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in Pregnancy — a Case Report

Sazetak

Tuberkulozni meningitis (TBM) najozbiljnija je posljedica infekcije Mycoba-
cteriumom tuberculosis. Rane klini¢ke manifestacije ¢esto su nespecificne. Cilj
je ovog rada prikazati trudnicu (kasnije porodilju) s tuberkuloznim meningi-
tisom 1 tuberkuloznim granulomima u sklopu njega te dijagnosticke i terapij-
ske dileme s kojima smo se susretali prilikom lijecenja. NaSu smo pacijenticu
pratili kroz razdoblje u trajanju od 18 mjeseci. Na temelju analize rezultata,
uocili smo dugotrajno zadrzavanje pleocitoze i proteinorahije u likvoru, razvoj
tuberkuloznih granuloma mozga, dok su upalni parametri bili mirni. Od prvih
simptoma do pocetka odgovarajuceg antimikrobnog lijecenja proteklo je svega
nekoliko dana te je i klinicki oporavak uslijedio brzo, uprkos kasnijem razvoju
tuberkuloznih granuloma mozga. Kontinuirana tuberkulostatska (TS) terapija
je nakon 12 mjeseci nastavljena intermitento do ukupno 18 mjeseci. Pacijentica
je, po zavrSenom lijecenju, bila urednog klini¢kog i neuroloskog statusa, ured-
nog likvorskog i neuroradioloskog nalaza.

Abstract

Tuberculous meningitis (TBM) is a severe consequence of Mycobacterium tu-
berculosis infection. Early clinical manifestations are often non-specific. In this
case study, we showed tuberculous meningitis with tuberculous granulomas in
a female patient during and after pregnancy, with all diagnostic and therapeutic
dilemmas we had during her treatment. The patient was treated for 18 months.
Our diagnostic findings showed extended pleocytosis and high protein level
in cerebrospinal fluid (CSF), development of tuberculous granulomas in brain
with relatively low inflammation parameters. Since it has been only a several
days from the onset of the first symptoms to the beginning of treatment, the first
signs of recovery showed very soon, despite development of the tuberculous
granulomas. In the first 12 months tuberculostatic (TS) treatment was continuo-
us, but after that period, treatment was intermittent for the next 6 months. After
the treatment, a patient’s clinical and neurological status was normal as well as
CSF analysis and neuroradiological findings.

Uvod

Tuberkuloza (TBC) predstavlja jedan od deset vodec¢ih

niStva [1]. Prema podacima Instituta za javno zdravstvo
Republike Srpske, u 2017. godini ucestalost tuberkuloze
u ukupnom obolijevanju od zaraznih respiratornih bole-

uzroka smrti uzrokovanih jednim infektivnim agensom.
Milijuni ljudi obolijevaju svake godine od ove bolesti.
Procjenjuje se kako je TBC 2017. godine uzrokovala smrt
1.3 milijuna HIV negativnih i 300 000 HIV pozitivnih lju-
di. Prema podacima WHO, procjenjuje se kako je oko 10
milijuna ljudi oboljelo od TBC u 2017. godini: 5.8 miliju-
na muskaraca, 3.2 milijuna Zena i 1 milijun djece. U Eu-
ropi je od tuberkuloze oboljelo 6% a Americi 3% stanov-
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sti iznosila je 1.97% [2], dok je u Federaciji BiH morbi-
ditet bio 22.49 na 100 000 ili 495 registriranih slucajeva
u 2017. godini [3]. Objedinjeni podaci na razini Bosne i
Hercegovine nisu nam bili dostupni.

