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1. Wykaz skrétow

ADC wzgledny wspdtczynnik dyfuzji
AIDS zespot nabytego niedoboru odpornosci
CART terapia anty-retrowirusowa
CBCT tomografia wigzki stozkowej
CRP biatko C-reaktywne
DTI badanie tensora dyfuzji rezonansu magnetycznego
DWI obrazowanie dyfuzyjne rezonansu magnetycznego
EBV wirus Epsteina-Barr
EOA everyday oral activities
ET-1 endotelina-1
fMRI czynnosciowy rezonans magnetyczny
GCS Glasgow Coma Scale (skala $pigczki Glasgow)
HIV ludzki wirus niedoboru odpornosci
HPV wirus brodawczaka ludzkiego
ICP cisnienie srodczaszkowe
KCZDWUM Klinika Chordb Zakaznych dla Dorostych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
mNGS metagenomiczne sekwencjonowanie nowej generacji
MR rezonans magnetyczny
MRS spektroskopia rezonansu magnetycznego
oB odczyn Biernackiego
OPG pantomogram
OUN osrodkowy uktad nerwowy
PCT prokalcytonina
PMR ptyn mdézgowo rdzeniowy
PFO przetrwaty otwdr owalny
PWI obrazowanie perfuzyjne rezonansu magnetycznego
rRNA rybosomalny RNA
RTG zdjecie rentgenowskie
TK tomografia komputerowa
ZOMR zapalenie opon mézgowo rdzeniowych
1HMRS protonowa (jednego wodoru) spektroskopia rezonansu magnetycznego




2. Wstep

2.1 Wprowadzenie

Mimo ogromnego postepu medycyny oraz dziatan profilaktycznych, diagnostycznych i
terapeutycznych, procesy zapalne osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) nadal pozostaja
istotnym problemem zdrowotnym, stanowigcym powazne zagrozenie zycia i zdrowia.
Szczegblng forma zakazen sg ropne infekcje osrodkowego uktadu nerwowego, w tym ropnie
mozgu i kregostupa nalezgce do zakazen o ciezkim przebiegu wystepujgce od 0,4 do 1,3 na

100 000 osdb/rok [1, 2, 68, 126].

S3 to zakazenia obarczone wysoka smiertelnoscig lub powaznymi powiktaniami i wymagaja
szybkiego, skutecznego leczenia [3, 4].

Ropnie OUN s3 najczesciej nastepstwem urazu czaszkowo-modzgowego (otwarte ztamania
czaszki lub penetrujgcy uraz mdzgu) lub operacji neurochirurgicznej- wtdrne ropnie [5].
Etiologia pierwotnych ropni OUN jest zréznicowana. Pierwotny ropien mozgu jest definiowany
jako ropien, ktéry rozwija sie spontanicznie, bez wczesniej przebytego zabiegu chirurgicznego
lub urazu, w wyniku lokalnego rozprzestrzeniania sie zakazenia z miejsc takich jak zapalenie
zatok, zapalenie ucha i zapalenie wyrostka sutkowatego, rozprzestrzeniania sie drogg krwi w
wyniku bakteriemii lub w wyniku infekcyjnego zapalenia wsierdzia [6].

Poszukujgc zrédta zakazenia nalezy réwniez bra¢ pod uwage zebopochodne ogniska infekcji w

jamie ustne;j.

Wedtug danych z pismiennictwa, u 10% do 60% pacjentéw z rozpoznanym ropniem OUN nie
udaje sie ustali¢ zrédta infekcji [4, 7, 8]. W mojej ocenie niedostateczng wage w powstawaniu
ropni OUN przypisuje sie potencjalnym Zzrodtom zakazenia w jamie ustnej, moze to wynikaé
m.in z braku wystepowania ostrych objawéw. Moze to by¢ jedng z przyczyn stabej

wykrywalnosci tych ognisk infekcyjnych, prowadzgcych do opdznien w rozpoznaniu i leczeniu.

W grupie pacjentow hospitalizowanych z powodu zorganizowanych, otorbionych ropni
osrodkowego uktadu nerwowego w 3 do 10% przyczyny zakazenia upatruje sie w stanach

zapalnych okoto zebowych [9].

Niekiedy stan tych pacjentdw jest ciezki i zagrazajacy zyciu, dlatego tak wazne jest wczesne

wykrycie i eliminacja wszystkich przyczyn, w tym wynikajgcych z zakazenia zebopochodnego.



U chorych z ropniami moézgu jako potencjalny punkt wyjscia zakazenia nalezy zawsze brac¢ pod
uwage ogniska infekcji w jamie ustne;j.

Bakterie z jamy ustnej mogg rozprzestrzeniac sie do mozgu i powodowac zagrazajgce zyciu
infekcje. Dlatego poznanie i zrozumienie czynnikdw predysponujacych pacjentéw z

zakazeniami w obrebie jamy ustnej do powstawania ropni mozgu jest szczegdlnie istotne.

Wczesne postawienie diagnozy pozwala wdrozy¢é odpowiednie leczenie. OpdZnione
rozpoznanie moze prowadzi¢ do niekorzystnego przebiegu klinicznego.

Celem niniejszej rozprawy jest analiza rdznic w przebiegu klinicznym, obrazie radiologicznym,
wspotchorobowosci oraz spektrum patogendw miedzy pacjentami z zebopochodnymi
ropniami mozgu a chorymi z ropniami o innej etiologii. Identyfikacja tych odrebnosci moze
utatwi¢ diagnostyke mie¢ wptyw na zastosowang antybiotykoterapie oraz podkresli¢

znaczenie wczesnego leczenia ogniska pierwotnego w jamie ustne;j.

2.2 Ropien modzgu — definicja i ogdlna charakterystyka, klasyfikacja

Ropied modzgu jest ogniskowg, wewnatrzmdzgowg infekcja, poczatkowo przybierajgcg forme
zlokalizowanego obszaru zapalenia mdzgu ktdre nastepnie ewoluuje do martwicy z ropnym
wysiekiem otoczonym dobrze unaczyniong torebkg [10, 11].

Ropnie mdézgu maja tendencje do powiekszania, co moze wynika¢ z ich hiperosmotycznosci,
wciggajgcej wode do jamy ropnia [12]. Hiperosmotycznos¢ ropnia mézgu wynika z wysokiego
stezenia amoniaku, aminokwaséw i potasu, przy prawidtowym, fizjologicznym stezeniu sodu
oraz ciggtym rekrutowaniu neutrofili do jamy ropnia, po ktérym nastepuje smieré¢ komérek
neutrofilowych i uwolnienie wewngatrzkomérkowych osmolitéw [12].

Standardowa metoda klasyfikacji ropni mozgu oparta jest na podstawie prawdopodobnego
punktu wyjscia infekcji [10]. Pozwala to przewidzie¢ najbardziej prawdopodobng flore
bakteryjng wystepujagcg w ropniu i wybraé¢ optymalng empiryczng terapie
przeciwdrobnoustrojowa.

Mozg jest niezwykle odporny na infekcje bakteryjne i grzybicze. Odpornos¢ ta wynika
czesciowo z obfitego doptywu krwi do mézgu i stosunkowo mato przepuszczalnej bariery
krew-modzg utworzonej przez Sciste potgczenia naczyn wtosowatych i srédbtonka [10]. Moze
to ttumaczy¢ relatywnie rzadkie wystepowanie ropni mdézgu, pomimo obecnej jawnej jak i

utajonej bakteriemii [10]. Ponadto niektére patologie mdzgu, takie jak przebyty udar mozgu,



krwiak srddmoézgowy czy nowotwdr, mogg by¢ Zrodtem powstawania ropnia, chodz w

wiekszosci przypadkdéw tego ropnia nie powoduja.

2.3 Epidemiologia ropni mdzgu

Szacowana czesto$¢ wystepowania ropni moézgu wg. Teishiki Shibata i wsp. wynosi 0,4-0,9
przypadkéw na 100 000 mieszkanncow [13,14, 15, 16]. Ropnie mdézgu moga wystgpi¢ w kazdym
wieku, ale zdecydowana wiekszos¢ przypadkdw wystepuje miedzy trzecig a pigtg dekadg zycia
[17], i czesciej dotyczy mezczyzn ponizej 60 rz [18]. Zachorowalnos¢ mezczyzn w stosunku do
kobiet wg. réznych Zzrédet waha sie od 1,3:1 do 3:1 [19].

Istniejg réznice miedzy wiekiem pacjentow z réznymi zrédtami infekcji. Gdy punktem wyjscia
ropnia mozgu sg zmiany zapalne zatok obocznych nosa, wiekszos¢ pacjentéw ma od 10 do 30
lat; jesli zas punktem wyjscia ropnia mozgu sg stany zapalne ucha Srodkowego, pacjenci
najczesciej majg mniej niz 20 lat lub wiecej niz 40 lat [11].

Szacuje sie, ze 25 % wszystkich ropni mdzgu wystepuje u dzieci <15 roku zycia, ze szczytem
zachorowan pomiedzy 4 i 7 rokiem zycie, najczesciej w lokalizacji wieloogniskowej (okoto 30%
przypadkoéw), i zwykle wywodzg sie z ogniska zapalnego ucha srodkowego lub sg zwigzane z
wystepujgca u pacjentédw wadg siniczg serca [11, 20-22]. Ropnie mdzgu u dzieci ponizej 2 roku
Zycia sg niezmiernie rzadkie [11].

Pomimo zwiekszonej dostepnosci nowoczesnych technik neuroobrazowania, takich jak
tomografia komputerowa (TK) i rezonans magnetyczny (MR), zastosowania ulepszonych
technik chirurgicznych oraz bardziej skutecznej antybiotykoterapii s3 to nadal zakazenia
obarczone wysoka Smiertelnos$cig wynoszacg od 10% do 24% [14, 18, 23-28] lub powaznymi
powikfaniami i wymagajg szybkiego, skutecznego leczenia [3]. Wieksza S$miertelnosé
wystepuje u pacjentow w podesztym wieku, u pacjentdw z mnogimi ropniami, z obnizong
odpornoscig, a takze u chorych u ktérych stwierdzono ukrytg wade serca [14]. Greggory D
Boatright i wsp. szacujg czestos¢ wystepowania ropnia moézgu w krajach rozwinietych na 0,3-
0,9 na 100 000 mieszkancéw, a Smiertelnos¢ od 17% do 37% [29, 30]. Wedtug Frederic Van
der Cruyssen i wsp. Smiertelnos¢ z powodu ropni mézgu o etiologii zebopochodnej waha sie
w przedziale od 0 do 24% [31]. U pacjentéw z bakteryjnym ropniem mdzgu powiktanym

peknieciem dokomorowym smiertelnos¢ jest znacznie wyzsza i wynosi od 27% do 85% [11].



2.4 Etiologia ropni mozgu

Pierwotne zrédto infekcji lub czynniki predysponujgce do powstania ropni mozgu, wiek
pacjenta, choroby wspdttowarzyszgce, status immunologiczny oraz wczesniej zastosowana
antybiotykoterapia, leczenie zabiegowe, decydujg o ostatecznym przebiegu choroby u
pacjenta z ropniem mozgu [19, 32].

Czynnikami predysponujgcymi sg zakazenia w sgsiadujacych okolicach anatomicznych lub
zakazenia ogdlnoustrojowe, immunosupresja, przecieki prawo-lewe (tj. malformacje tetniczo-
zylne ptuc lub wrodzone wady serca), urazy gtowy lub zabiegi neurochirurgiczne [8].
Powstawanie ropni wewnatrzczaszkowych jest bezposrednio zalezne od zjadliwosci
drobnoustrojow powodujacych ich formowanie oraz odpowiedzi uktadu odpornosciowego
gospodarza [19].

Ropnie OUN bedace nastepstwem urazu czaszkowo-mdzgowego lub przebytej operacji
neurochirurgicznej to tzw. wtdérne ropnie, ktdre stanowig wg. jednych Zrdodet 8-19%
przypadkéw [5, 33], wg. innych nawet 32,8% w przypadku ropni pourazowych [11].

Ropien modzgu, ktéry rozwija sie po urazie gfowy najczesciej wystepuje u pacjentow z
otwartymi ztamaniami czaszki lub penetrujgcym urazem maézgu [10]. Ropienn mdzgu rzadko
wystepuje u pacjentow ktdrzy doznali zamknietych ztaman czaszki, a sprzyjac jego powstaniu
moze rozdarcie opony twardej lub wystepowanie srodmadzgowych odtamow kosci [10].
Ropnie, ktére rozwijajg sie po urazie, sg czesto wielokomorowe i mogg zawiera¢ ciata obce t;.
fragmenty kosci, wtosy, skére gtowy lub inne zanieczyszczenia wprowadzone w momencie
urazu [10]. Wiekszos¢ takich ropni wymaga otwartej kraniotomii z wycieciem ropnia i
oczyszczeniem rany w celu petnego wyleczenia.

Szczegéblny rodzaj pourazowego ropnia mdzgu wystepuje u dzieci, u ktdrych rozwija sie ropien
pfata czotowego po penetrujgcym urazie oczodotu spowodowanym np. oféwkami lub
drewnianymi zabawkami [10]. Czesto urazy takie pozostajg nierozpoznane, poniewaz gojenie
sie rany zewnetrznej nad okiem nastepuje szybko, a mozliwo$é wystgpienia uszkodzenia
mozgu poczatkowo jest pomijana [10]. Strop oczodotu jest bardzo cienki i stawia niewielki
opoér penetrujgcemu urazowi ptata czofowego médzgu. Czestotliwos¢ wystepowania takiego
ropnia mozgu jest wysoka, poniewaz ciata obce wprowadzone do rany w momencie urazu
dziatajg jak ognisko zakazenia.

Osoby z chorobami wspotistniejgcymi, w tym wrodzong wadg serca, cukrzycg, naduzywajgce
alkoholu, stosujace kortykosteroidy lub z innymi stanami zmniejszonej odpornosci, sg bardziej

narazone na wystgpienie ropni mozgu [32, 34].



Etiologia pierwotnych ropni OUN jest zréznicowana. Wazng role stanowig szerzgce sie przez
ciggtos¢ procesy zapalne z zatok obocznych nosa, ucha srodkowego oraz zebopochodne
ogniska infekcji w jamie ustnej. Stanowig one wg. jednych zrédet 25-50% przypadkéw i sg
zwykle pojedyncze [33-35] wg. innych autoréw 40%-50% chorych z ropniami mdzgu ma
pierwotne ognisko zakazenia w jamie ustnej [35-37]. Patel K. i wsp. uwazajg ze ta droga
formowania sie ropni moézgu stanowi 14% do 58% przypadkdéw [17]. Patogeny zwigzane z
mechanizmem szerzenia sie przez ciggtos¢ to najczesciej Staphylococcus aureus, beztlenowe i
tlenowe gatunki Streptococcus, a takze enterobakterie, gatunki Klebsiella, Proteus i
Salmonella [38]. Procesy zapalne z dalszych lokalizacji, tj. ropien lub ropniak ptuca, bakteryjne
zapalenie wsierdzia, zakazenia skéry i jamy brzusznej (w tym miednicy) szerzg sie droga
rozsiewu krwiopochodnego co czesto skutkuje wielomiejscowymi ropniami médzgu [5, 8, 15,
32-34, 37, 39, 40]. Ten typ rozprzestrzeniania sie proceséw zapalnych do jamy czaszki,
odpowiada za okoto 25% przypadkdw [35, 37]. Ropnie mdzgu zwigzane z zapaleniem wsierdzia
sg zwykle powodowane przez S. aureus i Streptococcus spp. [32, 38]. Wg. R. Sonneville i wsp.
droga krwiopochodna stanowi nawet 30% - 40% [36]. Wiele krwiopochodnych ropni mézgu
ma lokalizacje wieloogniskowg i skupiajg sie w zakresie dystrybucji tetnicy Srodkowej mozgu.
Dotyczy to szczegdlnie pacjentdow z wadg siniczg serca [33]. Wedtug danych z piSmiennictwa,
u 10% do 60% pacjentdéw z rozpoznanym ropniem OUN nie udaje sie ustali¢ zrédta infekcji [4,
7]. W pismiennictwie tego typu ropnie mdzgu okresla sie mianem ,kryptogenne” lub
yidiopatyczne” [8, 32, 35, 41]. Rens J i wsp. uwazajg ze w 20% przypadkdw nie mozna
zidentyfikowac¢ Zrddfa infekcji, a ropien uznaje sie za kryptogenny [42]. Wg. Felicia Chow,
kryptogenne ropnie moézgu stanowig 25-33% przypadkow [34], natomiast wg. Itzhak Brook
15% przypadkéw [37].

Do powstania ropni mézgu dochodzi czesciej u os6b immunoniekompetentnych, tj. chorych z
AIDS, pacjentow w trakcie chemioterapii lub immunosupresji [37]. Ropien mdzgu bywa
rowniez powiktaniem zabiegdw neurochirurgicznych — zdarza sie to u 2 na 1000 operowanych
chorych [43].

Czynnikiem szczegdlnie predysponujgcym do powstawania ropni mozgu, zwtaszcza u dzieci
jest obecnos¢ wrodzonej siniczej wady serca (np. tetralogii Fallota lub transpozycji duzych
naczyn) -5-15% chorych [11, 15, 43].

Innym czynnikiem mogacym przyczyni¢ sie do powstania ropni mdézgu powigzanych z
zebopochodng bakteriemig jest malformacja tetniczo-zylna ptuc (PAVM) [44]. Ma ona zwigzek

z nieprawidtowymi potaczeniami naczyniowymi miedzy tetnicami ptucnymi a zytami ptucnymi,
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a tym samym zaburzeniem filtracji ptucnej materiatu zakrzepowo-zatorowego, ktore
przekracza normalng $rednice naczyn wiosowatych ptuc [44].

W badaniach przeprowadzonych w ostatnich latach powigzano zmiennos$¢ genetyczng z
ryzykiem wystgpienia ropnia mozgu. Badanie asocjacji genetycznych sugeruje, ze
polimorfizmy pojedynczych nukleotydéw w genach ICAM-1 i MCP-1 zwiekszajg podatnosc i
ryzyko wystgpienia ropni mozgu [38]. Badanie przeprowadzone na 100 pacjentach i 100
osobowej grupie kontrolnej wykazato, ze te warianty genetyczne byty powigzane z poziomami

ICAM-1 i MCP-1 w ropniu i prébkach krwi [38].

2.5 Pierwotne ogniska zakazenia w jamie ustnej

Jama ustna to wyjgtkowe Srodowisko posiadajgce drugg co do wielkosci (po jelitach) i
zréznicowang mikroflore, zawierajgcg ponad 700 gatunkow bakterii [45]. Poprzez jej kontakt
z powietrzem, pozywieniem i srodowiskiem wodnym, stanowi dynamiczne oraz bardzo
zréznicowane i unikalne srodowisko dla drobnoustrojow.

