pacjentéw
reumatologicznych jest stosowana przewlekle, co powoduje
czgste wystepowanie dzialan niepozadanych [4]. Zgodnie
z aktualng wiedzg pacjenci z SLE, poddani dtugotrwatej
terapii prednizonem, s3 narazeni na znaczne ryzyko za-
chorowalno$ci z powodu trwalego uszkodzenia narzaddw,
a dawki prednizonu powyzej 6 mg dziennie zwiekszajg ry-
zyko przyszlego uszkodzenia narzadéw o 50%. Stosowanie
glikokortykosteroidéw niesie wysokie ryzyko zakazen opor-
tunistycznych, jatrogennej osteoporozy, martwicy jalowej
kosci, incydentéw sercowo-naczyniowych, za¢my i jaskry,
a takze dziatan niepozadanych o charakterze psychiatrycz-
nym, takich jak psychoza i epizody maniakalne [4].

Zakazenie oportunistyczne jest to infekcja wywotana
przez patogeny, ktéra u 0séb z prawidlowa odpornoscia nie
wywoluje objawdw zakazenia, rozwija si¢ natomiast u os6b
o obnizonej w réznych mechanizmach odpornosci (wskutek
immunosupresji, przy stosowaniu antybiotykéw o szero-
kim spektrum i innych) [4]. Zakazenia oportunistyczne
w przebiegu SLE najczesciej dotycza ptuc, ukladu moczowe-
go, skory i tkanek migkkich. Do najczestszych czynnikow
etiologicznych nalezg: Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae, Escherichia coli, wirusy z rodziny Hepes, CMV,
grzyby rodzaju Candida oraz Pneumocystis jiroveci. Pacjenci
narazeni sg rowniez na wyzsze ryzyko zakazenia Mycobac-
terium tuberculosis [5].

Kluczowe znaczenie w patogenezie infekcji grzybiczych,
takich jak kryptokokoza, u pacjentéw z SLE ma zaréwno
zaburzenie odpornoséci wrodzonej (uposledzenie funkcji
monocytéow, makrofagéw, neutrofili, komoérek NK oraz
niedobory dopelniacza), jak i nabytej (limfocytopenia,
dysfunkcja limfocytéw T), prowadzace do istotnego osta-
bienia mechanizméw obronnych organizmu. Dodatkowo
uszkodzenie barier anatomicznych, takich jak skora czy
$luzéwka przewodu pokarmowego, stwarza dodatkowe wrota
dla patogendéw. Co wiecej, podatno$¢ na infekcje oportuni-
styczne zwieksza leczenie immunosupresyjne: stosowanie
GKS, azatiopryny oraz mykofenolanu mofetylu. Glikokor-
tykosteroidy, stanowiace gtéwny niezalezny czynnik ryzy-
ka infekcji, indukuja nieswoista limfocytopenie i hamuja
funkcje efektorowe monocytéw. Zastosowanie inhibitoréw
kalcyneuryny (np. cyklosporyny A) selektywnie blokuje szla-
ki aktywacji komorek T, co u pacjentéw z duzg aktywnoscia
choroby lub powiklaniami typu zespdt aktywacji makro-
fagéw (MAS) prowadzi do niemal catkowitego zniesienia

barier obronnych przeciwko patogenom oportunistycznym.
Mykofenolan mofetylu wigze si¢ z czgstszymi zakazeniami
gornych drég oddechowych i ukladu moczowego, a jego
stosowanie podczas aktywnej infekcji moze prowadzi¢ do
glebokiej immunosupresji. W opisywanym przypadku na-
fozenie si¢ wymienionych defektéw immunologicznych na
metaboliczne powiklania steroidoterapii, takie jak cukrzyca
sterydowa, stworzylo optymalne warunki dla inwazji Cryp-
tococcus neoformans do osrodkowego ukladu nerwowego,
prowadzgc do nietypowych manifestacji naczyniowych [35].