Tuberkulozni meningitis (TBM) najteza je posljedica
infekcije Mycobacterium tuberculosis. Jedna trec¢ina pa-
cijenata umire nakon dolaska u bolnicu, a mnogi koji pre-
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zive imaju ozbiljne i teSke neuroloske sekvele [4,5]. Rane
klinicke manifestacije ¢esto su nespecificne. Malaksalost,
pecifi¢ni simptomi. Kod vecine oboljelih od TBM postoji
podatak kako su se loSe osjecali i vise od dva tjedna prije
razvoja meningealnih simptoma. Kod odraslih pacijenata
Cesto se javljaju klasiéni simptomi meningitisa s tempe-
raturom, glavoboljom, ukoCenim vratom, foklanim neu-
roloskim deficitom, promjenama ponasSanja i pomijenje-
nim stanjem svijesti [6]. Nespecifiéni pocetni znaci ovog
oboljenja i nedostatak brzih i senzitivnih dijagnosti¢kih
testova Cesto su uzrok kasnog postavljanja dijagnoze.
Mnogi pacijenti se na pocetku lije¢e empirijski antibioti-
cima Sirokog spektra, sve dok pogorsanje klinicke slike ne
dovede do preispitivanja diferencijalne dijagnoze [7]. U
okolnostima koje podrazumijevaju niske resurse, ograni-
Cen pristup zdravstvenoj zastiti, ograni¢ene dijagnosticke
kapacitete i eckonomska ogranic¢enja, pocetak lijeCenja je
onemogucen. U uvjetima visokih resursa, neprepoznava-
nje oboljenja moze dovesti do odgode pocetka lijecenja.
Ziehl-Neelsen (ZN) bojenje cerebrospinalne te¢nosti (ce-
rebrospinal fluid - CSF) $iroko je primijenjena brza dija-
gnosticka tehnika, ali senzitivnost za TBM rijetko prelazi
20% [8]. Tehnike te¢nih kulutura, ukljucujuéi i epruvete
za indikatorom rasta mikobakterija (MGIT; Bactec) i test
osjetljivosti lijeka na mikobakterije (mycobacterial obser-
vation drug susceptibility assay — MODS) imaju osjetlji-
vost od gotovo 60% [9]. U toku su istrazivanja koja se
bave identifikacijom korisnih biomarkera za TBM u CSF
i krvi. Adenozin deaminaza test (adenosine deaminase
assay — ADA) test je koji se moze koristiti kao pomo¢
u postavljanju dijagnoze, ali nije specifican i na osnovu
njega nije moguce razlikovati TB meningitis od drugih
oblika bakteriskih meningitisa. Meta-analiza tehnike am-
plifikacije nukleinske kiseline (nucleic acid amplification
techniques - NAAT) koristi se kao interni test i ima osjet-
ljivost ispod 60%. Jedan od novijih testova odobren od
strane Svjetske zdravstvene organizacije (World Health
Organization - WHO) je GeneXpert MTB/RIF test koji
se zasniva na PCR tehnici koja otkriva prisustvo bacila
tuberkuloze. Test moze obavljati minimalno obuceno oso-
blje, a rezultati se dobijaju za oko dva sata [10]. U di-
jagnozi TBM koriste se i ,,imaging” metode, kao §to su
kompjuterizirana tomografija (CT) i magnetna rezonanca
(MRI) [6]. Preporuka Svjetske zdravstvene organizacije
za terapiju tuberkuloze 6 je mjeseci terapije zasnovane na
rifampicinu 2HRZE/4HR: 2 mjeseca izonijazid (H), ri-
fampicin (R), pirazinamid (Z), etambutol (E) i 4 mjeseca
izonijazid (H), rifampicin (R) [11].

Prikaz bolesnika

Prikazali smo 37-godiS$nju pacijenticu koja je u Klini-
ku za infektivne bolesti Univerzitetskog klini¢kog centra
Republike Srpske (UKC RS) u Banjaluci premjestena s Kli-
nike za ginekologiju i porodiljstvo UKC RS, zbog povise-
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ne tjelesne temperature, glavobolje, poremecaja svijesti,
dezorijentiranosti, a nakon konzilijarnog pregleda infekto-
loga i uradene lumbalne punkcije koja je govorila u prilog
akutne infekcije centralnog nervnog sistema (CNS).