Réznorodne miejsca bytowania drobnoustrojéw w jamie ustnej tj. m.in. zeby, kieszonki
dzigstowe, migdatki podniebienne, btona sluzowa, podniebienie miekkie i twarde, jezyk czyni
ja ekologicznie ztozonym systemem tworzgcym tzw. mikrobiom.

W mikrobiomie jamy ustnej bakterie sg dominujgcym jej sktadnikiem. Sg to gtdwnie ziarniniaki
gram dodatnie z grupy Streptococcus (S. mutans, S. salivarius, S. milleri, S. oralis) a takze
bakterie z grupy Abiotrophia i Staphylococcus [46]. Zidentyfikowano ponad 1200 réznych
rodzajéw drobnoustrojéw w jamie ustnej, z czego 350 rdézinych szczepow bakterii zostato
wyizolowanych w przypadku zapalenia przyzebia brzeznego a 150 szczepow wyizolowano w
przypadku zapalenia przyzebia okotowierzchotkowego [47]. Mikrobiom jamy ustnej tworzg
réwniez inne formy drobnoustrojow tj. wirusy (Herpes Simplex typ 1 | 2, Cytomegalovirus,
HPV, EBV), pierwotniaki (Entamoeba gingivalis, Trichomonas tenax) oraz grzyby z grupy
Candida (C. albicans) [46].

Wszystkie wymienione domeny mikrobiomu jamy ustnej s3 konieczne do prawidtowego
funkcjonowania organizmu, w tym utrzymania jego statusu odpornosciowego.

Czynniki takie jak zta higiena, palenie papieroséw, naduzywanie antybiotykow, pasty do zebow
i ptukanki do jamy ustnej mogg powodowac zaburzenia naturalnej rownowagi biologiczne;j
mikroflory jamy ustnej i w efekcie doprowadzi¢ do préchnicy zebdw, zapalenia dzigset i
przyzebia, kandydozy, choréb miazgi zebow i raka jamy ustnej [48].

Prochnica zebdw i choroby przyzebia sa powszechnymi chorobami jamy ustnej ktére sa

wywotane przez dominacje bakterii kwasotwdrczych i kwasolubnych np. Streptococcus
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mutans. Nieleczone stanowig potencjalne ognisko zakazenia moggce doprowadzi¢ do
powaznych powiktan infekcyjnych w obrebie gtowy i szyi.

Ogniska zakazenia pierwotnego ropni mézgu mogg miec rézng lokalizacje np. w przydatkach,
uktadzie moczowym, drogach zétciowych, jednak najczesciej, bo az 90% z nich powstaje w
obrebie gtowy [49]. Ucho srodkowe, zatoki przynosowe, a w szczegdlnosci odczyny zapalne
w obrebie jamy ustnej w tym migdatkdw, zebdw i tkanek przyzebia, stanowig 80% wszystkich
ognisk infekcji rozwijajgcych sie m.in. z powodu braku wtasciwego leczenia a takze po
rutynowych zabiegach stomatologicznych tj. ekstrakcje zebow, leczenie endodontyczne [47,
49, 50].

Wsrod chordb powigzanych z infekcjami w jamie ustnej wymienia sie nastepujace: infekcyjne
zapalenie wsierdzia, zapalenie ptuc, choroba wienicowa, zapalenie srdodpiersia, zapalenie
miesnia sercowego, udar mozgu, zaostrzenie przewlektej obturacyjnej choroby ptuc,
niedokrwistos¢, osteoporoza, reumatoidalne zapalenie stawéw, cukrzyca, dna moczanowa,
ropien mozgu, zapalenie teczéwki, rogdéwki, nerwu wzrokowego, angina Ludwiga (tac. angina

Ludovici), sepsa [50].

Szczegblng grupe stanowia zakazenia zebopochodne, wynikajgce najczesciej z powiktan
nieleczonej préchnicy lub chordb przyzebia. Zebopochodne infekcje sg czestym powodem
wizyt u lekarza dentysty. Ich przyczyng moze by¢ powyzej wspomniana nieleczona préchnica
zebdw, zapalenie i martwica miazgi, niepowodzenie leczenia endodontycznego, stany zapalne
przyzebia brzeznego i wierzchotkowego, zeby zatrzymane lub utrudnione wyrzynanie, stany
po resekcji wierzchotka korzenia, zropiate torbiele, stany zapalne kosci, pozostawione
korzenie zebdw, urazy [50, 51]. Zazwyczaj sg to infekcje ograniczone miejscowo, lecz w
pewnych warunkach wykazujg tendencje do szybkiego rozprzestrzeniania sie i zajmowania
kolejnych przestrzeni anatomicznych w obrebie gtowy i szyi [52, 53]. W piSmiennictwie
udokumentowano wiele ciezkich powiktan towarzyszacych infekcjom zebopochodnym m.in.
cellulitis, zapalenie kosci, zapalenie zatok obocznych nosa, zakrzepowe zapalenie zatoki
jamistej, zapalenie srddpiersia, martwicze zapalenie powiezi, ropniak optucnej, posocznica,
zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych, ropnie w obrebie oun [51, 52, 54].

Rozprzestrzenianie sie infekcji zalezy m.in. od réwnowagi miedzy stanem ogélnym pacjenta a
zjadliwoscig wystepujacego czynnika mikrobiologicznego. Ogdlna kondycja pacjenta w
przebiegu takich schorzen jak HIV/AIDS, niewyréwnana cukrzyca, alkoholizm lub wyniszczenie

organizmu, sprzyjajg rozprzestrzenianiu sie infekcji [55].
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Poznanie i zrozumienie czynnikdéw, predysponujgcych pacjentdow z zakazeniami w obrebie

jamy ustnej do powstawania ropni mozgu jest wiec szczegdlnie istotne.

2.6 Rola pierwotnych ognisk zakazenia w jamie ustnej w tworzeniu ropni mdzgu

Pierwszy opis zebopochodnego ropnia mdzgu zostat przedstawiony w 1925 roku przez Boltona
i wsp., a pierwszg prezentacje serii przypadkéw przedstawili w 1945 roku Haymaker i wsp.
[56].

Chodz czestos¢ zebopochodnych zakazen OUN nie jest doktadnie znana, procesy zapalne w
obrebie jamy ustnej, w tym prochnica zebdw, ropnie okotozebowe oraz zapalenie dzigset i
przyzebia, ze wzgledu na ich duze rozpowszechnienie muszg by¢ brane pod uwage jako
potencjalny punkt wyjscia zakazen OUN. Rézni autorzy podajg zmienng czestosé
wystepowania zebopochodnych ropni OUN.

Wpg. TC Clifton i S Kalamachi, zorganizowane, otorbione ropnie mdzgu, to szczegdlna grupa
procesow zapalnych osrodkowego uktadu nerwowego ktdérych przyczyne w 3 do 10% upatruje
sie w stanach zapalnych okoto zebowych [9, 35, 51]. J.P. Bonardi i wsp. nawet w 15 %
przypadkéw ropni mdzgu przyczyny upatrujg w zakazeniach zebopochodnych [57], natomiast
De Carvalho Corr"ea Lisboa i wsp. czestos¢ ropni o pierwotnym ognisku w jamie ustnej
oceniajg na 12% [44].

W pracy Anu Laulajainen-Hongisto i wsp., w 23% przypadkach ropni moézgu, czynnikiem
predysponujgcym byty zakazenia zebopochodne [15].

Wedtug Chen i wsp. zebopochodne ropnie mdzgu wystepujg czesciej u dzieci lub oséb z
obnizong odpornoscig, a u wiekszosci pacjentdw obecne sg ostre lub przewlekte choroby jamy
ustnej, zta higiena jamy ustnej lub pacjenci majg historie przebytego wczesniej leczenia
stomatologicznego [16].

Wg. Claudie Thereza-Bussolaro i wsp. stany zapalne zatok obocznych nosa i zakazenia
zebopochodne odpowiadajg za 10% i 2% przypadkow ropni mozgu gtdwnie obejmujgcych pfat
czotowy - sg to najczesciej procesy zapalne szerzace sie przez ciggtosc [58].

W raporcie opublikowanym przez Neidert i wsp., opartym na badaniu retrospektywnym na
grupie 35 chorych z ropniem mdzgu, duzg czes¢ przypadkdw mozna byto powigzac ze zrédtem
infekcji w jamie ustnej (23%), kolejnymi pod wzgledem czestosci wystepowania byty zapalenia
zatok (14%) oraz schorzenia serca (14%) [59, 60]. W tym samym badaniu, w 44% przypadkéw
ropni mézgu nie mozna byto okreslié¢ zrodta infekcji [59, 60].

Ki-Hyun Jung i wsp. wykazali, ze infekcje zebopochodne sg krwiopochodng przyczyna ropni

mozgu, ale odpowiadajg za mniej niz 2% przypadkéw [62].
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Wystepowanie ognisk infekcji w jamie ustnej moze mie¢ wptyw na tworzenie sie pierwotnych
ropni mézgu. Aktywne poszukiwanie zrddta ich pochodzenia ma szczegdlne znaczenie, gdyz
wptywa na zastosowane leczenie a kontrola pierwotnego ogniska zakazenia moze zmniejszy¢
czestos¢ potencjalnych nawrotow.

Niedawno przebyte leczenie stomatologiczne tj. ekstrakcja zeba, leczenie periodontologiczne,
ortodontyczne, endodontyczne, leczenie préchnicy zebdw wigze sie z ryzykiem przejsciowej

bakteriemii. Ta za$ jest znanym czynnikiem ryzyka rozwoju ropnia moézgu [18].

Clancy i wsp. opisali przypadek ropnia okolicy ptata ciemieniowego wywotanego przez
Actinomyces meyeri 7 dni po ekstrakcji zeba 37 (lewy drugi trzonowiec w zuchwie), u 55 latki
bez chordb przewlektych [63]. W innej pracy przedstawiono przypadek ropnia mdzgu okolicy
czotowo-ciemieniowej wywotanego przez Streptococcus intermedius u 7 letniego dotychczas
zdrowego dziecka, 3 tygodnie po leczeniu stomatologicznym lewego mlecznego trzonowca w
szczece [64].

W pismiennictwie opisywano rdéwniez przypadki wystepowania rozwijajacych sie
zebopochodnych ropni mdzgu u pacjentdow, u ktdrych nie przeprowadzano wczesniej
zabiegdw stomatologicznych. Sung Yong Park i wsp. [65] opisali przypadek ropnia mézgu pfata
skroniowego u 53 letniej pacjentki z przewlektym zapaleniem przyzebia okolicy ostatniego
zeba trzonowego w szczece po stronie prawej, nie wykazujgcego objawdw czynnego
zakazenia. Zgb zakwalifikowano do ekstrakcji. Przedstawiony przypadek moze swiadczyé o
tym, ze sam zabieg stomatologiczny nie jest koniecznym warunkiem przejscia procesu

zapalnego z jamy ustnej do OUN.

W ostatnim czasie szczegdlng wage w powstawaniu ropni mdzgu, przypisuje sie chorobom
zapalnym przyzebia. Pacjenci z chorobg przyzebia majg zwiekszone ryzyko rozwoju bakteriemii
podczas wykonywania rutynowych czynnosci higienizacyjnych tj. mycie zebdéw, usuwanie
ztogdéw kamienia nazebnego [66].

Tomas |, Diz P i wsp. w swojej meta-analizie wykazali, ze akumulacja ptytki nazebnej i stany
zapalne dzigset znaczgco zwiekszaty czesto$¢ wystepowania bakteriemii po szczotkowaniu
zebow [67].

Czesta bakteriemia i ogdlnoustrojowy wyrzut cytokin prozapalnych z kieszonek przyzebnych

powoduje uwalnianie elastazy leukocytowej i biatek ostrej fazy [68].
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Z drugiej strony nie ma jednoznacznych dowodow na to, ze codzienne czynnosci higieniczne
w obrebie jamy ustnej tj. szczotkowanie oraz nitkowanie zebdw, zwiekszajg

prawdopodobienstwo wystgpienia bakteriemii [67].

Bakteriemia zwigzana z chorobami zapalnymi przyzebia moze mie¢ zwigzek nie tylko z
tworzeniem sie ropni mdzgu, ale takze z wieloma innymi chorobami ogdlnoustrojowymi tj.
infekcyjnym zapaleniem wsierdzia, zapaleniem opon madzgowo rdzeniowych, ropniakiem
podtwardéwkowym i miazdzycy naczyn [66].

Nowsze badania sugerujg, ze skumulowana bakteriemia wynikajagca z powtarzalnych,
codziennych czynnos$ci w jamie ustnej tj. zucie, szczotkowanie zebdw, nitkowanie zebdw-
zwiekszajg ryzyko rozwoju infekcyjnego zapalenia wsierdzia (IZW) lub septycznego zapalenia

stawow, bardziej niz pojedynczy zabieg stomatologiczny [67].

Ponadto w niedawnym badaniu wykazano role $liny i wczesnych mediatorow mikroflory jamy
ustnej, takich jak poziom galektyny-3 w surowicy i $linie jako cenny wczesny prognostyczny

marker zapalenia przyzebia oraz choroby niedokrwiennej serca [68, 69].

Pacjenci z zapaleniem przyzebia i dodatkowo wspotistniejgcg chorobg niedokrwienng serca,
mieli istotnie wyzszy poziom galektyny-3 w surowicy i $linie w pordwnaniu do oséb zdrowych
oraz pacjentdéw wytgcznie z chorobg niedokrwienng serca. Sugeruje to, ze zapalenie przyzebia
byto istotnym czynnikiem wptywajgcym na stezenie galektyny-3 w surowicy, natomiast
endotelina-1 (ET-1) byta istotnym czynnikiem determinujgcym stezenie galektyny-3 w $linie
[68, 69]. Wynika z tego, ze zapalenie przyzebia i ET-1 byty istotnymi czynnikami zwigzanymi z
poziomami galektyny-3 w surowicy i S$linie [69]. Endotelina-1 (ET-1) nalezy do biatek
sktadajacych sie 21 aminokwasow, wykazujgcych wybitnie silne dziatanie naczyniokurczace.
ET-1 syntetyzowana jest przez komérki srodbtonka naczyn krwionosnych. Odpowiada ona za
utrzymanie prawidtowego napiecia $cian naczyn, a takze reguluje procesy lokalnej proliferacji
wewnatrznaczyniowej [70].

Podwyzszone stezenie ET-1 we krwi obserwowano u chorych ze schorzeniami o podfozu
naczyniowym, tj. nadcisnienie tetnicze, niewydolnos¢ serca, choroba niedokrwienna serca,

cukrzyca i choroby naczyn obwodowych [71].

Innymi potencjalnymi zebopochodnymi przyczynami mogacymi wptywac¢ na powstawanie

ropni mozgu sg zropiate torbiele oraz stany zapalne przyzebia okotowierzchotkowego [18].
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Wedtug A. Moazzam i wsp., procesy zapalne z jamy ustnej mogg szerzy¢ sie do jamy czaszki
czterema drogami:

a) ogdlnoustrojowa bakteriemia (droga krwiopochodna),

b) bezposredni drenaz zytami twarzowymi oraz poprzez splot skrzydtowy do zatoki jamiste;j,
c) przez ciggtosc

d) drenaz limfatyczny [41, 47].

Masaya Akashi i wsp. zauwazaja, ze w szerzeniu sie procesdw zapalnych do wnetrza czaszki,
bakteriemia i droga krwiopochodna jest istotniejsza niz bezposredni drenaz zylny [41].
Hipoteze te potwierdzajg wczesniejsze obserwacje, zgodnie z ktérymi ryzyko wystgpienia
infekcji wewnatrzczaszkowej byto porownywalne zaréwno przy obecnosci ogniska zakazenia
w szczece, jak i w zuchwie [41]. Dodatkowo, obecnos¢ ropni mézgu w tylnej czesci jamy czaszki
sugeruje, ze droga krwiopochodna odgrywa znacznie wiekszg role w ich patogenezie niz
bezposredni drenaz zylny [47]. Odmienny poglad przedstawiajg Campioli i wsp. ktorzy
uwazajg, ze w wiekszosci przypadkdéw bakteriemia nie ma istotnego wptywu na powstawanie
ropni mozgu, a droga krwiopochodna szerzenia sie procesow zapalnych odpowiada jedynie za
25% przypadkoéw [8]. Analiza obejmujgca 247 pacjentdw z ropniem moédzgu wykazatfa
natomiast, ze bakteriemia byta zwigzana z wystgpieniem ropnia mdézgu u 11% pacjentow [8].
Szerzenie sie zakazenia przez ciggtos¢ moze wystepowacé w przypadku standéw zapalnych w
obrebie jamy ustnej, zatok obocznych nosa, ucha lub wyrostka sutkowatego i wynosi od 14%

do 58% [17].

W zaleznosci od pochodzenia zrédta infekcji oraz drogi szerzenia sie procesu zapalnego,
umiejscowienie ropnia mézgu moze by¢ zréznicowane.

Najczestszymi lokalizacjami ropni moézgu sg ptat skroniowy (42%) i mdzdzek (6-35%) [14, 17,
19, 23, 34, 37, 39]. Dotyczy to gtdwnie ropni mézgu powstatych na skutek podostrego lub
przewlektego zapalenie ucha srodkowego lub zapalenia wyrostka sutkowatego [33, 35]. W
sytuacji, kiedy zrédtem infekcji jest jama ustna lub zatoki przynosowe, najczestszg lokalizacja
ropnia mozgu jest ptat czotowy lub skroniowy [14, 17, 33, 34, 37].

Procesy zapalne dotyczgce zebdw w Zzuchwie sg zwykle przyczyng ropni mozgu
zlokalizowanych w ptacie czotowym [14, 37]. Ropnie zlokalizowane nadnamiotowo s3 czestsze
niz ropnie lezgce podnamiotowo [34].