Neuroinfekcje w przebiegu SLE najczesciej manifestuja
sie jako zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych (ZOMR)
i moézgu oraz ropien moézgu. Najczestszymi czynnikami
etiologicznymi zakazen w obrebie OUN sa: Cryptococcus
neoformans, Mycobacterium tuberculosis oraz Listeria mono-
cytogenes. Mimo iz naleza do rzadkich, wiazg si¢ z ciezkim
przebiegiem i wysoka §miertelno$cia, stad kluczowa jest jak
najszybsza diagnoza i wdrozenie odpowiedniego leczenia.
Proces ten nierzadko wydluza si¢ ze wzgledu na niespecy-
ficzne objawy, mogace na pierwszy rzut imitowac zaostrzenie
SLE lub posta¢ neuropsychiatryczna SLE [6, 7].

W niniejszej pracy opisano przypadek pacjentki z krypto-
kokowym zapaleniem opon mdzgowo-rdzeniowych i mézgu
w przebiegu SLE, skutecznie leczong liposomalng amfote-
rycyna B i flukonazolem. Przypadek ten ilustruje pulapke
diagnostyczna, w ktorej objawy ogniskowe (porazenie nerwu
VI, ataksja) oraz zmiany w badaniach obrazowych sugeru-
jace udar niedokrwienny skierowaly pierwotna diagnostyke
w strone naczyniowych powiktan tocznia, opdzniajac roz-
poznanie etiologii grzybiczej. Istotnym aspektem niniejszej
publikacji jest ukazanie kaskady powiklan jatrogennych,
zwienczonych petnoobjawowym zespolem Cushinga. Syner-
gistyczne dzialanie cukrzycy sterydowej oraz zaawansowa-
nej immunosupresji typu komoérkowego stworzylo u osoby
HIV-ujemnej wyjatkowo rzadka konstelacje czynnikow pre-
dysponujacych do wystgpienia inwazyjnej kryptokokozy.
Pacjentka wyrazita §$wiadomie zgode na publikacje swojego
wizerunku oraz innych informacji klinicznych. Podpisany
przez niag odpowiedni formularz znajduje si¢ w posiadaniu
autoréw i jest dostepny do wgladu na zadanie.

OPIS PRZYPADKU

Przedstawiamy przypadek 26-letniej pacjentki z rozpozna-
nym w 13. roku zycia SLE, powiklanym wystapieniem zespo-
tu aktywacji makrofagow MAS (ang. macrophage activation
syndrome) w 2021 roku. Wywiad pokazat, iz byla leczona
gtownie matymi dawkami glikokortykosteroidow oraz hy-
droksychloroching (do grudnia 2019 roku - wtedy hydrok-
sychloroching odstawiono z powodu stwierdzonej w badaniu
okulistycznym makulopatii). Podejmowano préby leczenia
mykofenolanem mofetylu oraz azatiopryna, jednak z powodu
leukopenii leczenie przerwano. Kolejnym krokiem w lecze-
niu kobiety byto zastosowanie cyklosporyny A, stosowanej
nieprzerwanie do dnia dzisiejszego. W wyniku przewlektej
sterydoterapii u chorej rozwinat si¢ pelnoobjawowy zespot
Cushinga, czym $wiadcza: otylo$¢ typu centralnego, za-
okraglona twarz, zaczerwieniona, z rozszerzeniem naczyn
na policzkach, hirsutyzm, czerwonosine rozstepy na skorze
brzucha, cukrzyca typu 2 (ang. diabetes mellitus type 2, DM2),
nadci$nienie tetnicze, za¢ma, hipercholesterolemia i hiper-
triglicerydemia, osteoporoza (Z-score -3,1) oraz zwigkszona



Medycyna Ogélna i Nauki o Zdrowiu

MONZ

Natalia Guzik, Dominika Cholewa, Dominik Jaklik, Bogdan Kolarz. Kryptokokowe zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych u pacjentki z SLE jako powiktanie...