Pacijentica je hospitalizirana na Klinici za ginekologi-
ju i porodiljstvo u 6. mjesecu trudnoce zbog oticanja plo-
dove vode. Trudnoc¢u ostvarila uz pomo¢ in vitro fertiliza-
cije (IVF) iz osmog pokusaja. Svo vrijeme trudnoce imala
je vaginalno krvarenje. Od pocetka hospitalizacije febril-
na, lijeCena Sirokospektralnim antibioticima, uz pojacan
nadzor trudnoce. Po ginekoloskom protokolu osmog dana
hospitalizacije odluci se da se trudnoca zavrsi carskim re-
zom. Dva dana kasnije uradi se rendgenski snimak (RTG)
pluca i srca i ovim nalazom se nadu milijarna mikrono-
dozna mekotkivna zasencenja obostrano, izrazitije lijevo,
donjih pluénih polja, otvorene etiogeneze.

Nakon uradenog carskog reza, kod pacijentice se jav-
ljaju poviSena tjelesna temperature, otezano disanje i gla-
vobolja. Tada je pregledana od strane pulmologa, uraden
je 1 nalaz kompjuterizirane tomografije (CT) prsnog koSa
koji je pokazao kako su u pluénom parenhimu prisutne
tackaste netransparentne lezije koje ne konfluiraju i naj-
vjerovatnije govore u prilog alveolitisa u sklopu akutnog
respiratornog distres sindroma (ARDS), otvorene etiolo-
gije. Zbog operativno zavrSene trudnoce posumnjalo se
na pluénu tromboemboliju te je uraden i CT po programu
za pluénu tromboemboliju (PTE) u kome su od apeksa
do baza u oba plu¢na krila nadene brojne difuzno rasute
mikronodularne sjene otvorene etiologije — diferencijano
dijagnosticki dolazi u obzir i specifi¢na etiologija, alveo-
litisi, bez znakova PTE. Laboratorijski nalazi nisu poka-
zivali znac¢ajnija odstupanja od normalnih vrijednosti, CT
endokranijuma, nativno, je bio uredan. Stanje pacijenti-
ce se i dalje pogorsavalo, a u popodnevnim satima dola-
zi do poremecaja stanja svijesti pacijentice koja postaje
konfuzna, somnolentna, dezorijentisana, nekontaktibilna.
Ponovljenim laboratorijskim nalazima se nade jedino po-
vecanje C-reaktivnog proteina (CRP) 69.5, konsultiran je
infektolog koji uradi lumbalnu punkciju, a po prispjecu
nalaza likvora (Tablica 1) premjesti pacijenticu na Kliniku
za infektivne bolesti radi daljnjeg dijagnosti¢ko - terapij-
skog tretmana. Analiza bakterijske kulture likvora i anali-
za likvora na prisustvo mikobakterijuma tuberkuloze nije
radena na Klinici za ginekologiju i porodiljstvo.

Po prijemu na Kliniku za infektivne bolesti: bolesnica
je bila budna, dezorijentirana, neadekvatno odgovarala na
postavljena pitanja, blijeda, eupnoi¢na u mirovanju, zasi-
¢enje krvi kisikom 92 - 95%, subfebrilna, aspekta tezeg
bolesnika. Auskultatorno se nad plu¢ima ¢uje difuzno bla-
go oslabljen di$ni Sum, a nad srcem akcija ritmicna, tono-
vi tisi, bez Sumova. Vrat je bio ogranic¢eno pokretan pri
krajnjoj fleksiji, a meningealni znakovi su bili negativni.
Ostali fizikalni nalaz po sustavima bio je uredan.

Bolesnici se na osnovu klinicke slike, likvorskog i ra-
dioloskih nalaza posumnja na tuberkulozni meningitis i
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ex iuvantibus se zapocne antibiotska, ali i tuberkulosatska
terapija (Izoniazid tbl 300 mg, Rifampicin tbl 600 mg, Pi-
razinamid tbl 2g, Etambutol tbl 800 mg, Streptomicin amp
1g im), uz antiedematoznu terapiju.