Zwiekszone ryzyko wystepowania zebopochodnych ropni mdézgu przypisuje sie procesom

zapalnym w obrebie zebdw trzonowych, w réwnym stopniu szczeki i zuchwy [30, 47]. Mozliwe
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jest szerzenie sie procesow zapalnych z jamy ustnej do wewnatrz czaszki przez ciggtos¢ droga
tkanek miekkich oczodotu.
Procesy ropne zlokalizowane w obrebie zebdw szczeki mogg szerzy¢ sie poprzez zatoke
szczekowaq lub tkanki miekkie policzka do wnetrza oczodotu powodujac zapalenie tkanek w
jego obrebie.
Z oczodotu poprzez szczeline oczodotowg gdérng procesy zapalne mogg dalej penetrowac do
wnetrza czaszki powodujgc grozne w nastepstwach powiktania.
Jest to najczesciej droga szerzenia sie poprzez naciekanie tkanek lub droga miejscowych
splotow zylnych [72].
W przypadku szerzenia sie przez ciggtos¢ proceséw zapalnych z jamy ustnej, ropnie mézgu s3
zlokalizowane najczesciej po tej samej stronie co wewnatrzustne zrédto (ognisko) infekcji. Wg.
Alan A. Moazzam i wsp. jednostronna lokalizacja ropni mézgu i ogniska infekcji w jamie ustnej
wystepuje w 70% przypadkow [47].
Z kolei Masaya Akashi i wsp. dodatkowo zauwazajg ze wystepowanie zebopochodnych ognisk
infekcji w jamie ustnej po jednej stronie moze powodowac powstawanie ropni mézgu réwniez
po stronie przeciwnej [41]. Potwierdzatoby to krwiopochodng droge szerzenia sie procesow
zapalnych z jamy ustnej do wewnatrz czaszki.
Ustalenie zebopochodnej przyczyny ropni modzgu nastrecza niekiedy klinicystom wiele
trudnosci. Ewald i wsp. zaproponowali kryteria, ktore powinny by¢ spetnione by postawic
rozpoznanie ropnia moézgu o etiologii zebopochodnej [26]:

1. Brakinnego, alternatywnego zrédta bakteriemii

2. W posiewach obecno$é patogendw typowych dla mikroflory jamy ustnej

3. Obecnosé klinicznych i radiologicznych objawéw aktywnej choroby zebdéw lub/i

przyzebia

Moazzam i wsp. zauwazyli dodatkowo, ze zabiegi stomatologiczne, nawet w przypadku braku
patologii zebow, moga by¢ traktowane jako potencjalne Zrédto zakazenia osrodkowego
uktadu nerwowego, szczegolnie jesli byty wykonane w ciggu 1 do 4 tygodni przed

wystgpieniem ropnia mozgu [47].
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2.7 Mikrobiologia ropni mdzgu

Zidentyfikowano wiele mikroorganizmoéw chorobotwdrczych moggcych powodowad ropien

mozgu. Sg to najczesciej bakterie, chociaz moga to byé rowniez grzyby lub pierwotniaki.

U pacjentow z prawidtowg odpornoscig bakterie sg odpowiedzialne za >95% ropni mozgu [36].
Flora bakteryjna obecna w ropniach mézgu jest zréznicowana.
W wiekszosci ropni moézgu pochodzenia bakteryjnego, izolowany jest pojedynczy organizm.
Jednak wyodrebnienie wielu patogendw z materiatu ropnego nie jest rzadkoscig [17]. Wg.
pismiennictwa, mieszana flora bakteryjna moze dotyczy¢ nawet 32% do 60% ropni moézgu [14,
37, 47.
Bakteriami najczesciej izolowanymi z ropni moézgu (do 70% przypadkdw) sg tlenowe,
beztlenowe i mikroaerofilne bakterie z grupy Streptococcus (S. anginosus, S. intermedius, S.
viridans, S. pneumoniae) [34, 43, 73]. Paciorkowce sg réwniez czesto izolowane z ropni mdzgu
w zakazeniach mieszang florg bakteryjng (30-60% przypadkow) [8, 11, 37, 43]. Chociaz ropnie
mozgu wywofane paciorkowcami wystepujg najczesciej u pacjentow z infekcjami jamy ustnej
i gardta lub infekcyjnym zapaleniem wsierdzia, s3 one réwniez izolowane po zabiegach
neurochirurgicznych lub innych zabiegach medycznych [11]. Paciorkowce grupy A sg rzadka
przyczyng ropni mozgu [11].
W grupie pacjentow pediatrycznych az 50-70% ropni mdzgu wywotanych jest przez
paciorkowce (tlenowe i beztlenowe) [21].
Dodatkowo w ropniach mézgu u dzieci izolowane sg gronkowce - Staphylococcus aureus (10-
30%) i bakterie jelitowe (10-25%) [21]. Flore mieszang w ropniach moézgu u dzieci stwierdza
sie u okoto 30% chorych [21].
Ropnie mdzgu o etiologii zebopochodnej sg wywotane przez wiele mikroorganizmoéw,
dominujg jednak bakterie z grupy Streptococcus, a w szczegdlnosci gram dodatnie
Streptococcus viridans (S. anginosus, S. constellatus i S. intermedius), Actinomyces oraz
Staphylococcus aureus [41, 73, 74]. Wiekszo$¢ bakterii zaangazowanych w formowanie
zebopochodnych ropni moézgu to flora beztlenowa — wystepuje trzykrotnie czesciej w
poréwnaniu z florg tlenowg [51].
Staphylococcus aureus odpowiada za 10-20% przypadkow, bedacych zazwyczaj nastepstwem
urazu gtowy lub infekcyjnego zapalenia wsierdzia [11, 38, 43]. S. aureus, Staphylococcus
epidermidis lub pateczki gram ujemne to w duzej mierze bakterie odpowiedzialne za
powstawanie ropni mézgu po penetrujgcym urazie gtowy lub zabiegach neurochirurgicznych
[8].
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Ropnie moézgu bedace powiktaniem zakazenia zebdw i zatok sg zwigzane z zakazeniami
wielobakteryjnymi, do ktérych czesto zaliczajg sie gatunki Fusobacterium, Prevotella,
Actinomyces, Bacteroides i Haemophilus a takze bakterie tlenowe gram ujemne tj. Morganella

morganii [38, 60].

Maraby-Salgado i wsp. zwracajg uwage na role E. faecalis w powstawaniu ropni mézgu [60,
75]. E. faecalis jest rzadkim czynnikiem wywotujgcym ropien mozgu. Organizm ten jest zwykle
patogenem szpitalnym. Typowymi wrotami zakazenia enterokokami sg drogi moczowe oraz
zakazenia wewnatrz jamy brzusznej i miednicy [60, 75]. Ostatnio, piSmiennictwo dostarczyto
dowodédw, ze ze wzgledu na zdolno$¢ do wytwarzania biofilmu, E. faecalis czesto bierze udziat
w zakazeniach zwigzanych z leczeniem endodontycznym zebdw, co sprawia, ze zeby leczone
endodontyczne sg potencjalnym zrédtem bakteriemii enterokokowej [60, 75].

Wielu autordw zwraca uwage na znaczenie etiologii beztlenowej w patogenezie ropni mdzgu
[37, 41]. Sg to gtéwnie Peptostreptococcus, Bacteroides fragilis, Prevotella,
Enterobacteiaceae, Fusobacterium oraz gram ujemne Aggregatibacter
actinomycetemcomitans i Eikenella corrodens [41]. Akashi i wsp. w trzech przypadkach
pacjentéw z ropniem ptata czotowego wyizolowali S.constellatus, Fusobacterium nucleatum,
Parvimonas micra, Porphyromonas gingivalis, Lactobacillus catenaformis [41]. We wszystkich
trzech przypadkach zrédtem infekcji wewnatrzczaszkowej byty zeby z zaawansowang chorobg
przyzebia.

Aggregatibacter actinomycetemcomitans jest szczegélnym patogenem. Wystepuje zwykle w
ptytce nazebnej, kieszonkach dzigstowych i uznawany jest za jeden z gtdwnych patogendéw
biorgcych udziat w dorostych i mtodzienczych postaciach zapalenia przyzebia [60]. Wystepuje
u ponad 50% dorostych z opornym na leczenie zapaleniem przyzebia i 90% pacjentéw z
miejscowym agresywnym zapaleniem przyzebia [60].

A. actinomycetemcomitans moze wywotywac zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych, ropnie
mozgu, zapalenie gatki ocznej, zakazenie tkanek miekkich, septyczne zapalenie stawow,

zapalenie kosci i szpiku kostnego oraz zapalenie wsierdzia [60].

Haggerty i Tender opisali przypadek ropnia mdzgu ptata ciemieniowego wywotanego przez
drobnoustroje z rodziny Actinomyces w nastepstwie przebytego leczenia endodontycznego
zebow przednich szczeki powiktanym lokalnym ropniem przyzebnym. Z kolei Clancy, Ronayne
i wsp. przedstawili przypadek promienicowego ropnia mdzgu 7 dni po ekstrakcji dolnego

lewego trzonowca [63, 76].
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Nalezy podkresli¢, ze mimo pobranego posiewu z ropnia, nie zawsze da sie ustali¢ czynnik
etiologiczny.

W 20 do 40% wszystkich ropni mozgu, wyniki posiewu sg ujemne i ma to zwigzek z wczesniej
juz wdrozong antybiotykoterapig, co moze ttumaczy¢ brak wzrostu bakterii [65].

Wedtug Xue-Min Zhu i wspotautoréw, u okoto 20% pacjentdw z bakteryjnymi ropniami mézgu

wyniki mikrobiologicznych hodowli ropni pozostaty ujemne [77].

Pateczki jelitowe gram ujemne (np. Proteus spp., Escherichia coli, Klebsiella spp. i
Pseudomonas spp.) izolowane sg z ropni mézgu u 23% do 33% pacjentow, czesto u pacjentow
z zapaleniem ucha $rodkowego, pacjentéw z posocznicg, po przebytych operacjach
neurochirurgicznych lub z obnizong odpornoscig [11].

Z ropni mozgu mozna wyizolowac inne rzadko spotykane patogeny bakteryjne. Chociaz
Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae i Listeria monocytogenes s3
powszechnymi czynnikami bakteryjnego zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych, rzadko sg
izolowane z ropni mézgu (<1% pacjentéw) [11]. Organizmy te mozna jednak spotkac u
pacjentoéw z bakteryjnym zapaleniem opon mdzgowo-rdzeniowych powiktanym zapaleniem
mozgu, ktdrego skutkiem w przebiegu klinicznym jest powstanie ropnia mézgu [11].

Ropien mdzgu wywotany przez bakterie z rodzaju Listeria obserwuje sie w 1-10 % zakazen
osrodkowego uktadu nerwowego tymi bakteriami [11, 43, 78, 79]. | tylko w 1% przypadkdéw
wszystkich zakazen wywotanych Listeria monocytogenes [78]. Tego typu ropnie dotyczg
gtownie pacjentow z czynnikami ryzyka m.in.: kobiety w cigzy, osoby z obnizong odpornoscia
w przebiegu takich schorzen jak: biataczka, chtoniak, zespét nabytego uposledzenia
odpornosci-AIDS, marsko$s¢  watroby oraz pacjentéw przewlekle przyjmujgcych
glikokortykosteroidy lub otrzymujgcych inne leki immunosupresyjne [11, 78, 79]. Ropnie
wywotane Listeria monocytogenes sg zazwyczaj zlokalizowane w istocie szarej podkorowej,
zwtaszcza we wzgodrzu i zwojach podstawnych [78]. Listeria monocytogenes moze przenikaé
przez bariere krew-mozg oraz atakowaé komérki srodbtonka poprzez zewnatrzkomérkowe
przenoszenie krwi lub migrowac wstecznie do moézgu przez aksony nerwow i atakowaé OUN
[79]. Ropnie mdzgu o tej etiologii czesto zlokalizowane sg w pniu modzgu, zwykle
jednostronnie, a najczestszymi obszarami sg rdzen przedtuzony i most, nastepnie
nadnamiotowa istota biata i potkule mézdzku [79].

Bardzo rzadko, do powstania ropnia mozgu moze dojs¢ w przypadku bakteriemii wywotanej
przez Salmonella spp, w przypadku zaburzen funkcji uktadu siateczkowo-srédbtonkowego [11,

43].
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Promienica OUN moze objawiac¢ sie ropniem modzgu, zwykle wtérnie do krwiopochodnego
rozprzestrzeniania sie pierwotnego zakazenia w ptucach, jamie brzusznej lub miednicy a takze
przez ciggtos¢ z ognisk infekcji w uszach, zatokach obocznych nosa lub okolicy szyjno-
twarzowej [11].

Promieniczy ropien mdzgu nalezy zawsze wzig¢ pod uwage u pacjentéw po urazie gtowy,
przebytym zabiegu chirurgicznym, infekcjach jamy ustnej i krtani u ktérych dfugo utrzymuja
sie objawy neurologiczne i brak gorgczki [11].

Ropien mdzgu wywotany przez Nocardia asteroides moze wystepowac jako izolowana zmiana
w OUN lub jako czes¢ rozsianego zakazenia towarzyszgcego chorobie ptuc lub skéry zwykle u
pacjentow z defektami  odpornosci komdrkowej (u  pacjentéw leczonych
glikokortykosteroidami, u biorcédw przeszczepdw, u pacjentdow zakazonych HIV oraz pacjentéw
z chorobg nowotworowg a takze kobiet w cigzy) [11, 43], jednak 50% pacjentow z ropniem

mozgu wywotanym Nocardia spp., nie ma wspotistniejacych choréb [11].

Coraz czesciej obserwuje sie ogniskowe uszkodzenia OUN i ropnie mdzgu wywotane przez
Mycobacterium tuberculosis oraz pratki nie gruzlicze u pacjentéw zakazonych HIV i po
przeszczepach narzaddw, ale rdwniez u pacjentéow z prawidtowg odpornoscig [10, 11]. W
krajach o duzej czestosci wystepowania gruzlicy obserwuje sie zwiekszong czestosé
wystepowania ropnia pnia mdzgu wywotanego przez Mycobacterium tuberculosis [10].
Gruzliczy ropien mézgu to ogniskowe nagromadzenie ropy zawierajgce liczne pratki
kwasooporne otoczone gestg otoczka sktadajgcay sie z tkanki ziarninowej naczyniowej [10].
Stan ten czesciej obserwuje sie u pacjentdow z obnizong odpornoscig [10]. Gruzliczy ropien
mozgu nalezy rdznicowac z gruzliczakiem ktérego nie uwaza sie za typowy ropien [10].
Gruzliczak to ogniskowa masa gestej ziarniniakowej tkanki zapalnej, ktéra zawiera komérki
nabtonkowe i komérki olbrzymie [10]. Chociaz zarowno gruzliczak jak i gruzliczy ropienn mozgu
moga wyglada¢ podobnie w obrazach TK, badanie obrazowe rezonansu magnetycznego
umozliwia je réznicowanie. Gruzliczy ropien mdzgu zazwyczaj generuje sygnat o wyiszej
intensywnosci w obrazach T2-zaleznych niz gruzliczak [10]. U pacjentdow z nieprawidtowa masg
w mozgu, u ktdrych badanie ptynu moézgowo-rdzeniowego potwierdza gruzlicze zapalenie
opon mdzgowo-rdzeniowych lub u pacjentéw , u ktérych wystepujg symptomy gruzlicy poza
czaszkowej, nalezy zawsze bra¢ pod uwage mozliwos¢ gruzliczaka lub gruzliczego ropnia

mozgu [10].

21



Czestos$¢ wystepowania grzybiczych ropni mdzgu wzrosta. Spowodowane jest to wzrostem
liczby pacjentéw z obnizong odpornoscia, takich jak osoby z cukrzyca, stosujgcych leczenie
immunosupresyjne, antybiotykoterapie o szerokim spektrum dziatania [10, 11].

Rozpoznanie grzybiczego ropnia mozgu czesto jest nieoczekiwane, a wiele przypadkdw zostaje
wykrytych dopiero ,post mortem”. Najbardziej rozpowszechnionym czynnikiem
etiologicznym wywotujgcym grzybiczy ropieh mdzgu stwierdzonym w badaniach autopsyjnych
okazaty sie grzyby z grupy Candida spp. powodujgce zmiany neuropatologiczne t;j.
mikroropnie, makroropnie, ziarniniaki nieserowaciejace i rozlane guzki glejowe [11]. Czynniki
ryzyka inwazji Candida spp. to stosowanie kortykosteroidéw, antybiotykoterapia
szerokospektralna i hiperalimentacja. Choroba wystepuje czesciej rowniez u wczesniakdw,
pacjentéw z chorobg nowotworowg, neutropenig, przewlekta chorobg ziarniniakowa,
cukrzycg [10, 11].

Innym patogenem grzybiczym mogacym powodowac ropied mézgu jest kropidlak z rodziny
Aspergillus spp., przy czym wiekszos¢ przypadkow dotyczy dorostych [10, 11]. Ropiern mdzgu
wywotany przez Aspergillus spp. stanowi 10-20% wszystkich przypadkéw inwazyjnej
aspergilozy [11]. Ptuca sg typowym miejscem infekcji pierwotnej Aspergillus spp., z ktérego
zakazenie przenosi sie do mozgu [11, 43]. Wiekszos¢ przypadkdéw inwazyjnej aspergilozy
wystepuje u pacjentdw z obnizong odpornoscig z przedtuzajgca sie neutropenig wywotang
chemioterapig i/lub u pacjentéw z ostrg biataczkg szpikowa i ostrg biataczka limfoblastyczng
poddawanych allogenicznemu przeszczepowi komdrek macierzystych uktadu krwiotwdrczego
[11, 40]. Inne grupy ryzyka obejmujg pacjentéw z chorobami watroby, zespotem Cushinga,
cukrzycg, biorcdw przeszczepdw, uzytkownikow substancji psychoaktywnych, biorcow
allogenicznych przeszczepéw szpiku kostnego i komodrek macierzystych oraz pacjentéw

otrzymujgcych dtugotrwatg terapie kortykosteroidami [10, 11].

Wsrdéd chorych z nabytym niedoborem odpornosci w przebiegu HIV/AIDS, najczestsza
przyczyng rozlegtych, ogniskowych uszkodzen modzgu jest zakazenie Toxoplasma gondii.
Dominujacg neuropatologiczng cechg toksoplazmozy modzgowej u chorych z nabytym
niedoborem odpornosci w przebiegu HIV/AIDS jest wieloogniskowe martwicze zapalenie
mozgu bez obecnosci ropy [80]. Dlatego tez wydaje sie zasadne stosowanie terminu
»toksoplazmoza mdzgowa” lub ,toksoplazmatyczne zapalenie mozgu” zamiast ,ropien
toksoplazmatyczny” [80].

Toksoplazmoza to zakazna choroba pasozytnicza wywotana przez pierwotniaka Toxoplasma

gondii. Nieleczone zakazenie pierwotniakiem Toxoplasma gondii nadal powoduje wysoka
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Smiertelno$é. U zdecydowanej wiekszosci osob z prawidtowg odpornoscig ostre zakazenie
Toxoplasma gondii ma zwykle przebieg subkliniczny i bardzo rzadko wigze sie z ciezkimi
objawami klinicznymi [80].