Rycina 2. Otytos¢ typu centralnego, czerwonosine rozstepy
Zrédto:

podatno$¢ na zakazenia, w tym oportunistyczne (Cytome-
galovirus, CMV; Cryptococcus spp.) (ryc. 1-3).

Na poczatku 2022 roku pacjentka przyjeta zostata na od-
dzial reumatologii. W wywiadzie zglaszala utrzymujace
sie stany podgoraczkowe, silne béle gtowy prowadzace do
wymiotéw, podwdjne widzenie oraz béle stawéw barkowych

Rycina 3. Teleangiektazje, hirsutyzm
Zrédto:

i nadgarstkowych. W badaniu fizykalnym stwierdzono zez
zbiezny lewego oka oraz zmiany skorne na dfoniach i watach
paznokciowych. Ze wzgledu na objawy neurologiczne wyko-
nano tomografie komputerowa (TK) glowy, ktéra ujawnita
ognisko niedokrwienne w okolicy prawego wzgorza. Diag-
nostyke poszerzono o rezonans magnetyczny (MRI) oraz
angio-MRI, ktére potwierdzily $wiezy udar niedokrwien-
ny wzgodrza. Pacjentke skierowano na oddzial neurologii.
Podczas badania neurologicznego chora byla przytomna,
niespokojna i wyraznie pobudzona psychomotorycznie, po-
zostajac w podstawowym kontakcie stownym. Stwierdzono
cechy uszkodzenia lewego nerwu VI, splycenie lewego fal-
du nosowo-wargowego, obecnos¢ ataksji lewej konczyny
dolnej oraz prawidtowe czucie i brak niedowtadu konczyn,
brak objawu Babinskiego. Pacjentka zostata skonsultowana
psychiatrycznie i na podstawie badania wykluczono toczen
neuropsychiatryczny. Powtérzono badania obrazowe glowy
ina podstawie angio-MRI wykluczono zakrzepice OUN. Wy-
konano naktucie ledZwiowe (tab. 1) oraz wlaczono leczenie
empiryczne. Ponownie wykonano MRI i angio-MRI méz-
gowia, w ktérym stwierdzono dos¢ liczne, wielomiejscowe,
nowe drobne zmiany w prawej pétkuli mézgu i w robaku
mozdzku, prawdopodobnie o charakterze zapalnym. Z uwagi
na pogarszajacy sie stan kliniczny i ujemne wstepne wyniki
posiewow w pierwszej kolejnosci brano pod uwage zaostrze-
nie choroby podstawowej, uwzgledniajac zwiekszone ryzyko
incydentéw zakrzepowych po leczeniu immunoglobulinami
i$wieze rozpoznanie zespotu antyfosfolipidowego. Ze wzgle-
du na wstepne rozpoznanie rozpoczeto leczenie plazmafe-
rezami. Po pierwszym zabiegu otrzymano wynik posiewu
PMR, w ktérym stwierdzono Cryptococcus neoformans.
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Ponadto w PMR wykazano $wieze przeciwciata w kierunku
Borrelia (leczone ceftriaksonem), Candida krusei DNA do-
datnie, Aspergillus DNA ujemne, panel NEURO9 ujemny,
CMYV DNA z surowicy ujemne, badania w kierunku gruzlicy
ujemne. Na poczatku lutego 2022 rozpoczeto terapi¢ amfote-
rycyng B liposomalng oraz flukonazolem, ktére zmieniono
na amfoterycyne B wraz z flucytyzyna (terapia indukcyjna
przez 14 dni), a plazmaferezy wstrzymano. Kontynuowano
terapie flukonazolem 800 mg/d. przez 8-9 tygodni, a nastep-
nie przez ok. 7 dni - 400 mg/d. W kwietniu podczas badania
neurologicznego odnotowano ustgpienie wszystkich wczes-
niej wystepujacych objawdw. Pacjentka w maju 2022 roku
byla hospitalizowana na oddziale choréb zakaznych, gdzie
wykonano naktucie ledzwiowe, uzyskujac prawidlowy wynik
PMR; nie wykryto Cryptococcus neoformans, réwnocze$nie
stwierdzono obecno$¢ antygenu Cryptococcus neoformans
w surowicy i zalecono kontynuacje terapii flukonazolem
w dawce 200 mg/d. We wrzesniu 2022 roku po uzyskaniu
ujemnego wyniku badania antygenu kryptokokowego w su-
rowicy zakonczono terapie flukonazolem.