Nakon dva dana pacijentica je bila potpuno urednog
stanja svijesti, komunikativna i zadovoljavajuceg klinic-
kog nalaza. Laboratorijski nalazi su i dalje bili uredni,
osim CRP koji i dalje bio povisen (60.8), a ponovljeni li-
kvorski nalaz nakon 72 sata nije pokazivao znacajnija od-
stupanja u odnosu na prvi (Tablica 1). Bakterijska kultura
likvora ostala je sterilna. Hemokulture i urinokulture su
bile sterilne, a duboki bronhoalveolarni lavat je pokazao
Enterococcus spp. - Enterococcus faecalis.

U meduvremenu je stigao nalaz dva uzorka sputuma
koji je analiziran direktnom mikroskopijom na mikobak-
terij tuberkuloze - Kochov bacil (BK) koji je bio negati-
van, ali je kultura po Lowensein (LOW) dosla dva puta
pozitivna (na kulturi je izoliran Mycobacterium tubercu-
losis - 5 kolonija). Tre¢i uzorak sputuma na Mycobacteri-
um tuberculosis doSao je negativan, kao i tri uzorka urina
na LOW. Od tri uzeta uzorka likvora jedan je bio kontami-
niran u tijeku transporta, dok su druga dva bila negativna
na BK i LOW. Rutinski je uraden QUANTIFERON TB
Gold plus koji je bio negativan, ali smo ga zanemarili jer
nije test izbora za potvrdu ili isklju¢ivanje akutne TB in-
fekcije. Od ostalih ispitivanja smo radili i serologiju na
druge moguée uzrocnike (Brucellae, Coxiellu burneti,
Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma, Herpes simplex
virus, Cytomegalovirus i Epstein-Barr virus, Toxoplasma
gondi, Rubella), kao i profil CNS-a, od kojih se nijedan
nije pokazao uzrocnikom akutne infekcije, a autoantitije-
la su sva bila negativna. Ponovljeni RTG srca i pluca je
i dalje pokazivao prisustvo obostrano difuzno mikrono-
dularne promjene, otvorene etiologije. Bronhoskopski je
nalaz bio uredan. Laboratorijski su nalazi pokazivali pad
upalnih parametara (CRP 4.8), ali je likvorski nalaz bio
bitnije neizmijenjen do kraja hospitalizacije (Tablica 1).
Bakterijska kultura likvora ostala je sterilna. MRI endo-
kranijuma je bio u fizioloskim granicama (Tablica 2).

Nakon mjesec dana od pocetka lijeCenja pacijentica je
zatrazila da prekine bolnic¢ko lije¢nje na osobni zahtjev i
da se lijecenje tuberkulosatskom terapijom nastavi u ku¢-
nom okruzenju. Uraden je kontrolni RTG snimak pluca i
srca koji je bio uredan, kao i kontrolni laboratorijki nalazi,
a kontrolni likvor je i dalje bio patoloski (Tablica 1). Ovaj
likvor na bakterijsku kulturu, BK i LOW je, takoder, bio
negativan.

Po otpustu iz bolnice pacijentica se povremeno ambu-
lantno kontrolira kod infektologa i pulmologa koji postu-
pno ukida dva tuberkulostatika i ona dolazi na kontrolnu
hospitalizaciju s dva tuberkulostatika- Izoniazid i Rifadin.