Dostepnos¢ terapii antyretrowirusowej (cART), znaczaco zmniejszyta czestos¢ wystepowania
toksoplazmozy mdzgowia u chorych z nabytym niedoborem odpornosci w przebiegu HIV/AIDS
w krajach o wysokich i srednich dochodach. Jednakze nadal pozostaje najczestszg przyczyng
ogniskowych uszkodzen mdzgu oraz waing przyczyng zachorowalnosci i Smiertelnosci u
chorych z nabytym niedoborem odpornosci w przebiegu HIV/AIDS w krajach o niskich

dochodach [80].

2.8 Obraz kliniczny ropni wewnatrzczaszkowych

Obraz kliniczny ropnia wewnatrzczaszkowego jest zmienny i niespecyficzny a przebieg choroby
moze byé powolny lub piorunujgcy. Charakterystyka objawéw zalezy od Zrédta zakazenia i
zjadliwosci patogenu, lokalizacji ropnia, wielkosci, liczby zmian, zajetych struktur moézgu oraz
stanu odpornosci chorego [34, 81].

Pacjenci najczesciej zgtaszajg sie z objawami podwyzszonego cisnienia $rédczaszkowego tj.:
bdl gtowy (49-93%), zaburzenia sSwiadomosci (33%-70%), nudnosciami i wymiotami (26%-
71%), ogniskowymi objawami neurologicznymi (29%-71%), napadami padaczkowymi (2%-
49%) [17]. Innym czesto wystepujgcym objawem jest gorgczka (14%-88%) [17]. Nathoo i wsp.
[81] podali, ze bdle gtowy, gorgczka i sztywnos¢ karku byty najczestszymi objawami
klinicznymi. Potwierdzili to réwniez Anu Laulajainen-Hongisto i wsp. w swojej pracy [15].
Sztywnos¢ karku oraz objawy podraznienia opon mdzgowo-rdzeniowych (meningizm)
obserwowano w 4% do 23% przypadkéw, co moze sugerowac lokalizacje skroniowg lub
mozdzkowg ale czesto wystepuje z powodu wspodtistniejgcego zapalenia opon mdzgowo-
rdzeniowych lub pekniecia ropnia do komory mézgu [17]. Z kolei Kevin Patel i wsp. w swojej
pracy uwazaja, ze klasyczna triada objawow obejmujgca gorgczke, bdl gtowy oraz ogniskowe
deficyty neurologiczne sugerujgce ropien wewnatrzczaszkowy wystepuja jedynie w 2%-34%
[17, 34, 82].

Pacjenci z ropniem mdzgu zazwyczaj zgtaszajg jeden lub wiecej objawow tj. bdl gtowy,
gorgczke, zaburzenia Swiadomosci lub ogniskowe objawy neurologiczne, w tym drgawki,
zaburzenia rdwnowagi, dysfagie lub ogniskowe deficyty czuciowo-ruchowe [17, 32]. Czesty
objaw jakim jest bdl gtowy moze mie¢ charakter od umiarkowanego do silnego i moze by¢

potowiczy lub uogdlniony. Nie ma on jednak charakterystycznych cech, co moze opdzniac
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rozpoznanie. Niezwykle silny bdl gtowy o naglym poczatku wystepuje rzadziej i czesciej jest
objawem ostrego bakteryjnego zapalenia opon modzgowo rdzeniowych lub krwotoku
podpajeczyndwkowego [10]. Pekniecie ropnia mdzgu do przestrzeni komorowe;j jest czesto
Smiertelne i objawia sie naglym nasileniem istniejgcego wczesniej bdlu gtowy, ktédremu
towarzyszy pojawienie sie niewystepujgcego wczesniej meningizmu [10]. Obrzek tarczy nerwu
wzrokowego wystepuje w 25% przypadkéw i sugeruje znaczne nadci$nienie
wewnatrzczaszkowe. W takiej sytuacji wskazane jest pilne wykonanie badania tomografii

komputerowej i konsultacji neurochirurgicznej.

Ropnie ptata czotowego dajg niespecyficzne i subtelne objawy kliniczne. Bél gtowy, gorgczka i
nudnosci wystepujg w poczatkowym stadium. Objawy zwiekszonego ci$nienia
wewnatrzczaszkowego takie jak zaburzenie swiadomosci pojawiajg sie pozniej [33]. Czesto
ropniom w tej lokalizacji towarzyszy senno$é, zaburzenia koncentracji, afazja ruchowa,

niedowtad potowiczy [11].

Ropnie ptata skroniowego mogg powodowac bdl gtowy i afazje po tej samej stronie, jesli
zmiana dotyczy pétkuli dominujgcej, ubytek pola widzenia (kwadrantanopia) [11].
Wg. Meyha Sahin i wsp. zajecie pfata skroniowego stato sie istotnym czynnikiem ryzyka

zwiekszajgca smiertelnos¢ a takze zwieksza prawdopodobienstwo wystapienia padaczki [6].

Zmiany w obrebie ptata potylicznego mogg peka¢ do komory, powodujgc zapalenie komér lub
zapalenie wysciotki, lub mogg powodowal septyczne zakrzepowe zapalenie zyt zatoki
poprzecznej, powodujgc nadcisnienie zylne, obrzeki, drgawki i podwyzszone cisnienie
wewnatrzczaszkowe [33].

Nalezy wzig¢ pod uwage fakt, ze czesto przepisywanie doustnych antybiotykdéw lub lekow
przeciwbolowych moze spowodowaé chwilowe ztagodzenie objawdw i wydtuzenie przebiegu
choroby. Dodatkowo obecnos¢ zaburzen immunologicznych moze maskowac objawy [43].
Czas trwania objawéw waha sie od 1 dnia do 8 tygodni [33].

Sredni czas od wystapienia objawéw do zgtoszenia sie do lekarza wynosi 7 do 25 dni [17].
Charakterystyczny przebieg majg zakazenia szerzgce sie przez ciggtos¢ poprzez oczodoét lub
tkanki miekkie twarzy, w ktdrych sg silnie wyrazone objawy zwigzane z ropowica tkanek

oczodotu, twarzy lub zapaleniem zatok obocznych nosa.
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Szczegdblng grupe pacjentdw stanowig chorzy z zaburzeniami funkcji uktadu odpornosciowego.
tzw. pacjenci immunoniekompetentni.

Pacjenci immunoniekompetentni z niedoborami odpornosci np. w przebiegu zakazenia HIV,
pacjenci po przeszczepach narzagddéw, naduzywajgcy alkoholu, chorzy na nowotwory ztosliwe,
w trakcie chemioterapii, sg bardziej narazeni na wystepowanie ropni mdzgu [35]. Ta grupa
chorych jest szczegdlnie podatna na ropnie mdzgu wywotane przez grzyby z grupy Candida
spp., Aspergillus spp. a takze inne atypowe patogeny jak Toxoplasma gondii czy tez Nocardia

asteroides. U tych chorych objawy wystepowania ropni mdézgu sg czesto niespecyficzne.

2.9 Diagnostyka laboratoryjna i mikrobiologiczna ropni mdzgu

Badania laboratoryjne majg ograniczong przydatnos¢ w diagnostyce ropni moézgu [17, 21].
Leukocytoza, podwyzszone - odczyn Biernackiego (OB.) i biatko C-reaktywne (CRP), sg czestymi
nieprawidtowosciami w badaniach laboratoryjnych, chociaz brak tych odchylen nie wyklucza
rozpoznania [34, 83, 84].

Wskazniki stanu zapalnego, takie jak liczba biatych krwinek i stezenie biatka C-reaktywnego,
okazaty sie przydatnymi parametrami klinicznej odpowiedzi na leczenie, ale nie byty pomocne
w diagnozowaniu ropnia mdzgu, co potwierdzili w swojej pracy Jamjoom i wsp. [84].
Wskazali oni rowniez, ze poziom biatka C-reaktywnego (CRP) jest dos¢ czutym wskaznikiem
stopnia zakazenia wewnatrzczaszkowego [84]. Ponadto wykazali korelacje miedzy spadkiem
stezenia biatka C-reaktywnego (CRP) w surowicy do wartosci prawidtowych a poprawag stanu

klinicznego pacjenta i wynikdw obrazowania TK [84].

Posiew krwi powinien by¢ wykonany jak najwczesniej u wszystkich pacjentow z podejrzeniem
ropnia mozgu, przed rozpoczeciem empirycznej terapii przeciwdrobnoustrojowej [34, 82].
Tylko 14%-50% posiewdw z krwi pozwala na identyfikacje patogenu [17]. Wedtug Felici Chow
pozytywne wyniki posiewu krwi wykonane przed rozpoczeciem antybiotykoterapii
empirycznej mogg dawaé¢ wynik pozytywny w 25-50% przypadkach, w zaleznosci od
mechanizmu zakazenia (pozytywne posiewy z krwi wystepuja czesciej w przypadkach
rozprzestrzeniania sie zakazenia drogg krwiopochodng) [34].

M.F.Corbisiero i wsp. zauwazyli ze posiewy z krwi wykazaty obecno$¢ organizmow
chorobotwérczych w 28% przypadkach i powinny by¢ pobierane przed podaniem

jakichkolwiek antybiotykéw [82].
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Analiza ptynu moézgowo-rdzeniowego moze ujawnic pleocytoze, podwyzszony poziom biatka i
obnizony poziom glukozy. U wiekszosci pacjentéw z ropniem mdzgu badanie ogdlne ptynu
mozgowo-rdzeniowy nie wykazuje nieprawidtowosci, posiew ptynu moézgowo-rdzeniowego
rzadko jest dodatni (0%-43%) [17]. Wedtug Felici Chow u ponad 80% chorych u ktérych
wykonano naktucie ledZwiowe, nie zidentyfikowano Zzadnego patogenu [34]. Nalezy
podkresli¢, ze ropnie mézgu i rdzenia kregowego sg zakazeniem OUN, w przypadku, ktérego
naktucie ledzwiowe nie jest zalecane a nawet moze by¢ przeciwwskazane. Naktucie ledzwiowe
moze doprowadzi¢ do pogorszenia stanu neurologicznego a w skrajnych przypadkach moze
spowodowa¢ zgon w wyniku wklinowania [33, 43]. Diagnostyczna przydatnos$¢ naktucia
ledzwiowego w analizie ptynu mdézgowo-rdzeniowego w przypadku ropnia mdzgu otoczonego
torebka jest niska, z wyjatkiem sytuacji pekniecia ropnia zwtaszcza w uktadzie komorowym lub

wspotistniejgcego zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych [34].

Duzym postepem w zastosowaniu tomografii komputerowej u pacjentéw z podejrzeniem
ropnia mdzgu jest mozliwos¢ wykonywania aspiracji stereotaktycznej pod kontrolg tomografii
komputerowej w celu ufatwienia diagnostyki mikrobiologicznej i prowadzenia terapii
przeciwbakteryjnej [11].

Z uzyskanego aspiratu mozliwe jest wykonanie oceny mikroskopowej po barwieniu metodag
Grama, rutynowych hodowli tlenowych i beztlenowych oraz hodowli pratkéw i grzybow. U
pacjentéw z prawdopodobnym bakteryjnym ropniem modzgu, z negatywnymi wynikami
hodowli, ale u ktérych wyniki badan histopatologicznych i barwienia metodg Grama sugerujg
ropien bakteryjny sekwencjonowanie i amplifikacja genu 16S rRNA moze stuzy¢ jako wazne
narzedzie diagnostyczne. Technika ta moze pomdc w ostatecznym postawieniu rozpoznania,
okresli¢ etiologie oraz odpowiednio ukierunkowaé terapie przeciwdrobnoustrojowg, chociaz

potrzebne sg dalsze badania [11].

Jedng z technik o bardzo obiecujgcym potencjale diagnostycznym, ktéra obok rutynowych
metod mikrobiologicznych moze znalezé szerokie zastosowanie i wiarygodng identyfikacje
patogendw, jest identyfikacja drobnoustrojéw z uzyciem spektrometrii masowej (MALDI-TOF
MS; Mass Spectrometry) [30, 63, 85].

Metoda spektrometrii masowej MALDI-TOF stosowana jest w identyfikacji gatunkow
izolowanych rutynowo, jak réwniez dla gatunkow nienalezgcych do najczesciej wystepujgcych
gatunkéw chorobotwdérczych. Technika MALDI-TOF MS, wykorzystujgca spektrometrie

masowg, identyfikuje mikroorganizmy na podstawie analizy profilu biatkowego (tzw.

26



molekularny ,odcisk palca”) i jego zestawienia ze spektrofotometrycznymi wzorcami
referencyjnymi z bazy danych. Metoda jest bardzo szybka, czuta i wiarygodna. Wynik
identyfikacji drobnoustroju bez antybiogramu moze by¢ przekazany lekarzowi w ciggu 24

godzin. A samo badanie dla pojedynczej prébki w aparacie trwa kilka minut [85].

W ostatnich latach zastosowanie nowych biotechnologii molekularnych poszerzyto zakres
patogendéw izolowanych w ropniach médzgu [77]. Wykrycie i identyfikacja patogenu sg
niezbedne do potwierdzenia diagnozy i wybrania najlepszego schematu leczenia
antybiotykami.

Istotng role w etiologii ropni mdzgu przypisuje sie bakteriom beztlenowym, lecz wskaznik
dodatnich wynikéw hodowli bakterii beztlenowych jest bardzo zmienny.

Niski wskaznik wykrywania bakterii beztlenowych w ogniskach ropnia mozna przypisac kilku
czynnikom. Tradycyjne techniki mikrobiologiczne zoptymalizowane gtéwnie pod katem
mikroorganizmow tlenowych lub fakultatywnych organizmow beztlenowych mogg skutkowacé
stabym wzrostem bakterii beztlenowych lub nadmiernym wzrostem szybciej rosngcych
bakterii tlenowych [86].

Ponadto bakterie beztlenowe majg szczegélne wymagania dotyczace pobierania materiatu,
transportu i wydtuzonego czasu inkubacji w poréwnaniu z bakteriami tlenowymi [86].
Identyfikacja mikroorganizmoéw chorobotwdrczych mogacych powodowac ropied mdzgu jest
kluczowa w celu skutecznego ich leczenia.

Opodznione lub nieprawidtowe rozpoznanie, moze skutkowac ciezkimi powiktaniami, m.in.
deficytami neurologicznymi, posocznicg a takze zwiekszong $miertelnoscig [86]. Cennym
uzupetnieniem konwencjonalnych metod identyfikacji patogendéw opartych na hodowli,
umozliwiajgcych niecelowang, szybkg i doktadng identyfikacje mikroorganizmow
chorobotwérczych wywotujgce ropnie mozgu jest sekwencjonowanie metagenomiczne nowej
generacji (mNGS) [16, 86].

Sekwencjonowanie nowej generacji (NGS) moze stuzy¢ jako uzupetniajgca metoda
wykrywania mikroorganizméw chorobotwérczych, w szczegdlnosci beztlenowcow, w
prébkach krwi, ropy i ptynu mézgowo rdzeniowego (PMR) od pacjentéw z ropniem mézgu 7°.
Sekwencjonowanie metagenomiczne nowej generacji (MmMNGS) cechuje zdolnos¢ do
wykrywania wszystkich potencjalnych patogendw-bakterii, wirusow, grzybéw i pasozytow w
probce oraz jednoczesnie wykrywania odpowiedzi gospodarza [16, 77].

Wedtug Xuyang Wang i wsp., sekwencjonowanie nowej generacji (NGS) wykazuje

poréwnywalne wskazniki wykrywalnosci patogendw zarowno w przypadku probek ropy, jak i
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ptynu modzgowo-rdzeniowego (PMR), probki krwi dajg najnizszy wskaznik wykrywania
patogendéw [86]. W praktyce klinicznej wielu pacjentéw z ropniem mozgu nie jest
kwalifikowanych do operacji lub nie mozna uzyskaé prébek ropy z powodu ograniczen
technicznych. W takich przypadkach badanie ptynu mdzgowo-rdzeniowego przy uzyciu
sekwencjonowania nowej generacji (NGS) stanowi potencjalng alternatywe diagnostyki ropni

madzgu [82, 86].

2.10 Diagnostyka obrazowa ropni mozgu

Kluczowa role w diagnostyce ropni mézgu petnig badania obrazowe.

Badaniem obrazowym z wyboru jest badanie przy uzyciu Rezonansu Magnetycznego (MR)
ktore wykazuje wiekszg czutosé i swoistos¢ w poréwnaniu z badaniem TK [11, 17, 43, 82].
Badanie Rezonansu Magnetycznego (MR) umozliwia wczesniejsze dostrzezenie zapalenia
mozgu, lepiej uwidocznia rozsiew do komor i przestrzeni podpajeczyndwkowej oraz obecnosé
zmian satelitarnych [43].

W sytuacji braku mozliwosci wykonania badania rezonansu magnetycznego (MR), dwufazowe
badanie tomografii komputerowej (TK) z podaniem srodka kontrastujgcego lub bez srodka
kontrastujgcego, jest drugim badaniem z wyboru w przypadku podejrzenia ropnia moézgu [17,
82].

Powyzsze badania obrazowe umozliwiajg ocene lokalizacji, charakterystyki, liczby, wielkosci i
stopnia zaawansowania ropni mozgu. Dodatkowo pozwalajg rozpoznaé cechy nadcisnienia
$rodczaszkowego, wodogtowie, ropniaka podtwardéwkowego, zapalenie komér, a tym
samym pomagajg w planowaniu leczenia oraz ocenie efektywnosci zastosowanej terapii.
Pierwszy radiologiczny objaw ropnia moézgu mozna zobaczy¢ w badaniu tomografii
komputerowej 2-3 tygodnie od zakazenia [35]. Typowy obraz ropnia mézgu w TK lub MR to
zmiana hipodensyjna ze wzmocnieniem kontrastowym w formie pierscienia wokét ropnia.

W badaniu rezonansu magnetycznego (MR), w sekwencjach T1-zaleznych (T1-weighted),
ropnie mozgu wydajg sie hipointensywne i wykazujg wzmocnienie na obrzezach po dozylnym
podaniu gadolinu. Torebka w tej sekwencji jawi sie jako dyskretne, izotensywne lub nieco
hiperintensywne obrzeze [11, 43]. W sekwencjach T2-zaleznych ropien moézgu ma
hiperintensywny centralny obszar ropy otoczony dobrze odgraniczong hipointensywng
torebka z otaczajgcym obrzekiem [10, 11, 43].

Terapia kortykosteroidami moze zmniejszy¢é wzmocnienie widoczne w TK i MR [11].
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Na podstawie badania TK i MR wyrdzniono cztery stadia tworzenia sie ropnia mézgu [14, 33,
87]:

1. Wczesne zapalenie moézgu 1-4 doba

2. Pdine zapalenie mdzgu 4-10 doba

3. Woczesna faza tworzenia torebki ropnia 11-14 dni

4. Pdzina faza formowania torebki ropnia >14 dni

Na formowanie sie torebki ropnia wptywa wiele czynnikdw, w tym:

1. rodzaj patogenu;

2. pochodzenie zakazenia (rozprzestrzenienie bezposrednie vs krwiopochodne);

3. stan odpornosci gospodarza;

4. stosowanie kortykosteroiddéw;

5. wczesniejsza antybiotykoterapia [105].