Badanie PMR

Tabela 1. Wyniki badania ptynu mézgowo-rdzeniowego pacjentki

Wyglad Z6tty

Cytoza (liczba komérek) 83 H mm? (przewaga limfocytow)
Biatko 209,1 H mg/dl

Glukoza 8 mg/dl

Zrédto:

DYSKUSJA

Pacjenci z SLE leczeni $rodkami immunosupresyjnymi wy-
daja sie mie¢ wiekszg podatno$¢ na infekcje w poréwnaniu
do 0s6b z innymi chorobami reumatycznymi poddanych
podobnemu leczeniu [10].

W przypadku pacjentki przy stosowaniu dawek GKS >
20 mg/d. rozwinely sie liczne powiklania steroidoterapii,
w tym zakazenia oportunistyczne, bedace przedmiotem
tej pracy.

Zaréwno stan uposledzenia odpornosci, jak i leki stoso-
wane w leczeniu pacjentdw z SLE przyczyniajg sie do zwiek-
szonej podatnosci na ostre i przewlekle infekcje, co prowadzi
do wyzszej zachorowalnosci i $miertelnosci pacjentow z SLE.
Gléwnym czynnikiem zwiekszajacym ryzyko zapadalnosci
na infekcje u pacjentow z SLE jest dysregulacja uktadu im-
munologicznego. Przypuszcza sig, ze do rozwoju zakazen
dochodzi w wyniku hamowania limfocytéw, monocytdw,
makrofagéw, neutrofili i eozynofilii, czyli zmniejszenia od-
pornosci komoérkowej [11].

Co wiecej, pacjenciz SLE sg bardziej podatni na zakazenia
szpitalne. Czynniki zwigzane ze zwigkszonym ryzykiem
zakazen obejmuja wysoka aktywno$¢ choroby, swoista dysre-
gulacje immunologiczng, niedobdr odpornosci wywotany
lekami i niewydolno$¢ narzadéw zwiazang z nieodwracal-
nym ich uszkodzeniem.

Wérdd najczestszych czynnikow etiologicznych SLE wy-
mienia sie: bakterie (52%), wirusy (12%) i grzyby (2%) [2, 12].

Retrospektywne badania przeprowadzone w wielu krajach
wykazaly, ze konkretne bakterie s niezwykle powszechne

w SLE, w tym Staphylococcus aureus, Salmonella enterica,
Escherichia coli, Streptococcus pneumoniae i rdzne gatunki
pratkéw. Gatunki te, chociaz powszechne w populacji ogél-
nej, u pacjentéw z SLE czesto prowadza do powazniejszych
i inwazyjnych zakazen. Kolonizacja tymi bakteriami moze
nasilaé reakcje autoimmunologiczne, potencjalnie przyspie-
szajac rozwdj SLE [13].