Pacijentica je ponovo hospitalizirana 3 mjeseca od po-
¢etka lije€enja zbog kontrole i evaluacije likvorskog nala-
za. Zali se na povremene glavobolje, znojenje. Pri prijemu
afebrilna, svjesna, orjentisana, komunikativna, dobrog op-
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¢eg stanja. Auskultatorno se nad plu¢ima ¢uje vezikularno
disanje, oslabljeno desno bazalno. Ostali nalaz tijekom
ove druge hospitalizacije po sustavima uredan. Laborato-
rijski su nalazi bili uredni, a likvor je i dalje bio patoloski
(Tablica 1). Bakterijska kultura likvora ponovno je ostala
sterilna, a kultura likvora na Kochov bacil direktnom mi-
kroskopijom (BK) bila je pozitivna - nadene su acidoal-
koholorezistentne bakterije. Kultura likvora na LOW bila
je negativna. EEG je bio uredan. Zbog BK pozitivnosti
iz likvora, uz Izoniazid i Rifadin tbl, ponovo se u terapij-
sku shemu uvodi Etambutol i Pirazinamid tbl i s ovom se
terapijom nastavlja u naredna 3 mjeseca. Kontrolni MRI
endokranijuma pokazao je supratentorijalno i infratentori-
jalno obostrano multiple jukstakortikalne i subkortikalne
fokalne infracentimetarske promjene koje su opisane kao
novonastale u usporedbi s MRI pregledom glave nacinje-
nom pri prvoj hospitalizaciji i mogu odgovarati promje-
nama u okviru milijarne neurotuberkuloze (Slika 1). U
terapiju je tada uveden i Dexason amp, do prispje¢a novog
nalaza MRI glave, kada je doza dexason amp uzastopno
smanjivana. Pred otpust je kortikosteroidna terapija pro-
mijenjena u Pronizon tbl ekvivalentno dozama Dexaso-
na, s postupnim uzastopnim smanjivanjem doze do 5 mg.
Kontrolni MRI endokranijuma opisuje regresiju ranije pri-
sutnih promjena intra i ekstraaksijalno koje su shvacene
kao tuberkulozni granulom.

Slika 1. Supra- i infratentorijalno obostrano multiple juksta-
kortikalne i subkortikalne fokalne infracentimetarske
promjene — milijarna neurotuberkuloza

Figure 1. Supra and infratentorial bilateral multiple juxtacorti-
cal and subcortial fokal small lesions — milliary neu-
rotuberculosis
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Kontrolna hospitalizacija (tre¢a) nakon 6 mjeseci od
pocetka lijecenja: urednih laboratorijskih nalaza, likvor
u poboljsanju (Tabela 1). Likvor na bakterijsku kulturu,
BK i LOW - negativan. MRI endokranijuma opisuje ,,de
novo” promjene u podruéju primarnog oboljenja (TBC)
frontalno interhemisferiéno, u desnom pontocerebelarnom
(PC) kutu i sulkusu okcipitobazalno desno, lezija tempo-
robazalno desno pokazuje porast dimenzija, dok preosta-
li nalaz na endokranijumu ne pokazuje bitnije promjene
(Slika 2). Nastavljena je terapija Izoniazid tbl 1x300 mg,
Etambutol tbl a 400 mg 1x2 tbl, Rifadin tbl 1x600 mg,
Pirazinamid tbl a 500 mg 2x2, Pronison tbl 1x 5 mg, Be-
viplex drag 3x1. Nakon primjenjene terapije na kontroli
navodi kako se osje¢a dobro. Ima povremene glavobolje
kod promjene vremena. Bolove u zglobovima osjeca kada

Slika 2.
Figure 2. a), b), c). Granuloma in area of primary TBC, ,,de novo”

Slika 2a.

Slika 2c.
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miruje duze vrijeme. Uzima Alopurinol i pod kontrolom
je reumatologa. Apetit dobar. Pocela je raditi i ne osjeca
umor kojeg je osjecala prva dva tjedna po zakljucivanju
bolovanja. Uzima redovno terapiju. Laboratorijski nalazi
uredni. MRI endokranijuma uredan.