Obrazowanie rezonansu magnetycznego (MR) pozwala nie tylko na uwidocznienie struktur
mOzgu oraz jego patologii. Umozliwia takze okreslenie m.in. funkcjonalnosci mézgu (badania
funkcjonalne, fMRI), nieinwazyjng ocene sktadu chemicznego tkanek (spektroskopia, MRS)
pozwalajgca réznicowac ropnie moézgu od guzéw torbielowatych, obrazowanie dyfuzji wody
(dyfuzja, DWI oraz tensor dyfuzji, DTI), a takze pomiar perfuzji krwi przez poszczegdlne tkanki
(perfuzja, PWI). Techniki obrazowania DWI oraz MRS znajdujg coraz szersze zastosowanie
w diagnostyce ropni mdzgu [17].

Obrazowanie dyfuzyjne rezonansu magnetycznego (DWI, diffusion-weighted imaging) ma
czutosc¢ i swoistos¢ ponad 90% w réznicowaniu ropni mézgu (niski ADC-wzgledny wspodfczynnik
dyfuzji) od zmian martwiczych lub torbielowatych (wysokie ADC). DWI ma wysokg czuto$¢ w
wykrywaniu wczesnych ostrych zmian niedokrwiennych w korze i gtebokiej istocie biatej, ktore
moga wystapi¢ w przebiegu infekcyjnego zapalenia naczyn [19].

Obecnos¢ w ropniu ptynnej, lepkiej ropy w badaniu DWI wytwarza bardzo niski ADC (wzgledny
wspotczynnik dyfuzji), co odréznia te zmiany od zwiekszonej dyfuzyjnosci (wysokie ADC) w
guzie martwiczym oraz od normalnej lub nieznacznie niskiej dyfuzyjnosci w blaszce

demielinizacyjnej [19].

Bezposrednio po operacji, w badaniu MR, niedokrwienie na granicy infekcji ropnej moze
spowodowac ogniskowe zmniejszenie ADC. DWI zwykle wykazuje ograniczong dyfuzje (jasny

sygnat), co pomaga odréznic¢ ropnie mozgu od nowotworow z obszarem martwicy w centrum
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— zazwyczaj glejakami lub przerzutami, ktore zwykle nie sg ograniczone, chociaz nie wszystkie
ropnie podlegaja tej regule. Ropnie grzybicze i gruzlicze moga miec podwyzszong dyfuzyjnosc
i niski sygnat w DWI [19, 43].

Ropnie mdézgu wykazujg zwiekszony sygnat na obrazach sladowych i zmniejszony wspétczynnik
pozornej dyfuzji (ADC), podczas gdy nowotwory martwicze wykazujg na obrazie sladowym
obnizony sygnat i wysokie wartosci ADC. Jama ropnia mdzgu wykazuje obszary o zwiekszonej
anizotropii frakcyjnej (FA) z ograniczong Srednig dyfuzyjnosciag w pordownaniu z innymi

torbielowatymi zmianami wewnatrzczaszkowymi [19].

Spektroskopia rezonansu magnetycznego MRS (Magnetic Resonance Spectroscopy) jest
wyspecjalizowang technika umozliwiajgcg uzyskanie informacji o sktadzie biochemicznym w
wybranych lokalizacjach organizmu in vivo zaréowno w zdrowej jak i patologicznej tkance w
sposob bezinwazyjny. Odbywa sie to przy wykorzystaniu wtasciwosci obecnych w ciele
cztowieka atomodw, najczesciej wodoru (1H). Pozwala na ocene obecnosci i stezenia szeregu
metabolitéw w badanej tkance, m.in. N-acetyloasparaginianu, kreatyny, choliny, glutaminy i
glutaminianu, mio-inozytolu oraz kwasu gamma-aminomastowego, a takze lipidow i

mleczandw [88].

1HMRS to bezpieczna, nieinwazyjna metoda obrazowania ktéra jest szczegdlnie przydatna w
réznicowaniu ropni mézgu z innymi zmianami tj. guzami martwiczymi/torbielowatymi [19].
Substancje metaboliczne, takie jak bursztynian (2,4 ppm), octan (1,9 ppm), alanina (1,5 ppm),
aminokwasy (0,9 ppm) i mleczany (1,3 ppm), mogg by¢ obecne w nieleczonych ropniach
bakteryjnych lub ropniach mézgu wkrétce po rozpoczeciu leczenia [19].

1HMRS w potaczeniu z DWI moze znacznie zwiekszy¢ doktadnos¢ diagnostyczna
konwencjonalnego MR i dostarczy¢ cennych informacji przedoperacyjnych dotyczgcych
charakteru zajmowanej przestrzeni mézgu. Co wiecej, IHMRS moze rowniez dostarczyé
cennych informacji dotyczacych etiologii ropnia, a takze reakcji organizmu na zastosowane
leczenie zachowawcze lub chirurgiczne [19].

Rozpoznano trzy rézne wzory spektroskopowe ropni mdzgu [19].

We wzorze A mleczan, kwasy cytosolikaminowe, alanina, octan, bursztynian i lipidy sa
zwigzane z bezwzglednymi beztlenowcami lub mieszaning bezwzglednych i fakultatywnych
beztlenowcow.

Wz6r spektroskopowy B charakteryzuje sie obecnoscia mleczandéw, aminokwasow

cytozolowych i sporadycznej obecnosci lipidéw i jest gtéwnie zwigzany z obligatoryjnymi
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tlenowcami fakultatywnymi beztlenowcami. Wzér C charakteryzuje sie obecnoscig mleczanu
i jest zwigzany z gatunkami Streptococcus. Ropnie spowodowane przez Staphylococcus maja
charakterystyczne piki z lipidow i mleczanu. To odkrycie ma znaczgcy wptyw na wczesny wybér

odpowiedniego leczenia przeciwbakteryjnego u pacjentéw z ropniem mozgu [19].

Charakterystyka widmowa ropni grzybiczych jest nadal stabo zdefiniowana.

Aminokwasy cytozolowe i mleczany sg wykrywane w wiekszosci ropni grzybiczych, podczas
gdy lipidy i mleczany lub sam mleczan sg wykrywane w mniejszym stopniu. Co ciekawe, w
wiekszosci ropni grzybiczych obserwuje sie pik przy 3,6 i 3,8 ppm reprezentujacy trehaloze.
Analiza spektroskopowa moze réwniez dostarczyé informacji na temat stadium badanego
ropnia (wczesne vs. pdzne zapalenie mézgu i wczesne vs. pdzne tworzenie sie torebki) [19].
Obiecujgca rola 1HMRS w okreslaniu specyficznej etiologii wewnatrzczaszkowych ropni
wymaga jednak dalszych badan klinicznych i walidacji istniejgcych wynikdéw.

TK i MR sg réwniez dos¢ czute w okreslaniu zmian chorobowych u pacjentow z grzybiczym
ropniem mazgu. Stwierdzenie zawatu mdzgu u pacjenta z czynnikami ryzyka inwazyjnej
aspergilozy powinno sugerowac rozpoznanie ropnia mozgu [11]. Obszary zawatu zwykle
rozwijajg sie w pojedynczy lub mnogie ropnie obejmujgce mdzg-zwykle ptaty czotowe lub
skroniowe lub moézdzek. U pacjentéw z aspergilozg OUN z obnizong odpornoscig wzmocnienie

kontrastowe w badaniu MR jest niewielkie lub nie wystepuje wcale [11].

2.11 Diagnostyka ognisk infekcji w jamie ustnej

Terminem ognisko infekcji (réwniez zebopochodne) okresla sie zamkniety obszar,
charakteryzujgcy sie obecnoscig mikroorganizmdw chorobotwoérczych zdolnych do wywotania
infekcji, zlokalizowane w dowolnym miejscu w organizmie, i zwykle nie dajacy objawow
klinicznych [89]. Z kolei pod pojeciem zakazenia odogniskowego rozumie sie zlokalizowany
lub uogdlniony odczyn powstajacy i rozwijajacy sie w zwigzku z rozprzestrzenianiem sie
mikroorganizmow lub toksycznych produktéw z pierwotnego ogniska infekcji [49, 89].
Pierwotnymi ogniskami zakazenia w jamie ustnej moga by¢ [49, 89, 90]:

- zeby z martwa miazgg (zmumifikowang lub objetg procesem zgorzelinowym)

- zeby bezmiazgowe

- zeby leczone endodontycznie z kanatami niewypetnionymi do wierzchotka korzenia (ze
wzgledu na uwarunkowania anatomiczne lub inne trudnosci)

- zeby, w ktérych nieprawidtowo przeprowadzono resekcje korzeni, ze stabo wypetnionymi
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kanatami
- pozostawione resztki korzeni zebow
- torbiele korzeniowe
- zeby z radiologicznymi i klinicznymi objawami zapalenia przyzebia okotowierzchotkowego i
przyzebia brzeznego
- procesy zapalne w przebiegu utrudnionego wyrzynania sie zebdéw
- ciata obce
- stany zapalne kosci, przetoki ropne
- ropnie
Przy podejrzeniu ropnia mozgu o etiologii zebopochodnej, nalezy zleci¢ konsultacje ze
stomatologiem, chirurgiem szczekowo-twarzowym lub chirurgiem stomatologicznym.

W celu stwierdzenia aktywnych ognisk infekcji w jamie ustnej wymagane jest
przeprowadzenie szczegoétowego badania klinicznego i wykonanie niezbednych badan
obrazowych.

Wiasciwe postepowanie obejmuje m.in [90]:

- zebranie doktadnego wywiadu w celu wykazania mozliwego zwigzku miedzy zaostrzeniem
choroby w jamie ustnej a objawami ze strony ropnia mdzgu

- przeprowadzenie doktadnego badania jamy ustnej, ze szczegdlnym uwzglednieniem:

a. zebow bez miazgi (ocena zywotnosci miazgi, test na opukiwanie, wizualna ocena okolicy
okotowierzchotkowej: zmiana barwy, obrzmienie, obecnos¢ przetok, badanie palpacyjne-
bolesnos¢ uciskowa btony sluzowej wyrostka zebodotowego w okolicach korzenia zeba, tzw.
Objaw Owinskiego)

b. kieszonki przyzebne (dzigstowe): ich gtebokos¢ i rodzaj wysieku

c. klinicznej oceny przyzebia: ocena zapalenia przyzebia [91]

- ocene aktualnego stanu i higieny statych i wyjmowanych uzupetnien protetycznych

- badanie palpacyjne weztéw chtonnych podbrédkowych i podzuchwowych

- badanie radiologiczne (pantomogram, RTG pojedynczych zebdw, tomografia wigzki
stozkowej-CBCT)

Jesli zebopochodne ognisko zakazenia zostanie potwierdzone przez dentyste, podejmuje on
we wspotpracy z innymi specjalistami (zaleznie od wieku i stanu ogdlnego pacjenta) leczenie
przyczyn powstawania zakazenia. By zapobiec groznym dla zycia powiktaniom, nalezy zeby
wyleczy¢ z prochnicy, a tkanki jamy ustnej ze standéw zapalnych.

Podstawowe znaczenie ma jednak niedopuszczenie do powstania ognisk zakazenia w jamie

ustnej, a wiec przede wszystkim profilaktyka préchnicy i choréb przyzebia.

32



2.12 Diagnostyka réznicowa

Diagnostyka réznicowa ropni mozgu wymaga wnikliwego badania klinicznego i doktadne;j
diagnostyki obrazowej.

Obecnos¢ radiologicznych cech ropnia moézgu moze by¢ niewystarczajgca do réznicowania
nieswoistego bakteryjnego ropnia moézgu od ropnia grzybiczego, nokardialnego, gruzliczego,
wywotanego przez ziarniniaka zapalnego (gruzliczak), wagrzycy, toksoplazmozy, torbieli
bgblowcowej czy nawet innych niezakaznych etiologii: glejaka, guzow przerzutowych,
ustepujacego krwiaka, zawatu mdzgu, chtoniaka, i martwicy popromiennej [19]. Jednakze
goraczka, podraznienie opon mdzgowo-rdzeniowych (meningizm), podwyzszone parametry
stanu zapalnego, wielokomorowos¢, zmniejszenie wzmocnienia pierscienia w badaniu
opdznionym i obecnos¢ gazu w obrebie zmiany przemawiajg za rozpoznaniem ropnia [19].
Diagnostyka réznicowa ropni w obrazowaniu MR obejmuje krwiaki, przerzuty i ziarniniaki,
poniewaz w takich przypadkach uzyskuje sie podobny niski sygnat w obrazach T2-zaleznych

[19].

Podczas kraniotomii w celu kontrolowania krwawienia stosuje sie materiaty hemostatyczne,
takie jak utleniona celuloza, waciki, ggbka zelatynowa i kolagen mikrofibrylarny. Materiaty
hemostatyczne powszechnie stosowane do hemostazy mogg powodowaé reakcje
ziarniniakowg, ktéra moze doprowadzi¢ do powstania zapalnych guzéw rzekomych
zwigzanych z ciatami obcymi [92] .

Textiloma (od tacinskiego tekstylia, tkanina plus przyrostek oma, oznaczajacy obrzek lub guz),
gossypiboma (od tacinskiego Gossypium, rodzaj roslin bawetnianych), gauzoma (od gazy
chirurgicznej) i muslinoma (od muslinu, tkaniny bawetnianej) to terminy opisujgce zapalne
guzy rzekome zwigzane z ciatami obcymi [92]. Terminy te odnoszg sie do uszkodzen mozgu z
efektem masy, z towarzyszacg reakcjg zapalng, powstatych na skutek pozostawionych,
wchtanialnych lub niewchfanialnych srodkéw hemostatycznych stosowanych podczas operacji
[92] .

Textiloma moze ujawnic¢ sie w dowolnym momencie, od razu po operacji do kilkudziesieciu lat
po pierwszym zabiegu. Tego typu zapalne guzy rzekome zwigzane z pozostawionymi ciatami
obcymi, nalezy zawsze bra¢ pod uwage w diagnostyce réznicowej w przypadku stwierdzenia
po operacji zmian hiperdensyjnych, gdyz mogg one imitowa¢ guzy wewnagtrzczaszkowe,
powtdrne krwawienie wewnagtrzczaszkowe w badaniach obrazowych pooperacyjnych,

martwice popromienng oraz pooperacyjne ropnie mdézgu [92].
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Szczegdblng grupg pacjentow z ropniem madzgu sg chorzy z nabytym niedoborem odpornosci w
przebiegu zakazenia HIV. Diagnostyka rdznicowa uszkodzen modzgu u tych pacjentow jest
zréznicowana i zalezy od stopnia immunosupresji [93]. U pacjentow z liczbg CD4 <200
komoérek/uL nalezy wzigé pod uwage toksoplazmoze, pierwotny chtoniak osrodkowego uktadu

nerwowego i postepujgcg wieloogniskowg leukoencefalopatie [93].

2.13 Leczenie

Nieleczone stany zapalne w jamie ustnej moga doprowadzi¢ do powaznych, zagrazajgcych
zdrowiu powiktan w tym cellulitis, zakrzepowego zapalenia zatoki jamistej, zapalenia
Srodpiersia, martwiczego zapalenia powiezi, ropniaka optucnej, ropowicy twarzy i szyi,
posocznicy, zapalenia opon mdézgowo-rdzeniowych a takze ropni w obrebie oun [52, 54].
Wiasciwe leczenie ropni mdzgu wymaga podejscia wielospecjalistycznego. Wspdtpraca
lekarzy specjalistdw neurochirurga, specjalisty chordb zakaznych, neurologa i neuroradiologa,
ma zasadnicze znaczenie dla powodzenia leczenia. Jesli chodzi o leczenie pacjentéw z
zebopochodnym ropniem mozgu, istotna role w zespole spetniajg dodatkowo lekarz dentysta,
chirurg szczekowo-twarzowy i stomatologiczny. Wspodtdziatanie wyzej wymienionych
specjalistéw obejmuje ocene neuroradiologiczng, interwencje chirurgiczng, stosowanie
antybiotykow i eliminacje ognisk pierwotnego zakazenia. Leczenie zebopochodnych ropni
madzgu powinno przebiegac¢ wedtug scisle ustalonych zasad opartych na ogdlnych wytycznych
dotyczacych leczenia ropni moézgu.

Ze wzgledu na ograniczong penetracje antybiotykdw do ropnia oraz czesto wystepujgce
ograniczone mozliwosci chirurgicznego jego catkowitego usuniecia, leczenie ropni mézgu
pozostaje wcigz wyzwaniem.

W wiekszosci przypadkéw leczenie ropni mdézgu obejmuje leczenie chirurgiczne (drenaz,
wyciecie lub aspiracja stereotaktyczna) i leczenie farmakologiczne (antybiotykoterapia
doustna lub dozylna) [87, 94] . Przy wyborze odpowiedniej metody leczenia nalezy wzig¢ pod
uwage nastepujgce czynniki: wynik w skali Karnofsky'ego; pierwotne zakazenie; czynniki
predysponujace oraz liczbe, rozmiar, lokalizacje i stadium ropnia [87].

Wszyscy pacjenci z rozpoznanym ropniem maoézgu powinni otrzymac antybiotykoterapie
empiryczng obejmujacg swoim zakresem patogeny tlenowe i beztlenowe.

Aby wybra¢ najbardziej odpowiedni lek, nalezy wzig¢é pod uwage wiasciwosci

farmakokinetyczne i farmakodynamiczne kazdego zwigzku, wczesniejsze leczenie, droge
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podania leku, potencjalny mechanizm patofizjologiczny lezgcy u podstaw ropnia oraz

najbardziej prawdopodobne czynniki etiologiczne [94].

Terapie poczatkowa nalezy rozpocza¢ od antybiotykdw o szerokim spektrum dziatania, ktére
w odpowiednich stezeniach mogg przekracza¢ bariere krew-mozg i krew-ptyn modzgowo
rdzeniowy.

Przy wyborze odpowiedniego leczenia, nalezy wzig¢ pod uwage szereg czynnikow.
Identyfikacja patogenu z ropnia, krwi lub ptynu mdézgowo-rdzeniowego umozliwi odpowiedni
dobor lekdw przeciwdrobnoustrojowych. Innym waznym czynnikiem jest czas trwania
objawéw przed postawieniem diagnozy [37]. Wczesna antybiotykoterapia, moze zapobiec
przejsciu zapalenia mézgu w ropien. Pacjenci u ktorych objawy utrzymuja sie przez < 1 tydzien,
lepiej reagujg na leczenie farmakologiczne niz pacjenci z objawami utrzymujacymi sie > 1

tydzien [37].