Uszkodzenia o podlozu immunologicznym w przebie-
gu SLE wystepuja przede wszystkim w mézgu i ukladzie
nerwowym, co prowadzi do ztozonego spektrum zespoltow
neurologicznych. Zdefiniowanie choroby ukladu nerwo-
wego wspolistniejacego z SLE stanowi znaczne wyzwanie.
Do trudnosci, ktére nalezy rozwiaza¢, nalezy réznorod-
no$¢ objawow klinicznych i brak petnego zrozumienia ich
patogenezy. Jednak pomimo licznych wyzwan poczyniono
postep w identyfikacji $ciezek, ktdre przyczyniajg sie do
wystapienia zespoléw neurologicznych w SLE. Réznorod-
nos$¢ objawéw neurologicznych tocznia rumieniowatego
ukladowego wywotata potrzebe stworzenia systemu kla-
syfikacji, ktory utatwitby badania kliniczne i naukowe tej
choroby [18]. W 1999 roku American College of Rheuma-
tology (ACR) opracowalo kryteria definicji przypadkow
tocznia neuropsychiatrycznego (ang. neurolupus) [19]. Roz-
rdzniajg one szerokie spektrum powiktan, ktére wplywajg
na oé$rodkowy i obwodowy uktad nerwowy. Opracowanie
definicji tocznia neuropsychiatrycznego przez ACR pomogto
przyspieszy¢ badania epidemiologiczne choréb neurolo-
gicznych w SLE i wykazalo, ze zajecie uktadu nerwowego
jest gléownym negatywnym czynnikiem determinujacym
jakos¢ zycia [20].

Do zespoléw neurologicznych mogacych wystapi¢ w prze-
biegu SLE nalezg udar, choroba matych naczyn, napady
drgawkowe, mielopatie, zapalenie opon mézgowo-rdzenio-
wych, zaburzenia ruchowe, zespoly demielinizacyjne, bdle
glowy, choroby psychiatryczne, zaburzenia poznawcze, za-
palne choroby nerwowo-miesniowe czy neuropatie nerwow
obwodowych i czaszkowych [21, 38].

Cryptococcus neoformans jest oportunistycznym drob-
noustrojem grzybiczym, ktéry moze spowodowac zagraza-
jaca zyciu infekcje. Jest przenoszony przez odchody ptakéow
(zazwyczaj gotebi), rosliny, kurz, glebe i skazong zywnos¢.
Cryptococcus zajmuje zazwyczaj ptuca, osrodkowy uktad
nerwowy (OUN) i skore [22].

Kryptokokowe zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych
(KZOMR) jest powazng infekcja, ktéra moze wystepowac
u pacjentdéw z ostabionym uktadem odpornosciowym.

Odnoszac si¢ do przedstawionego przypadku pacjentki,
nalezy stwierdzi¢, ze gtéwnymi czynnikami ryzyka krypto-
kokowego zapalenia opon-moézgowo rdzeniowych i zapalenia
mozgu byly przewlekla glikokortykosteroidoterapia oraz im-
munosupresja spowodowana choroba [1, 9, 23-25]. Leczenie
glikokortykosteroidami trwalo u niej nieprzerwanie od 2009
roku, co niewatpliwie przyczynilo si¢ do wystapienia licz-
nych infekeji, w tym tej spowodowanej wirusem cytomegalii
(CMV), kandydozg jamy ustnej oraz bedacego przedmiotem
rozwazan KZOMR i zapalenia mézgu. KZOMR objawia
sie przede wszystkim silnymi bélami glowy, ktérym czesto
towarzysza stan podgoraczkowy lub goraczka, wymioty oraz
zaburzenia widzenia [14]. Opisywana chora poza wszystkimi
ww. objawami wykazywata niepokdj i nadmierne pobudze-
nie, dodatkowo stwierdzono u niej porazenie lewego nerwu
VI, splycenie faldu nosowo-wargowego po stronie lewej oraz
ataksje konczyny dolnej lewej. Innymi, rzadszymi objawami,
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ktére moga wystapi¢, ale nie pojawily si¢ w opisywanym
przypadku, s zaburzenia stuchu oraz drgawki [6].