Nakon godinu dana kontinuirane tuberkulostaske tera-
pije pacijentica je presla na intermitetntnu terapiju do uku-
pno 18 mjeseci - 2 puta tjedno po shemi: Izoniazid tbl a
300 mg 1x2 tbl, Rifampicin tbl 1x600 mg, Pyrazinamid tbl
a 3,5g/dan. Pri poslednjoj kontrolnoj hospitalizaciji labo-
ratorijski nalazi i likvorski nalaz bili su uredni (Tablica 1),
kao i MRI endokranijuma; pacijentica se dobro osjecala te
je tuberkulostaska terapija prekinuta. Pri kontroli nakon
tri i Sest mjeseci, pacijentica je i dalje dobro i planira novu
trudnocu.

a), b), ¢). Granulomi u podrucju primarnog oboljenja (TBC), ,,de novo”

Slika 2b.
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Tablica 1. Nalaz cerebrospinalnog likvora tijekom lijecenja i redovnih kontrola

Table 2.  Cerebrospinal fluid findings during treatment and follow-ups
Prva Prva kontrola | Druga kontrola | Treéa kontrola | Cetvrta kontrola | Referentne
hospitalizacija | (nakon mjesec |(nakon 3 mjeseca | (nakon 6 mjeseca |(nakon 18 mjeseci| vrijednosti
dana terapije) terapije) terapije) terapije)
Glukoza (mmol/l) 1.7 2.5 2.5 2.3 3.1 2.17-5.00
Proteini (g/1) 1.87 1.05 1.32 0.69 0.96 0.14-0.45
Ukupni leukociti (u mm?) | 40 78 40 9 76 0-6
Mono nije uradeno 72 39 9 24
Poly nije uradeno 6 1 0 52
Eritrociti (u mm?) 0 100 100 0 50 400 0
Hloridi (mmol/l) 120 132 122 125 123.7
BK negativan negativan pozitivan negativan negativan negativan
LOW negativan negativan negativan negativan negativan negativan

Tablica 2. Nalaz MRI tokom lijecenja i redovnih kontrola

Table 2. MRI findings during treatment and follow-ups

Kontrola nakon
mjesec dana terapije

Prvi nalaz uraden na Klinici za
infektivne bolesti UKC RS

Kontrola nakon
3 mjeseca

Kontrola nakon
18 mjeseci

Kontrola nakon
6 mjeseci

u fizioloskim granicama u fizioloskim granicama

fokalne promjene, potom
regresija promjena

»de novo” promjene |uredan nalaz

Rasprava

Tuberkuloza pogada skoro svaki organ u organizmu,
ali u 80% slucajeva su to pluca [12]. Ovo oboljenje zna-
¢ajno doprinosi mortalitetu majki, kao jedan od tri vodec¢a
uzroka smrti zena u dobi od 15-45 godina. Tuberkuloza
u trudno¢i je kao dvosjekli mac: jedna ostrica je utjecaj
tuberkuloze na trudnocu i razvoj ploda, a druga utjecaj
trudnoce na razvoj tuberkuloze [12]. Tuberkulozni menin-
gitis jedna je od najozbiljnijih vanpluénih manifestacija
tuberkuloze [4]. Zene su pod poveéanim rizikom od tu-
berkuloze tijekom trudnoce. Obi¢no se pretpostavlja kako
imunoloske promjene povezane s trudno¢om predstavlja-
ju moguénost za mikobakterijsku infekciju i ponovnu ak-
tivaciju tuberkuloze [12].

U slucaju naSe pacijentice, tuberkuloza se javila u
trudno¢i i rezultirala tuberkuloznim meningitisom, kada
su u pravilu klinicki oblici ozbiljniji.

Primarno se radilo o tuberkulozi u trudno¢i koja je po-
lako napredovala i ispoljila se u punoj klini¢koj slici nakon
porodaja carskim rezom u obliku tuberkuloznog meningi-
tisa. Simptomi tuberkuloze bili su maskirani simptomima
koji su uobicajeni u trudno¢i (kao sto je pad tjelesne tezi-
ne maskiran porastom tezine u trudno¢i, znojenje, anemija
...), kao §to se navodi i u struénoj literaturi [12].

Imavsi u vidu raspolozive nalaze koji su uradeni na
Klinici za ginekologiju i porodiljstvo, (RTG pluc¢a i CT
grudnog kos$a), posumnjalo se na TB meningitis i tuber-
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kulostaska terapija je odmah, po prijemu u nasu kliniku,
ukljucena ex iuvantibus, $to je ubrzo dovelo do poboljsa-
nja klinicke slike pacijentice.