Obecnie wiekszo$¢ autorow zaleca rutynowe stosowanie cefalosporyn Illi IV, w potaczeniu z
metronidazolem oraz dodatkowo wankomycyng, jesli w wywiadzie byt uraz penetrujacy lub
niedawny zabieg neurochirurgiczny [8, 30, 33, 34, 36, 82, 95, 96]. Wankomycyne nalezy
stosowad, jesli podejrzewa sie lub zidentyfikowano Staphylococcus aureus oporny na
metycyline (MRSA) lub jesli pacjent jest uczulony na B-laktamy [8, 37]. Metronidazol fatwo
penetruje ropnie mdézgu. Ma doskonate dziatanie bakteriobdjcze wobec wielu beztlenowcow,
ale nie jest aktywny wobec bakterii tlenowych, w tym paciorkowcow mikroaerofilnych [10,
19]. Biorgc pod uwage doskonate stezenie Metronidazolu w obrebie ropnia i wysokie
prawdopodobienstwo obecnosci beztlenowcow, wielu ekspertéw zaleca podawanie tego
srodka u wiekszosci pacjentéw z ropniem madzgu [19].

Mathisen i wsp., w przypadku ropni mdzgu powstajgcych w wyniku wewnatrzczaszkowego
rozprzestrzeniania sie infekcji z zatok obocznych nosa wywotanych najczesciej przez
mikroaerofilne paciorkowce (np. z grupy Streptococcus anginosus (SAG)) oraz organizmy
beztlenowe (np. Bacteroides species, Fusobacterium species oraz beztlenowe paciorkowce),
rekomendujg kombinacje duzych dawek antybiotykdw tj. penicylina G oraz metronidazol [10].
Niektorzy specjalisci do powyiszego zestawu antybiotykow dodatkowo proponujg
cefalosporyne Il generacji celem objecia swoim zakresem zakazenn bakteriami z grupy
Haemophilus lub rzadkimi bakteriami beztlenowymi gram ujemnymi [10]. Zebopochodne
ropnie modzgu niekiedy zawierajgce wieksza rdéznorodnos¢ mikroorganizméw (np.

Actinomyces  species), powinny reagowa¢ na podobne schematy leczenia
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przeciwbakteryjnego [10]. Gdy ropien mdzgu jest pochodzenia usznego, nalezy uwzglednié¢ w
spektrum dziatania Enterobacteriaceae i Pseudomonas aeruginosa, poniewaz te
mikroorganizmy czasami wystepujgce w ropniu mozgu, zwigzane sg z przewlekta infekcjg ucha
[10].

Martin-Canal G. i wsp. wykazali ze monoterapia karbapenemami jest skuteczng alternatywg
dla standardowej kombinacji lekdw podawanych dozylnie - cefotaksymu z metronidazolem,
stosowanej w potaczeniu z leczeniem neurochirurgicznym [33]. Meropenem i Imipenem
przenikajg do ptynu moézgowo-rdzeniowego i wykazuja doskonate dziatanie
przeciwdrobnoustrojowe w zapaleniu opon mézgowo-rdzeniowych [33]. Meropenem ktory
ma szerokie spektrum dziatania, obejmujgce gatunki Streptococcus, Enterobacteriaceae,
Pseudomonas i powszechne beztlenowce jest alternatywng opcjg, jesli przeciwwskazane sg
cefalosporyny, metronidazol lub oba te leki [34]. Imipenem dodatkowo wystepuje w duzych
stezeniach w aspiracie z ropnia mézgu [10]. Z kolei cefalosporyny | i V generacji (np. cefazolin)
majg relatywnie stabg penetracje do mozgu i z tego powodu nie sg rekomendowane w

leczeniu ropni mézgu [10].

Pacjenci immunoniekompetentni z niedoborami odpornosci np. AIDS narazeni s3 na
ogniskowe uszkodzenie mdzgu wywotane przez Toxoplasma gondii lub Nocardia asteroides.
W przypadku podejrzenia toksoplazmozy mdzgowej, u tych pacjentdw stosuje sie empirycznie
pyrymetamine np. Daraprim i sulfadiazyne lub alternatywnie klindamycyne [17, 80, 94]. W

leczeniu infekcji grzybiczych, wywotanych przez Aspergillus zalecany jest Worykonazol [94].

Efekty antybiotykoterapii sg lepsze, jesli leczenie rozpoczyna sie wczesnie, jesli srednica
zmiany jest mniejsza niz 1,5 cm, u pacjentdw z czasem progres;ji krétszym niz 2 tygodnie oraz
u pacjentdéw, u ktorych poprawa kliniczna nastepuje w ciggu tygodnia od leczenia [94].

U chorych z defektem limfocytow T, powszechne jest zakazenie wywotane Cryptococcus
neoformans.

W zakazeniach wywotanych tym patogenem stosuje sie 5-flucytozyne i amfoterycyne-B [19,
33].

Chorzy po przeszczepie nerki, pacjenci stosujgcy terapie steroidowg oraz chorzy na
nowotwory uktadu krwionosnego narazeni sg czesto na infekcje wywotane przez Listeria
monocytogenes. Antybiotykiem skutecznie dziatajgcym na Listerie jest ampicylina [19]. W

przypadku ropni mozgu wywotanych Listerig, leczeniem z wyboru jest podanie ampicyliny
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wraz z gentamycyng, co jest bardziej efektywne niz podanie penicyliny potgczong z
gentamycyng [79]. Dobrze sprawdza sie rowniez Meropenem w potgczeniu z ampicyling [79].
Pacjenci otrzymujgcy leki immunosupresyjne lub immunomodulujgce powinni otrzymad
empiryczne leczenie cefalosporynami lll generacji (ceftriakson lub cefotaksym). W przypadku

podejrzenia zakazenia Pseudomonas nalezy podac cefalosporyny IV generacji (cefepim) [94].

Identyfikacja patogenu ma kluczowe znaczenie w celu okreslenia wzorcow wrazliwosci na
antybiotyki i dostosowania leczenia przyczynowego.

Optymalny czas trwania antybiotykoterapii w leczeniu ropni mdzgu pozostaje dyskusyjny [10,
97]. Niewiele jest dostepnych danych, ktére mogtyby wskaza¢ optymalny czas trwania
antybiotykoterapii ropni moézgu [34].

Zadne badanie nie oceniato poréwnawczo, w jaki sposéb czas antybiotykoterapii dozylneji/lub
catkowity czas trwania terapii antybiotykowej wptywajg na wynik leczenia [97].

Czas trwania antybiotykoterapii powinien by¢ ustalany indywidualnie, w oparciu o wielkos$¢
ropnia mozgu, potgczenie leczenia farmakologicznego z leczeniem chirurgicznym, rodzajem
patogenu, stanem klinicznym pacjenta i odpowiedzig pacjenta na wdrozone leczenie [10, 33].
D. Muzumdar i wsp. rekomendujg zwykle wysokie dawki antybiotykdw podawanych dozylnie
przez 2 tygodnie, a nastepnie 4 tygodnie terapii doustnej [19, 33]. W przypadku pacjentéw z
obnizong odpornoscia leki przeciwdrobnoustrojowe podaje sie przez 3-12 miesiecy [19, 33].
Arlotti i wsp. uwazajg za rozsadny okres farmakoterapii 4-6 tygodni w przypadku ropni
leczonych chirurgicznie oraz 6-8 tygodni dozylnej antybiotykoterapii u pacjentéw leczonych
wyfacznie farmakologicznie i w przypadkach wieloogniskowych ropni moézgu, gdzie najwiekszy
z nich leczony jest chirurgicznie [82, 95, 97]. Z kolei Itzhak Book, 4-6 tygodniowy kurs dozylnej
terapii antybiotykowej rekomenduje u pacjentéw z zapaleniem mdzgu, natomiast pacjenci z
uformowanym, otorebkowanym ropniem mozgu, martwicg tkanek, ropniami
wielokomorowymi, z obnizong odpornoscia wymagajg 6-8 tygodniowej terapii
przeciwbakteryjnej [37].

Dozylna antybiotykoterapia powinna by¢ prowadzona przez 6-8 tygodni [10, 33, 43, 94, 97,
98] i modyfikowana w zaleznosci od wynikéw badan mikrobiologicznych, aby zapewnic
najlepszg mozliwg skutecznosé terapeutyczng [94]. Wedtug Felici Chow oraz Itzhak Brook, w
wiekszosci przypadkéw ropied mdzgu leczy sie przez co najmniej 4 do 8 tygodni [34, 37].
Dtuzszy cykl antybiotykoterapii rezerwuje sie dla ropni moézgu leczonych zachowawczo,
podczas gdy krétszy cykl wspomagajacej antybiotykoterapii, od 2 do 3 tygodni sugerowano u

pacjentdw po interwencji chirurgicznej, chociaz nie jest to standardowa praktyka kliniczna
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[34]. Niewystarczajgcy czas trwania terapii lub suboptymalne dawki antybiotykoterapii

doustnej moze wigzac sie ze zwiekszeniem ryzyka nawrotu [34, 94].

Najlepszym rozwigzaniem jest wdrozenie terapii celowanej opartej na wynikach
bakteriologicznych pobranego operacyjnie materiatu. Arlotti i wsp. zalecajg, aby materiat na
posiew pobraé nie dtuzej niz 3 dni od rozpoczecia antybiotykoterapii lub przed jej
rozpoczeciem [33, 97]. Takie postepowanie zwieksza szanse na wyizolowanie patogenu z
pobranego materiatu. W przypadku, kiedy posiew z pobranego materiatu jest ujemny, nalezy
kontynuowaé podawanie antybiotykdw o szerokim spektrum dziatania.

Po zakonczeniu dozylnej antybiotykoterapii leczenie antybiotykami jest zazwyczaj
kontynuowane doustnie.

Wielu klinicystéw uwaza, ze antybiotykoterapia doustna powinna by¢ kontynuowana przez
kolejne 2 do 3 miesiecy w celu catkowitej eradykacji patogenu oraz zapobiezeniu nawrotom
[10, 17, 43]. Itzhak Book rekomenduje 2-6 miesieczng terapie doustng [37].

Wiele rekomendowanych lekéw dozylnych (np. cefalosporyny IV generacji, oksacylina,
wankomycyna, karbapenemy, piperacylina/tazobaktam) nie mozna stosowac¢ doustnie lub
dawki terapeutycznej potrzebnej w przypadku ropni mézgu nie mozna osiggnaé za pomoca tej
metody [97]. Dlatego zamiana na leczenie doustne wydaje sie czesto arbitralna, a wynik trudny
do oszacowania [97]. Przy zastosowaniu odpowiedniej antybiotykoterapii ropien powinien
zmniejszy¢ sie w ciggu 1-4 tygodni, jednak ustgpienie zmian radiologicznych moze zajgé nawet
16 tygodni [30].

W przypadku braku istotnej poprawy po minimum 2 tygodniach leczenia nalezy powtodrzyé
badania neuroobrazowe [94]. Inne kryteria obejmujg normalizacje wynikow badan krwi i
stezenia biatek ostrej fazy. Utrzymujace sie podwyziszone stezenie CRP w surowicy po
zakonczeniu zalecanego schematu leczenia moze $wiadczy¢ o niepowodzeniu leczenia

farmakologicznego [94].

Wybdér metody leczenia w zaleznosci od przypadku powinien zawsze by¢ rozpatrzony
indywidualnie.

Dyskusyjng wydaje sie nadal kwestia wskazan do leczenia chirurgicznego. Greggory D
Boatright Il i wsp. w przypadku ropni mézgu mniejszych niz 1 cm rekomenduja leczenie

zachowawcze-antybiotykoterapie, bez koniecznosci leczenia chirurgicznego [30].

38



Kryteriami kwalifikujgcymi do leczenia zachowawczego wg. M.A. Ruiz-Barrera i wsp. s3:
obecno$é mnogich ropni mézgu o $rednicy <1,5 cm, obecno$é pojedynczej zmiany o Srednicy
<1,5 cm, lokalizacja zmiany w obszarach moézgu kontrolujgcych funkcje np. mowy, stuchu,
wzroku oraz obecnos¢ wspotistniejacych infekcji (np. zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych,
zapalenie wyscidtki) [87, 94] .

Mathisen i wsp. uwazajg ze nie operacyjne leczenie ropni mdzgu, wytgcznie za pomocga
antybiotykoterapii, moze by¢ odpowiednie u pacjentéw wykazujgcych stabilny stan kliniczny,
pacjentéw ktdrzy nie kwalifikujg sie do leczenia operacyjnego oraz z ropniami mdzgu w
lokalizacji trudno dostepnej chirurgicznie [10]. Mate zmiany (ropnie moézgu <2 cm),
zlokalizowane w dobrze unaczynionych obszarach kory mdézgowej, majg wieksze szanse na
wyleczenie dzieki zastosowaniu jedynie farmakoterapii [10]. Ryzyko zwigzane z leczeniem
ropni mozgu wytacznie farmakologicznie, wigze sie z potencjalng toksycznoscig wynikajaca z
przedtuzonej empirycznej terapii przeciwdrobnoustrojowej i mozliwoscia powazinego
pogorszenia stanu klinicznego (np. pekniecie srodkomorowego ropnia moézgu) w przypadku
opdznienia interwencji chirurgicznej [10]. Pacjenci leczeni jedynie farmakologicznie,
wymagajg dtuzszego stosowania antybiotykoterapii doustnej ( w niektdorych przypadkach do
12 tygodni), a obserwacja tej grupy chorych powinna obejmowaé¢ uwazne monitorowanie

stanu klinicznego oraz radiologicznego [10].

Dostepnos¢ nowoczesnych technik neuroobrazowania, zastosowanie ulepszonych,
minimalnie inwazyjnych technik chirurgicznych drenazu pozwala zmniejszy¢ wielkos¢ ropnia i
okresli¢ jego mikrobiologiczng charakterystyke.

Najnowsze zalecenia dotyczgce leczenia chirurgicznego ropni mdzgu obejmujg drenaz ropnia
w ciggu 24 godzin od postawienia diagnozy [12, 99].

Drenaz mozna wykona¢ metodg otwartg (kraniotomii) lub technikami matoinwazyjnymi.
Operacja otwarta (kraniotomia) skupia sie na drenazu materiatu ropnego i wycieciu torebki co
pozwala zminimalizowa¢ ryzyko nawrotu. W celu drenazu ropnia coraz czesciej stosuje sie
aspiracje stereotaktyczna. Decyzje o wyborze jednej lub drugiej techniki nalezy jednak podja¢
indywidualnie.

W przypadku ropni mdzgu potozonych wieloogniskowo, szczegdlnie jesli patogen wywotujgcy
zostat juz wyizolowany z posiewdw krwi lub z pierwotnego Zrédfa zakazenia, operacja moze
nie by¢ uzasadniona, za wyjgtkiem duzych ropni powodujgcych efekt masy lub znaczny wzrost

ci$nienia srddczaszkowego [34].

39



W przypadku pojedynczych ropni wiekszych niz 1 cm, leczeniem z wyboru jest leczenie
chirurgiczne przy uzyciu technik minimalnie inwazyjnych tj. biopsja i drenaz z zastosowaniem
technik stereotaktycznych lub biopsja i drenaz pod kontrolg TK [4, 30, 36, 82, 94, 98]. Zabieg
jest wzglednie bezpieczny, pozwala uzyska¢ materiat do badania bakteriologicznego,
natomiast nawroty sg dos¢ czeste, dotyczg bowiem nawet do 24% pacjentow [43]. Zaletg tej
metody jest mozliwosc¢ jej powtarzania, jesli pierwsza préba okazafa sie nie skuteczna. Z kolei
Campioli i wsp. zalecajg aspiracje chirurgiczng w przypadku ropni o Srednicy wiekszej niz 2,5
cm [8]. W przypadku ropni o srednicy < 2,5 cm, w wiekszosci przypadkdéw stosowali leczenie
zachowawcze uzyskujgc wskaznik wyleczenia na poziomie 70% [8].

Postep w technikach neurochirurgicznych jest jednym z kluczowych czynnikéw rokowniczych.
Stosujac wolumetryczng tomografie komputerowa lub rezonans magnetyczny w potaczeniu z

nawigacja stereotaktyczng mozna zaplanowac trajektorie aspiracji wnetrza ropnia.

Chirurgia stereotaktyczna to mato inwazyjna forma interwencji chirurgicznej wykorzystujgca
tréjwymiarowy uktad wspotrzednych do lokalizacji matych celéw wewnatrz ciata, pozwalajaca
na aspiracje dowolnego ropnia moézgu > 1cm z dobrg tolerancjg, niezaleznie od jego lokalizacji
[36]. Rozwdj neuronawigacji i zastosowania jej w rutynowej praktyce neurochirurgicznej
pozwala na zaplanowanie optymalnej trajektorii od miejsca wejscia do mézgu do ropnia z
pominieciem obszaréw krytycznych dla funkcji neurologicznych. W konsekwencji podejscie

neurochirurgiczne radykalnie zmienito sie w przypadku ropni mézgu [36].

Dzieki chirurgii stereotaktycznej i neuronawigacji, aspiracje mozna przeprowadzi¢ niezaleznie
od fazy ropnia, umozliwiajgc badania mikrobiologiczne i histopatologiczne [94]. U pacjentéw
z mnogimi matymi ropniami nalezy rozwazy¢ drenaz najwiekszej zmiany [10, 94]. Pozostate
zmiany mozna poddac drenazowi, jesli otacza je wyrazny obrzek, pogarsza sie stan kliniczny
pacjenta i/lub gdy odpowiedz na antybiotykoterapie jest niewystarczajgca [94]. Biopsja
stereotaktyczna wraz z drenazem, jest szczegdlnie zalecana w przypadku ropni z
lokalizowanych w tzw. obszarach krytycznych tj. piedn moézgu, mozdzek lub struktur
miedzymadzgowia przylegajgcych do komory [10].

Gdy nie jest dostepna chirurgia stereotaktyczna i neuronawigacja, alternatywng technika,
ktora moze utatwic drenaz ropnia, jest Srédoperacyjne USG [43]. Jednakze technika ta nie jest
zalecana u pacjentow z matymi, gteboko osadzonymi zmianami. Umieszczenie cewnika w
centralnej czesci ropnia w celu ciggtego drenazu materiatu ropnego i bezposredniego

podawania antybiotykdbw ma na celu zmniejszenie czestosci koniecznosci ponownej
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interwencji chirurgicznej, chociaz takie podejscie nie jest juz zalecane rutynowo [4, 10].
Ponowna interwencja moze by¢ konieczna miedzy innymi ze wzgledu na nieodpowiednia
aspiracje, brak cewnika drenazowego w przypadku duzych ropni, immunosupresje w
wywiadzie lub niewtasciwg antybiotykoterapie [17].