Cryptococcus neoformans moze prowadzi¢ do zapalenia
naczyn mézgowych (ang. vasculitis), zakrzepicy oraz bezpo-
sredniego uszkodzenia naczyn krwionosnych, co przyczynia
sie do wystapienia udaru niedokrwiennego. U pacjentdéw
z ostabionym ukfadem immunologicznym, takich jak osoby
z HIV/AIDS, lub poddawanych immunosupresji ryzyko to
jest szczegolnie wysokie [26].

Diagnostyka udaru niedokrwiennego w przebiegu krypto-
kokowego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych wymaga
kompleksowego podejscia obejmujgcego badania obrazowe
i laboratoryjne. Szybka i doktadna diagnoza jest kluczowa
dla skutecznego leczenia i minimalizacji ryzyka powikfan
[27, 28].

Najczesciej spotykang postacig udaru niedokrwiennego
u pacjentow zakazonych Cryptococcus neoformans jest ostry,
lakunarny udar zatokowy, zwykle wieloogniskowy, obu-
stronny i obejmujacy przede wszystkim jadra podstawy [29].

W badaniach obrazowych opisywanej pacjentki pierwotnie
stwierdzono ognisko niedokrwienne w prawym wzgdrzu
oraz drobne, wieloogniskowe, §wieze zmiany w prawej pot-
kuli mézgu oraz robaku mézdzku. Na podstawie angio-MR
wykluczono zakrzepice.

W diagnostyce réznicowej KZOMR nalezy bra¢ pod uwage
rzadko wystepujace aseptyczne, autoimmunologiczne zapa-
lenie opon moézgowo-rdzeniowych. Moze ono objawiac si¢
jako izolowane ZOMR lub wspotwystepowal z poprzecz-
nym zapaleniem rdzenia kregowego [30]. W réznicowaniu
duzg role odgrywa ocena PMR - w przypadku septycznego
ZOMR wystepuje podwyzszona liczba leukocytow i bialek
oraz obnizone stezenie glukozy, w przeciwienstwie do asep-
tycznego ZOMR [31].

Leczenie KZOMR stanowi wyzwanie, ze wzgledu na ogra-
niczong liczbe lekéw wykazujacych skutecznos$é wzgledem
opisywanego patogenu. Podstawg leczenia indukujacego sa
liposomalna amfoterycyna B w skojarzeniu z flucytozyna lub
wysokie dawki flukonazolu stosowane przez 14 dni [6, 32].

Schemat leczenia u opisywanej pacjentki nie odbiegat
od wyzej opisanych norm. Ponadto stosowano flukonazol
w ramach profilaktyki wtérnej przez ok. 9 tygodni.

Pomimo iz KZOMR nie nalezy do najczestszych infekcji
u pacjentéw z SLE, warto pamietaé o jego niebezpiecznym
przebiegu i wysokiej $miertelno$ci [24]. W opisywanym
przypadku po wdrozeniu leczenia zaobserwowano usta-
pienie dotychczasowych objawow. W kontrolnym badaniu
MRI glowy, wykonanym po okoto dwdch miesigcach od
rozpoczecia terapii przeciwgrzybiczej, stwierdzono rozsiane
zmiany naczyniopochodno-niedokrwienne, natomiast w ob-
szarze glowy jadra ogoniastego, przedniej odnogi torebki
wewnetrznej oraz przedniej czesci jadra soczewkowatego
obszary wzmozonego sygnalu z wyraznym wzmocnieniem
kontrastowym typowym w péznej fazie niedokrwienia.
W obrebie mézgowia pozostale wezesniej widoczne ogniska
niedokrwienne ulegly ewolucji w kierunku zmian malacyj-
nych i blizn glejowych.

PODSUMOWANIE
Glikokortykosteroidy sa podstawg leczenia tocznia rumie-

niowatego uktadowego od ponad pét wieku. Pomimo po-
stepu wiedzy na temat patofizjologii tocznia ukladowego,

genomicznych i niegenomicznych dzialan glikokortyko-
steroidow i stosowania nowych $rodkéw terapeutycznych
w SLE, stosowanie glikokortykosteroidow jest szkodliwe
w takim samym stopniu jak wczeéniej [4]. Sposobem na
unikniecie skutkéw ubocznych jest redukcja dawki lub od-
stawienie GKS.