Analizom rezultatima likvorskih nalaza te drugih labo-
ratorijskih i mikrobioloskih nalaza, kao i radioloskih nala-
za, uo¢ili smo dugotrajno zadrzavanje pleocitoze i protei-
norahije u likvoru, koji je pratio razvoj tuberkuloznih
granuloma mozga, bez obzira na adekvatnu tuberkulosta-
sku terapiju, uz relativno mirne upalne parametre. Tuber-
kuloznu etiologiju dokazali smo pozitivnom LOW kultu-
rom sputuma u dva navrata, ali smo iz likvora samo u
jednom navratu direktnom mikroskopijom dobili BK po-
zitivnost, kada je iz likvora izolirano 5 acidoalkoholno
rezistentih bakterija, $to je u skladu s podacima iz stru¢ne
literature koji navode rijetku izolaciju mikrobakterijuma
tuberkuloze iz likvora [10]. (GeneExpert test u nasem mi-
krobioloskom laboratoriju nije se radio u vrijeme lije¢enja
nase pacijentice, a ovaj se test po¢eo primjenjivati tek go-
dinu dana kasnije i to iz sputuma.) Dobijeni izolat likvora
korelira s radioloskim pogorsanjem u vidu pojave TB gra-
nuloma, kao i s prestankom kontinuiranog tuberkulosta-
skog lijeCenja s 5 tuberkulostatika i postupnim prelaskom
na Izoniazid + Rifampicin shemu lije¢enja. U vrijeme ra-
zvoja tuberkuloznih granuloma, pacijentica je prijavljiva-
la pogorsanje glavobolje, znojenje i umaranje, a negdje na
sredini terapije je prijavila i bolove u zglobovima. Tada smo
primjetili pove¢anje GGT i uri¢ne kiseline, koje smo doveli
u vezu s Pirazinamidom kojeg je uzimala. Tuberkulostatsku
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terapiju nismo korigirali, procijenivsi kako je veéa korist
za pacijenticu da nastavi uzimati pirazinamid, ve¢ smo u
terapiju kratko ukljucili Alopurinol, kojim su ove tegobe
otklonjene. Od prvih simptoma do pocetka odgovarajuceg
antimikrobnog lijecenja proteklo je svega nekoliko dana
te je i terapijski efekat i klini¢ki oporavak uslijedio brzo,
unato¢ razvoju tuberkuloznih granuloma mozga. Radio-
loske pretrage klinicara ispocetka su vodile u smjeru ispi-
tivanja moguce pluéne embolije (PTE), na koju se posum-
njalo zbog prethodnog operativnog zavrSetka trudnoce, ali
je CT prsnog kosa po programu za PTE istu iskljucio i
potvrdio milijarno-mikronodularne promjene na plu¢ima,
koje su kasnije infektologa navele na to da razvije osnova-
nu sumnju na tuberkulozni uzrok meningitisa kod nase
pacijentice i da, na osnovu te sumnje, na vrijeme zapocne
specifiéno lijeenje. Kako bismo iskljucili druge uzroke
bolesti uradili smo i ostale seroloske i druge mikrobiolos-
ke analize koje se nisu pokazale uzrokom akutne infektiv-
ne bolesti. CT endokranijuma posluzio nam je samo za
isklju¢ivanje drugog uzroka poremecaja stanja svijesti, a
tuberkulozne granulome smo dijagnosticirali i pratili uz
pomo¢ MRI-a, koji se prema smjernicama i preporucuje
kao metoda izbora neuroimidzinga [10]. Nasu pacijenticu
smo lijecili ispocetka s 5 tuberkulostatika (Izoniazid + Ri-
fampicin + Etamutol + Pirazinamid + Streptomicin) kon-
tinuirano do otpusta (Sto je odstupalo od WHO smjernica
za lijecenje TBC [11]. Na osobni zahtjev pacijentice, tera-