Jesli chodzi o kontrole obrazowg, Yamamoto i wsp. zalecajg wykonywanie badania CT

przynajmniej raz w tygodniu, w zaleznosci od stanu klinicznego pacjenta [94].

Leczenie ropni moézgu droga klasycznej kraniotomii obecnie rzadko jest rozwazane jako
metoda z wyboru i zalecane jest w przypadku duzych ropni usytuowanych w bezposrednim
sgsiedztwie uktadu komorowego grozacych jego przebiciem, ropni mnogich, nieudanej
aspiracji, ropni pourazowych zawierajgcych fragmenty kosci lub ciata obce, ropni
wielokomorowych, ropni zawierajgcych gaz, ropni z wspdtistniejgcymi przetokami (np. w
tgcznosci z wrodzong zatokg skérng) a takze przypadkach wywotanych bardziej opornymi
patogenami (np. grzybica lub Nocardia species) [4, 10, 36, 43].
Wg. M.A. Ruiz-Barrera i wsp. leczenie ropni metodg klasycznej kraniotomii wskazane jest w
nastepujgcych przypadkach [94]:

1. Zmiany o wymiarach 22,5 cm

2. Przesuniecie linii Srodkowej = 5mm

3. Bliskos¢ uktadu komorowego

4. Przepuklina moézgu

Catkowite chirurgiczne wyciecie ropnia moze by¢ wskazane w nastepujgcych przypadkach
[34, 94]:

1. Pojedyncze, dobrze ograniczone ropnie zlokalizowane powierzchownie

2. Podejrzenie grzybicy, infekcje Mycobacterium tuberculosis, Actinomyces spp. lub
Nocardia spp.
Ropnie powstate na skutek wrodzonej lub nabytej przetoki
Ropnie wielomiejscowe
Ropnie spowodowane ogniskami septycznymi przyoponowymi

Niepowodzenia poprzednich terapii

T

Ropnie zlokalizowane w tylnym dole czaszki

Optymalne postepowanie wymaga najczesciej potgczenia antybiotykoterapii z leczeniem

operacyjnym. W niektdrych przypadkach jednak mozina zastosowa¢ wytgcznie leczenie
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zachowawcze. Dotyczy to grupy chorych obcigzonych internistycznie u ktérych ryzyko
zwigzane z zabiegiem operacyjnym jest duze, chorych stabilnych z objawami klinicznymi o
niewielkim nasileniu, chorych w skrajnie ciezkim stanie oraz w przypadkach ropni moézgu
mniejszych niz 2,5 cm u pacjentéw z GCS>12 [4, 33, 37, 43].

Greggory D Boatright Il i wsp. w przypadku ropni mdzgu mniejszych niz 1 cm rekomenduja
leczenie zachowawcze-antybiotykoterapie, bez koniecznosci leczenia chirurgicznego [30].

Z kolei ropnie moézgu wieksze niz 1 cm wymagajg najpierw drenazu poprzez aspiracje lub
wyciecie chirurgiczne, a nastepnie zastosowanie antybiotykoterapii o szerokim spektrum
dziatania [30].

Hernando Alvis Miranda i wsp. w swojej pracy dotyczgcej ropni mdzgu, powotujac sie na prace
Arlotii i wsp., uwazaja, ze najlepszymi kandydatami do leczenia zachowawczego sg osoby z
niewielkim ropniem madzgu mniejszym niz 2,5 cm, u ktorych etiologia ropnia jest dobrze znana
(drobnoustrdj wyizolowany z materiatu innego niz ropa) a chory jest poczagtkowo w dobrym

stanie klinicznym [33, 34, 37].

Chorzy leczeni z powodu ropni mdzgu, u ktérych podejrzewa sie etiologie zebopochodng,
wymagaja wnikliwego badania stomatologicznego i radiologicznego jamy ustnej. Nalezy
podkresli¢, ze decyzja o leczeniu stomatologicznym ogniska infekcji w jamie ustnej radykalne
czy zachowawcze, zalezy od ogdlnego stanu zdrowia pacjenta, stopnia zaawansowania i
rodzaju schorzenia w jamie ustnej, wtasciwej higieny jamy ustnej a takze zrozumienia przez
pacjenta zasadnosci leczenia stomatologicznego. Jezeli stan zdrowia pacjenta na to pozwala,
leczenie stomatologiczne powinno by¢ mniej radykalne a bardziej zachowawcze w celu
ochrony uzebienia. W takiej sytuacji mozina zaoferowal peten zakres leczenia
stomatologicznego w tym.: chirurgie przyzebia, leczenie kanatowe oraz chirurgie
endodontyczng oraz leczenie z zakresu stomatologii zachowawczej [23].

W przypadku braku wspdtpracy pacjenta podczas leczenia stomatologicznego,
nieprzestrzegania higieny jamy ustnej, nalezy rozwazy¢ wdrozenie radykalnego postepowania

stomatologicznego tj. mnogie ekstrakcje zebow.

W wybranych grupach chorych z ropniami mdzgu zalecana jest terapia uzupetniajgca.
Kortykosteroidy nie sg rutynowo stosowane w leczeniu ropnia mézgu i powinny byé
zarezerwowane dla przypadkow, w ktdrych obrzek zwigzany z ropniem jest znaczny i prowadzi
do istotnego klinicznie efektu masy [17]. Kortykosteroidy s zalecane w okresie

okotooperacyjnym w celu zmniejszenia cisnienia srédczaszkowego i prewencji wystgpienia
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ostrej przepukliny mozgu u pacjentow, u ktérych wystepujg objawy zapalenia opon mézgowo-
rdzeniowych [33, 34, 37]. Poczagtkowo stosuje sie leczenie duzymi dawkami kortykosteroidow
(np. dozylnym lub doustnym deksametazonem w dawce 10 mg co 6 godzin), ktére odstawia
sie lub stopniowo zmniejsza sie w ciggu 3—7 dni po ustabilizowaniu sie stanu pacjenta. Krotkie
cykle kortykosteroidow w duzych dawkach sg na ogdt bezpieczne, ale prawdopodobnie
powinny by¢ zarezerwowane dla pacjentdow z zagrazajagcym zyciu obrzekiem mdzgu lub
grozgcg przepukling moézgu [10]. Nalezy zaznaczy¢, ze kortykosteroidy zmniejszajg
wzmocnienie kontrastowe torebki ropnia we wczesnej fazie zakazenia, przez co mogg dawac

fatszywe wrazenie poprawy radiologicznej [19, 37, 43].

W 25-43% przypadkéw, drgawki mogg by¢ poczatkowym objawem ropnia mézgu [10, 33, 34].
Czestos$¢ wystepowania padaczki u pacjentow po przebytym ropniu mozgu, wg. réznych zrodet
waha sie pomiedzy 19% a 35% [100, 101] i w wiekszosci przypadkow byta diagnozowana w
ciggu 1-3 lat po rozpoznaniu ropnia mozgu, szczegdlnie w miodszych grupach wiekowych
[101].

Na podstawie ogdlnokrajowego i populacyjnego badania kohortowego przeprowadzonego
przez Jacoba Bodilsena i wsp., wiadomo, ze waznymi predyktorami wystgpienia epilepsji u
pacjentdw po ropniu mozgu byta obecnos¢ drgawek przy przyjeciu z powodu ropnia mozgu,
aspiracja lub wyciecie ropnia moézgu, naduzywanie alkoholu, przebyte wczesniej zabiegi
neurochirurgiczne, przebyty udar mozgu, lokalizacja ropnia mézgu w ptacie czotowym oraz
grupa wiekowa 20-39 lat [101]. Z kolei ryzyko epilepsji byto mniejsze u pacjentdw z ropniem
mozgu zlokalizowanym w ptacie potylicznym [101]. Badania 205 pacjentéw z potwierdzonym
ropniem mozgu przeprowadzone na Tajwanie w latach 1986-2007 wykazato, ze u 48
pacjentow (23%) rozwineta sie epilepsja, a istotnymi czynnikami ryzyka byty lokalizacja ropnia
czotowo-ciemieniowa, choroba zastawek serca i przewlekte zapalenie ucha sSrodkowego [100].
Dwa inne badania wykazaty, ze zwiekszony rozmiar ropnia mdzgu rowniez wigzat sie z
wyzszym ryzykiem wystgpienia epilepsji [102, 103].

Stosowanie lekdéw przeciwpadaczkowych jako profilaktyki pierwotnej pozostaje nadal
kontrowersyjne i powinno rownowazy¢ zmniejszone ryzyko napadéw padaczkowych z
negatywnymi skutkami dtugotrwatego leczenia i potencjalnymi jego skutkami ubocznymi
[101].

Podczas gdy starsze opracowania zalecajg profilaktyczne podawanie lekow
przeciwdrgawkowych w poczatkowej fazie leczenia, obecnie zadne dane nie potwierdzaja

zasadnosci rutynowego stosowania lekéw przeciwdrgawkowych w profilaktyce napadow u
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pacjentéw z ropniem moézgu [34]. Chociaz napady drgawkowe mogag wystgpi¢ u potowy
pacjentdéw z ropniem madzgu, potencjalne korzysci profilaktyczne lekéw przeciwdrgawkowych
nalezy rozwazy¢ w kontekscie neurotoksycznosci i innych dziatan niepozgdanych [34].

Czesc autorow uwaza, ze leczenie przeciwdrgawkowe powinno by¢ wdrozone i kontynuowane
u wszystkich pacjentow z ropniem madzgu przez okres 5 lat [19, 33]. Muzumdar i wsp. s3
zdania ze leczenie przeciwdrgawkowe powinno zosta¢ wdrozone natychmiast i kontynuowane

przez co najmniej rok [19].

Odstawienie lekéw przeciwpadaczkowych mozna rozwazyé, jesli u pacjenta nie wystepujg
napady przez co najmniej 2 lata po operacji, a EEG nie wykazuje aktywnosci padaczkowej [19].
Wg. F. Chow, u pacjentéw z ropniami mdzgu powiktanymi napadami padaczkowymi, decyzje
o przerwaniu podawania lekow przeciwdrgawkowych nalezy podejmowaé po okresie bez
napadow trwajagcym co najmniej 6 miesiecy, po skutecznym leczeniu ropnia
(udokumentowanym w badaniu obrazowym, np. obecnosci resztkowe] glejozy moze stanowic
ognisko trwajacych napaddéw padaczkowych) oraz na podstawie wynikédw EEG [34]. Wiekszos$¢
autorow jednak zaleca stosowanie profilaktyki przeciwdrgawkowej przez co najmniej 3
miesigce, w przypadku braku nawrotéw napadéw [33]. Ostre napady leczy sie
benzodiazepinami podawanymi dozylnie, aby zapobiec dalszym napadom podaje sie inne leki
przeciwdrgawkowe (np. difenylohydantoine lub karbamazepine) [10].

Profilaktyka powstawania ropni mézgu obejmuje m.in. utrzymywanie wtasciwej higieny jamy
ustnej, eliminacji ognisk infekcji w jamie ustnej, leczenia standéw zapalnych zatok a takze
wykonania badan przesiewowych w kierunku wrodzonych wad serca prowadzacych do

przecieku prawo-lewego [30].

2.14 Powiktania i rokowania

Opisano wiele wskaznikdw prognostycznych wptywajgcych niekorzystnie na wynik leczenia
ropni mozgu. Zaliczy¢ do nich mozna m.in.: opdznione rozpoznanie, szybko postepujace
pogorszenie stanu klinicznego, gtebokie zaburzenia Swiadomosci w tym $pigczke, zwiekszong
liczbe ropni mdézgu, pekniecie srédkomorowe ropnia oraz etiologie grzybiczg [33]. Ogniskowe
deficyty neurologiczne i uposledzenie funkcji poznawczych sg znanymi powiktaniami ropni
mdzgu zwilaszcza gdy ropnie mézgu wystapity w dziecidstwie [33]. Smiertelno$é¢ pacjentéw z
ropniem modzgu jest bezposrednio powigzana z tempem postepu choroby i stanem

neurologicznym pacjenta w chwili przyjecia [33, 37]. Opisywano zgony pacjentéw z ropniem
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mozgu, spowodowane zapaleniem komér, wtérnym nadcisnieniem wewngtrzczaszkowym lub
drgawkami pooperacyjnymi [33, 37].

Pekniecie wewnatrzkomorowe stanowi powiktanie gteboko umiejscowionego ropnia.
Pekniecie objawia sie klinicznie nagtym bdlem giowy, podraznieniem opon moézgowo-
rdzeniowych i nagtym pogorszeniem stanu Swiadomosci [17]. Mata odlegtos$¢ komory od scian
ropnia (<1 mm) i ropief wielokomorowy sprzyjajg peknieciu [17]. Pekniecie srédkomorowe i
lokalizacja tylnego dotu, gdzie moze wystepowaé niedroznos$¢ przeptyw ptynu modzgowo-
rdzeniowego wigze sie rowniez ze ztym rokowaniem i $miertelnoscia bliskg 80% i 90%, jesli
patogenem etiologicznym jest Aspergillus [33].

Powiktania zwigzane z przebytym zabiegiem chirurgicznym ewakuacji ropnia to m.in.:
epilepsja, krwotok wewnatrzczaszkowy, przepuklina mézgowa, wodogtowie, ptynotok [28,
56].

Amorim RP i wsp. opisat przypadek niedroznosci przeptywu ptynu moézgowo-rdzeniowego
prowadzgcy do wodogtowia i nadcisnienia wewnatrzczaszkowego w przebiegu ropnia mozgu

o etiologii zebopochodnej [56].

3. Cel rozprawy doktorskiej

Celem pracy byto znalezienie odrebnosci dotyczgcych przebiegu choroby, zgtaszanych
objawdw, wspdtwystepowania chordb przewlektych, réznic w wynikach badan obrazowych
oraz laboratoryjnych w grupie chorych z zebopochodnymi ropniami mézgu w poréwnaniu do

pozostatej grupy pacjentow z ropniami mozgu.

Znalezienie takich odrebnosci utatwitoby identyfikacje pacjentow z zakazeniami w obrebie
jamy ustnej w grupie chorych z ropniami mézgu, co umozliwitoby wczesne leczenie ogniska

pierwotnego oraz mogtoby mie¢ wptyw na zastosowang antybiotykoterapie.
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4. Metodyka badania

4.1 Materiat

Badaniem retrospektywnym objeto grupe dorostych chorych z rozpoznanym ropniem madzgu,
hospitalizowanych w Klinice Choréb Zakaznych dla Dorostych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego w okresie od 1.01. 2004 roku do 12.12. 2023 roku.

Retrospektywnie analizowane byty nastepujace zanonimizowane dane:

- dane demograficzne pacjentow (wiek, pted)

- czas hospitalizacji w Klinice Chordb Zakaznych dla Dorostych WUM

- zastosowane leczenie przyczynowe (farmakologiczne, chirurgiczne)

- obecnos¢ i lokalizacja pierwotnego ogniska zakazenia

- choroby wspdtistniejgce: cukrzyca, nadcisnienie tetnicze, choroba alkoholowa, zakazenie
WZW, chtoniak, biataczka, gruzlica ptuc, nowotwory-guzy lite, marskos¢ watroby, choroba
Hashimoto, niewydolnos¢ serca, kita, niedokrwistos¢, epilepsja, zespot nerczycowy,
trombofilia wrodzona, matoptytkowos¢, nadczynnos$é i niedoczynnos¢ tarczycy, zespét
Eisenmengera, nadcisnienie ptucne, szpiczak plazmocytowy, przewlekta niewydolnos$¢ nerek,
reumatoidalne zapalenie stawdw, kamica uktadu moczowego, torbielowatos¢ nerek, choroba
wrzodowa zotadka, jaskra, choroba wiencowa, stan po zawale serca, miazdzyca, zakrzepowe
zapalenie zyt gtebokich, wirusowe zapalenie watroby, autoimmunologiczne zapalenie
watroby, gruzlica, astma oskrzelowa, zaburzenia rytmu serca, glejak OUN, uzaleznienie od
substancji psychoaktywnych, przewlekta obturacyjna choroba ptuc, ostra zatorowos¢ ptucna,
- czynniki uposledzajace odpornos$¢ (pacjenci z zespotem nabytego niedoboru odpornosci
HIV/AIDS, pacjenci otrzymujacy leczenie immunosupresyjne, pacjenci w trakcie chemioterapii
z powodu choroby nowotworowej)

- inne czynniki predysponujace (przebyte penetrujgcy urazy czaszkowo-modzgowy, zapalenie
zatok obocznych nosa, zapalenie ucha, zakazenia zebopochodne, ropne, bakteryjne zapalenie
opon mdézgowo-rdzeniowych, udar mdzgu, zapalenie ptuc, wady serca, IZW

- przeprowadzone interwencje chirurgiczne (tj. biopsja stereotaktyczna, kraniotomia,
trepanacja)

- zgtaszane objawy i odchylenia w badaniu przedmiotowym tj. bdl gtowy, goragczka, drgawki,
niedowtfady konczyn, nudnosci, wymioty, zaburzenia widzenia, zaburzenia réwnowagi,

zaburzenia mowy i stuchu, zaburzenia Swiadomosci, zaburzenia pamieci.
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- zgtaszane objawy i odchylenia w badaniu przedmiotowym jamy ustnej z oceng potencjalnych
ognisk infekcji tj. bél zeba, ropien zebopochodny, gteboka préchnica zebdw, zapalenie
przyzebia brzeznego i okotowierzchotkowego, wtérny rozpad zebiny)

- wyniki badan laboratoryjnych krwi (m.in. CRP, D-dimery, prokalcytonina, leukocyty, krwinki
czerwone, ptytki krwi, hemoglobina, kwas mlekowy, interleukina-6)

- wyniki badan laboratoryjnych ptynu mézgowo-rdzeniowego (m.in. cytoza PMR, stezenie
biatka w PMR, kwas mlekowy w PMR, stezenie chlorkéw i glukozy w PMR)

- wyniki badan neuroobrazowania (tomografia komputerowa, rezonans magnetyczny)

- wyniki badan radiologicznych stomatologicznych (CBCT, pantomogram)

- wynikdw badan mikrobiologicznych ptynu mdézgowo-rdzeniowego, krwi, tresci ropnia.

- zastosowane procedury stomatologiczne (ekstrakcje zebdw)

- czas trwania objawdéw przed postawieniem rozpoznania ropnia mdzgu i rozpoczeciem
leczenia

- powiktania leczenia ropni mdzgu

- Smiertelnosc¢.