U pacjentdéw z toczniem rumieniowatym ukladowym wy-
stepuje uposledzenie ukiadu odpornosciowego z powodu
nieprawidtowosci wplywajacych zaréwno na wrodzone, jak
i nabyte skladowe odpowiedzi immunologicznej [33].

Mozliwosci leczenia SLE obejmuja GKS i rozne leki immu-
nosupresyjne. Chociaz leki te wykazuja skuteczno$¢ w lecze-
niu SLE, zwi¢kszaja rowniez podatno$¢ na infekcje. Promo-
wana w ostatnich latach koncepcja SLE jako interferonopatii
i coraz szersze stosowanie lekoéw anty-interferonowych daje
nadzieje na znaczng redukcje dawek GKS i poprawe przezycia
chorych. Oprécz zwigkszonej podatnosci na infekcje u 0sob
z SLE wazne jest, aby pamietad, ze infekcje moga wywolywaé
zaostrzenia choroby poprzez stymulacje wrodzonego uktadu
odporno$ciowego lub poprzez reakcje krzyzowa z receptora-
mi adaptacyjnych komoérek odpornosciowych [34].

Dlatego tez wazne jest utrzymanie znacznej czujnos$ci
klinicznej podczas diagnozowania i leczenia infekeji u oséb
z SLE. Ich lepsze rozpoznawanie i leczenie w ciggu ostatnich
4 dekad znacznie poprawito wskazniki przezycia wérdd cho-
rych z SLE [34].

Duzym wyzwaniem, przed ktérym stoja lekarze tych pa-
cjentow, jest rozroznienie zakazen od zaostrzen SLE, ponie-
wazzakazenia mogg je nasladowa¢, co prowadzi do trudnosci
w stawianiu rozpoznania i odpowiednim leczeniu. Pomimo
zwiekszonej wiedzy na temat SLE wiele pytan pozostaje bez
odpowiedzi. Konieczne sg dalsze badania w celu okreslenia
specyficznej dysregulacji immunologicznej lezacej u podstaw
zwiekszonej podatnos$ci na okreslone infekcje, czynnikow
predykcyjnych infekcji w SLE, takich jak markery genetycz-
ne, oraz biomarkerow, ktore rozréznig aktywnoséé choroby
od aktywnych infekcji [2].

Opisywana manifestacja kryptokokowego zapalenia opon
pod postacig udaru niedokrwiennego wzgérza oraz mézdz-
ku ma szczegolny charakter. Wskazuje ona na kluczowe
znaczenie réznicowania incydentéw naczyniowych u pa-
cjentéw z obnizong odpornoscig, w kontekscie zaréwno tla
autoimmunologicznego, jak i zakaznego zapalenia naczyn
OUN. Mimo poczatkowego pogorszenia stanu kliniczne-
go 1 wdrozenia plazmaferez, ktére w przypadku aktywnej
infekcji moglyby poglebi¢ niedobory odpornosci, zastoso-
wanie agresywnego leczenia skojarzonego (amfoterycyna B
z flucytozyng) poskutkowalo catkowita regresja deficytow
neurologicznych.

Wszyscy autorzy zapoznali si¢ i wyrazili zgode na opub-
likowang wersje manuskryptu.

Finansowanie
Badania te nie otrzymaty zewnetrznego finansowania.

Oswiadczenie Komisji Etycznej
Nie dotyczy.

Oswiadczenie o Swiadomej zgodzie
Nie dotyczy.

Oswiadczenie o dostepnosci danych
Nie dotyczy.
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Podziekowania
Nie dotyczy.

Konflikt intereséw
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