pija je prekinuta ranije nego Sto je to planirano nasim pro-
tokolom lije¢enja, a potom je terapijska shema nakon 2.5
mjeseca promijenjena u Izoniazid + Rifampicin. Dobijeni
izolat tuberkuloze nije bio rezistentan na tuberkulostatike
koje smo ordinirali. Na kontrolnoj hospitalizaciji, pacijen-
tica je ve¢ osjecala glavobolje i preznojavanje, §to je pra-
tilo i radiolosko pogorsanje - pojavu tuberkuloznih granu-
loma, ali i pojavu acidoalkoholno rezitentnih bakterija u
likvoru. Ovo pogorSanje smo objasnili vjerovatno preura-
njenim prelaskom terapije s 5 na 2 tuberkulostatika, s ko-
jima je pacijentica dosla na prvu kontrolnu hospitalizaciju.
Shodno novim nalazima, terapijska je shema ponovno ko-
rigirana uz dodavanje kortikosteroidne terapije. Unato¢
korigiranoj terapiji, tuberkulozni granulomi i patoloski
nalaz likvora jos su se dugo odrzavali. Rukovodeci se kli-
nickom slikom i nedovoljnim podacima u literaturi o opti-
malnom trajanju terapije koji treba prilagoditi svakom
pojedinacnom slucaju [11] tuberkulostatsku terapiju smo
ovim rezimom nastavili do ukupno godinu dana, uz po-
stupnu redukciju kortikosteroidne terapije. Nakon godinu
dana kontinuirane TS terapije lijeCenje smo nastavili intre-
mitentnim rezimom do ukupno 18 mjeseci. Na ovakav re-
zim tuberkulostatskog lijecenj,a kod nase pacijentice je
doslo do potpunog klini¢kog i subjektivnog oporavka, ra-
dioloske regresije ranije opisivanih tuberkuloznih granu-
loma i konaéne sterilizacije likvorskog nalaza (veci broj
leukocita i proteina u likvorskom nalazu objasnili smo ja-
trogenim krvarenjem u likvor prilikom vjerovatne perfora-
cije krvnog suda prilikom izvodenja lumbalne punkcije).
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Iz literature vidimo kako je potpuni oporavak pet puta
¢es¢i kod bolesnika kod kojih je lije¢enje zapoceto u ra-
nim stadijumima bolesti, nego u odmakloj fazi, kada su
ve¢ ispoljeni ozbiljni neuroloski poremecaji [4]. Tuberku-
lozni granulomi dodatno kompliciraju stanje i zahtijevaju
dugotrajniju tuberkulostatsku, uz kortikosteroidnu terapi-
ju[11]. Stavovi o primjeni kortikosteroidnih lijekova kon-
troverzni su, ali smanjuju upalni odgovor i meningealnu
upalu te sprecavaju nastanak arahnoiditisa i spinalnog blo-
ka, brze normalizuju klini¢ki nalaz i promjene u CST [13].

Zakljucak

U nasoj populaciji, tuberkuloza se jos$ uvijek vezuje za
imunokompromitirane bolesnike, djecu i stanovni$tvo ni-
zeg druStvenog statusa, ali se ne smiju zaboraviti ni osjet-
ljivije strukture stanovniStva, kao Sto su trudnice i djeca,
iako oni nisu iz gore spomenutih kategorija [1]. U slucaju
nase pacijentice, pravovremeno prepoznato oboljenje, na
vrijeme zapoceto, dovoljno dugo i adekvatno lijecenje,
rezultirali su povoljnim ishodom bez neuroloskih kompli-
kacija koje mogu pratiti tuberkulozni meningitis. Iz svega
iznesenog, zaklju¢ujemo kako lijeCenje naSe pacijentice
nije mnogo odstupalo od preporuka za lijecenje TBM pre-
ma smjernicama Svjetske Zdravstvene Organizacije.
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