4.2 Kryteria wigczenia do badania oraz podziat na grupy - kontrolng i badang

Do badania kwalifikowano dorostych chorych z rozpoznanym ropniem modzgu z kompletna
dokumentacjg medyczng obejmujgcg m.in. wyniki badan obrazowych oraz laboratoryjnych,

dokumentacje medyczng z innych placowek medycznych.
Nastepnie pacjentow wigczonych do badania podzielono na dwie grupy:

I. Grupe badang z ropniami moézgu pochodzenia zebopochodnego. Przy kwalifikacji do grupy
badanej brano pod uwage kryteria zaproponowane przez C. Edward i wsp., A. Moazzam i wsp.

oraz Jespersen i wsp. [26, 47, 104].

Il. Grupe kontrolng w ktérej znalezli sie pacjenci z ropniami mdzgu o etiologii nie zwigzanej z

zakazeniem w obrebie jamy ustne;j.

Do grupy badanej zakwalifikowano pacjentéw z ropniami mozgu, spetniajgcych wszystkie

ponizsze kryteria

1. Brak alternatywnego zakazenia poza jamg ustng mogacego by¢ ogniskiem pierwotnym

ropni mézgu
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2. Obecnos¢ ogniska zakazenia w jamie ustnej rozpoznanego w oparciu o zgtaszane objawy
(bdl zeba, ropien zebopochodny), badanie kliniczne (przetoki ropne, gteboka préchnica zebow,
zapalenie okotokoronowe, wtérny rozpad zebiny), wyniki badan obrazowych tj.: TK,CBCT,
pantomogram (zapaleniem przyzebia brzeznego i okotowierzchotkowego, zeby leczone
endodontycznie z nieprawidtowym wypetnieniem kanatdow, torbiele kosci szczek, guzy
zebopochodne) lub potwierdzone w wywiadzie przebyte zabiegi stomatologiczne
wykonywane do 4 tygodni przed wystgpieniem choroby mogace potencjalnie powodowac

zakazenie osrodkowego uktadu nerwowego w tym powstawanie ropni mdozgu

3. Drobnoustroje zidentyfikowane w aspiracie z ropnia médzgu, krwi lub PMR, byly
mikroorganizmami stanowigcymi cze$¢ mikrobiomu jamy ustnej mogacymi powodowac
zakazenia w obrebie jamy ustnej, i byty zarejestrowane w Bazie Danych Ludzkiego Mikrobiomu

Jamy Ustnej (HOMD)[26, 104].

Pacjenci, u ktérych wyniki posiewu z aspiratu ropnia, krwi, PMR byty ujemne (co czesto
wynikato z wczesniej wdrozonej antybiotykoterapii empirycznej), ale spetnione zostaty
pozostate kryteria kwalifikacji do grupy badanej (brak alternatywnego zakazenia bakteryjnego,

obecnos¢ aktywnego zrodta infekcji w jamie ustnej) byli kwalifikowani do grupy badane;.

Do grupy kontrolnej zakwalifikowano chorych z ropniami mozgu o etiologii nie zwigzanej z
zakazeniem w obrebie jamy ustne;j.

Byty to ropnie mdzgu idiopatyczne (kryptogenne), ropnie w nastepstwie zapalenia ucha, zatok,
zapalenia ptuc, infekcyjnego zapalenia wsierdzia, bakteryjnego zapalenia opon mdzgowo

rdzeniowych, po urazowe oraz zwigzane z interwencjg chirurgiczna.

4.3 Kryteria wyfaczenia

Z badania wykluczono grupe dorostych pacjentow z rozpoznanym ropniem mdzgu
pochodzenia innego niz bakteryjne (grzybicze, pasozytnicze) oraz z ropniem modzgu

wywotanym zakazeniem Mycobacterium tuberculosis.

W pracy nie uwzgledniano pacjentéw z ropniami mozgu powigzanych z urzgdzeniami np.

stymulatory mdzgu, zastawka komorowo-otrzewnowa.
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4.4 7goda Komisji Biomedyczne;j

Uzyskano os$wiadczenie Komisji Bioetycznej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego w
Warszawie, ul. Zwirki i Wigury 61, o przyjeciu do wiadomosci informacji na temat niniejszego

badania i braku co do niego zastrzezen. Numer wniosku AKBE/157/2023.

4.5 Metodyka pozyskiwania danych

Zgodnie z zatozeniami badania, dane zbierane byly retrospektywnie. Informacje dotyczgce
pacjentéw leczonych z powodu ropni mdzgu otrzymano po przeanalizowaniu dokumentacji
elektronicznej systemu operacyjnego Optimed NXT (Comarch) —oraz po otrzymaniu dostepu
do archiwalnej dokumentacji papierowej. Analizie poddano zaréwno dokumentacje lekarska
jak i pielegniarskg. Dane pozyskiwano z opiséw obserwacji lekarskich, wykonanych badan
laboratoryjnych i obrazowych, obserwacji pielegniarskich, opisow operacyjnych, kart zlecen
lekarskich, kart goraczkowych, a takze dokumentacji medycznej dostarczonej z innych
jednostek medycznych w ktorych pacjent byt hospitalizowany przed przyjeciem do Kliniki

Choréb Zakaznych dla dorostych WUM. Dane byty zanonimizowane.

4.6 Analiza statystyczna — metody

W przypadku danych o charakterze ciggtym, do opisania charakterystyki badanej grupy uzyto
statystyk opisowych: sredniej, mediany, odchylenie standardowego (SD) oraz wartosci
pierwszego i trzeciego kwartyla (Q1; Q3) i zakresu (Min; Max). W przypadku danych
kategorialnych, rozktad czestosci poszczegdlnych odpowiedzi przedstawiono, postugujac sie
liczebnosciami poszczegdlnych kategorii oraz ich rozktadem wyrazonym procentowo. W
badaniu zastosowano rdine testy statystyczne w zaleznosci od typu zmiennych oraz
charakterystyki poréwnywanych grup. Dla zmiennych kategorycznych uzyto testu Fishera lub
testu chi-kwadrat. Test Fishera byt stosowany, gdy proby byty mate lub przynajmniej jedna z
oczekiwanych liczebnosci byta mniejsza niz 5. Z kolei test chi-kwadrat wykorzystywano, gdy
liczebnosci byty wystarczajaco duze, a wszystkie oczekiwane liczebnosci przekraczaty 5. W
przypadku zmiennych ciggtych zastosowano test U Manna-Whitney lub test t-Studenta (t-
test). Test U Manna-Whitney stosowano, gdy dane nie spetniaty zatozen rozktadu normalnego
lub gdy probki byty niezalezne i miaty rézne wariancje. T-test stosowano, gdy dane miaty
rozktad normalny i spetniaty warunki homogenicznosci wariancji. Testy sparowane
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wykorzystano, gdy analizowano dane pochodzgce z tych samych grup przed i po interwencji
lub poréwnywano pary danych. W takich przypadkach stosowano test Wilcoxona, gdy dane
nie miaty rozktadu normalnego oraz t-test dla prob sparowanych, gdy dane miaty rozktad

normalny.

Za poziom istotnosci przyjeto p-value=0,05, wskazujgc jednak réwniez na wyniki statystycznie
istotne dla poziomdéw p-value=0,01 oraz p-value=0,001. Wartosci p wskazujgce na
statystycznie istotny wynik zostaty wyrdznione pogrubiong czcionka. W przypadku p-

value<0,001 zawsze uzywano zapisu p-value<0,001.

Dane ciggte, ktére byty statystycznie istotne, zostaty dodatkowo zwizualizowane za pomocg
wykreséw pudetkowych (box plots). Wykresy te graficznie przedstawiajg rozktad
poszczegdlnych zmiennych pomiedzy wybranymi grupami. Gruba pozioma kreska wskazuje
mediane rozktadu, a konce pudetka oznaczajg pierwszy (Q1) i trzeci (Q3) kwartyl. Linie
wychodzace poza konce pudetka (wasy) odpowiadajg wartosciom Q1-1.51QR i Q3+1.5I1QR,

gdzie IQR oznacza rozstep miedzykwartylowy.

W przeprowadzonym badaniu przyjeto system numeracji zebéw wg. Viohla (FDI)[105] .
Opiera sie on na podziale jamy ustnej na cztery kwadranty.

1 — gérny prawy kwadrant; 2-gérny lewy kwadrant; 3-dolny lewy kwadrant; 4-dolny prawy
kwadrant.

W przypadku zebow mlecznych stosuje sie numery odpowiednio:

5 — gérny prawy kwadrant; 6-gérny lewy kwadrant; 7-dolny lewy kwadrant; 8-dolny prawy

kwadrant
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5. Wyniki
5.1 Charakterystyka pacjentéw

Do badania zakwalifikowano 166 pacjentéw, u ktorych zdiagnozowano wystepowanie
przynajmniej jednego ropnia mézgu. Podzielono ich na dwie grupy: badang i kontrolng liczace

odpowiednio 35i 131 osdb.

Sredni wiek wszystkich pacjentdw wynosit 51,01 (+/- 15,79) lat. Najmtodsza osoba miata 20
lat, natomiast najstarsza 96 lat. Najwiekszy odsetek pacjentéw, 42,2% (N=70), miescit sie w
przedziale wiekowym od 40 do 60 lat. Réznice wieku miedzy grupg kontrolng i badang nie byty

istotne statystycznie (Tabela 1).

Wiekszos¢ pacjentéow stanowili mezczyzni, ktérych liczba wynosita 96, co stanowito 63,9%
wszystkich chorych. Nie byto istotnych statystycznie réznic dotyczgcych ptci pomiedzy grupami

kontrolng i badang (Tabela 1.)

Wsréd choréb wspétistniejgcych najczesciej wystepowato nadcisnienie tetnicze, wystepujgce
u 35,5% (N=59) pacjentow. Cukrzyca byta zdiagnozowana u 13,9% (N=23). Chorobe
alkoholowa stwierdzono u 10,2% (N=17) pacjentéw, za$ zakazenie wirusem WZW B lub C u
6,6% (N=11). U trzech pacjentow, ropnie mozgu wspotwystepowaty z zakazeniem HIV (1,8%;

N=3). Szczegdtowe dane dotyczgce chordb wspdtistniejgcych przedstawia Tabela 1.

Warto zaznaczyé, ze marskos$é watroby wystepowata jedynie u oséb z grupy badanej, przy
czym dotyczyto to tylko dwdch pacjentéw. P-value wynoszgce 0,043 wskazuje na istotne

réznice miedzy grupg badang a kontrolng w czestosci wystepowania tej choroby.

Tabela 1. Charakterystyka demograficzna i najczestsze choroby wspdtistniejgce u 166
pacjentow z ropniem mozgu

Wszyscy Grupa Grupa test p-
chorzy kontrolna badana value
(N=166) (N=131) (N=35)
Wiek (lata) U Mann- 0,069
N 166 131 35 Whitney
Mediana (Q1; Q3) 52(39,2;63) 55 (40; 64) 50 (36,5;
57,5)
Min; Max 20; 96 23;96 20; 79
Grupa wiekowa chi-kwadrat | 0,091
<40 lat 25,3% 23,7% 31,4%
(N=42) (N=31) (N=11)
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Wszyscy Grupa Grupa test p-
chorzy kontrolna badana value
(N=166) (N=131) (N=35)
40-60 lat 42,2% 39,7% 51,4%
(N=70) (N=52) (N=18)
>=60 lat 32,5% 36,6% 17,1%
(N=54) (N=48) (N=6)
Plec chi-kwadrat | 0,952
Mezczyzna 63,9% 63,4% 65,7%
(N=106) (N=83) (N=23)
Kobieta 36,1% 36,6% 34,3%
(N=60) (N=48) (N=12)
Choroby wspélistniejace
Cukrzyca 13,9% 15,3% 8,6% Fisher 0,414
(N=23) (N=20) (N=3)
Choroba alkoholowa 10,2% 9,2% 14,3% Fisher 0,359
(N=17) (N=12) (N=5)
Gruzlica 1,8% 1,5% 2,9% Fisher 0,511
(N=3) (N=2) (N=1)
Marskos¢ watroby 1,2% 0% 5,7% Fisher 0,043
(N=2) (N=0) (N=2)
Nadci$nienie tetnicze 35,5% 38,2% 25,7% chi-kwadrat | 0,243
(N=59) (N=50) (N=9)
Przebyty udar mézgu 4,2% 3,8% 5,7% Fisher 0,639
(N=7) (N=5) (N=2)
WZW B/C 6,6% 6,1% 8,6% Fisher 0,701
(N=11) (N=8) (N=3)
Chemioterapia 0,6% 0,8% 0% Fisher 1,000
(N=1) (N=1) (N=0)
Chtoniak/Biataczka 1,2% 1,5% 0% Fisher 1,000
(N=2) (N=2) (N=0)
HIV 1,8% 2,3% 0% Fisher 1,000
(N=3) (N=3) (N=0)
Immunosupresja 1,2% 1,5% 0% Fisher 1,000
(N=2) (N=2) (N=0)
Po operacjach 1,2% 1,5% 0% Fisher 1,000
kardiochirurgicznych (N=2) (N=2) (N=0)
Po transplantacji 0,6% 0,8% 0% Fisher 1,000
(N=1) (N=1) (N=0)
Przebyty zawat serca 1,8% 2,3% 0% Fisher 1,000
(N=3) (N=3) (N=0)
Inne czynniki ryzyka 13,2% 13,7% 12% chi-kwadrat | 0,794
(N=22) (N=18) (N=4)

Przypisy:

WZW B/C- wirusowe zapalenie watroby typu B/C
HIV — ludzki wirus niedoboru odpornosci

RZS- reumatoidalne zapalenie stawow
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5.2 Charakterystyka ropni mozgu
U 95,8% (N=158) pacjentdw ropnie umiejscowione byty nad namiotem mdzdzku, natomiast
tylko u 3% miaty one lokalizacje podnamiotowg. U nieco ponad 1% badanych ropnie

zlokalizowano zaréwno nad jak i pod namiotem mézdzku (Tabela 2).

Najczesciej, bo u ponad 58% (N=95) pacjentdow ropnie zaobserwowano po lewej stronie
mazgu, rzadziej, bo u niecatych 40% (N=65) badanych lokalizacja dotyczyta strony prawej, zas
jednoczesne wystepowanie ropni po obu stronach odnotowano w zaledwie u 1,8% (N=3)

pacjentow (Tabela 2).

Najczestszg lokalizacjg ropni byt pfat czotowy, w ktérym ropnie odnotowano u nieco ponad
30% pacjentéw (N=51), nieco rzadziej zlokalizowane byty natomiast w ptacie skroniowym czy
ciemieniowym: u 16% pacjentow (N=26)). Sposrod lokalizacji na pograniczu dwéch ptatéw
najczestszg byt obszar czotowo-ciemieniowy, dla ktérego odnotowano 21 ropni, co
przektadato sie na niemal 13% pacjentow. Wykazano istotng statystycznie réznice pomiedzy

grupa badang a kontrolng w czestosci lokalizacji ropni w ptacie czotowym (p-value<0,05).

W grupie kontrolnej ropnie zlokalizowane w ptacie czotowym uwidoczniono u 26% pacjentéw,
z kolei w grupie badanej ta lokalizacja ropnia wystepowata u niemal 49% pacjentéw (Tabela

2).

Zgodnie z zatozeniami badania kazdy z pacjentéw miat co najmniej jeden ropien, przy czym
maksymalna ich liczba u jednego pacjenta wynosita pie¢. Pojedyncze ropnie dotyczyty 78,3%
(N=130) wszystkich pacjentéow, dwa ropnie odnotowano u 14,5% (N=24), trzy ropnie u 5,4%
(N=9), a cztery lub wiecej ropni u 1,8% (N=3) pacjentéw. Lokalizacje wieloogniskowg miato
jedynie osiem o0sdéb, co stanowito 4,8% wszystkich badanych. Pekniecie wewnatrzkomorowe

wystgpito z kolei u 2,4% (N=4) pacjentéw (Tabela 2).

Krotka o$ ropnia, dtuga o$ ropnia oraz usredniona o$ ropnia zostaty zmierzone u 163
pacjentéw. Mediana krétkiej osi ropnia wynosita 14 (10;20) mm dla wszystkich pacjentéw.
Zaobserwowano istotng statystycznie rdznice (p-value<0,05) miedzy grupg kontrolng, gdzie
mediana krotkiej osi ropnia wynosita 14 (10;20) mm, a grupg badang, gdzie wynosita ona 18
(12;25) mm. Mediana dtugiej osi ropnia wynosita 23 (15,5;30) mm dla wszystkich pacjentéw,
przy czym nie zaobserwowano istotnych statystycznie rdéznic miedzy grupg kontrolng a
badang. Mediana usrednionej osi ropnia wynosita zas 17,5 (13,4;25,5) mm wsrod catej préby

(Wykres.2). Ponownie zaobserwowano istotng statystycznie rdznice (p-value<0,05) miedzy
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grupg badang (mediana 20 (16;27,5) mm) a grupg kontrolng (mediana 17,5 (13;24,8) mm).

Oba istotne statystycznie wyniki zwizualizowano na przedstawionych nizej wykresach

(Wykres.1)

Tabela 2. Charakterystyka ropni mozgu-lokalizacja, liczba, wymiar ropnia moézgu

(N-liczba pacjentdw, n-liczba ropni)

Wszyscy Grupa Grupa test p-
chorzy kontrolna badana value
(N=166) (N=131) (N=35)
Lokalizacja w odniesieniu do Fisher 1,000
namiotu mézgu
Nadnamiotowo 95,8% 95,4% 97,1%
(N=158) (N=124) (N=34)
Podnamiotowo 3% 3,1% 2,9%
(N=5) (N=4) (N=1)
Nad i podnamiotowo 1,2% 1,5% 0%
(N=2) (N=2) (N=0)
Strona Fisher 0,248
Lewa 58,3% 56,9% 63,6%
(N=95) (N=74) (N=21)
Prawa 39,9% 40,8% 36,4%
(N=65) (N=53) (N=12)
Obustronnie 1,8% 2,3% 0%
(N=3) (N=3) (N=0)
Plat
Ciemieniowy 15,7% 16% 14,3% chi- 1,000
(N=26) (N=21) (N=5) kwadrat
Czotowo - ciemieniowy 12,7% 15,3% 2,9% Fisher 0,081
(N=21) (N=20) (N=1)
Czotowy i potyliczny 1,2% 0,8% 2,9% Fisher 0,378
(N=2) (N=1) (N=1)
Czotowo - skroniowy 8,4% 9,2% 57% Fisher 0,736
(N=14) (N=12) (N=2)
Czotowy 30,7% 26% 48,6% chi- 0,018
(N=51) (N=34) (N=17) kwadrat
Potyliczny 6% 4,6% 11,4% Fisher 0,221
(N=10) (N=6) (N=4)
Skroniowo - ciemieniowy 5,4% 5,3% 57% Fisher 1,000
(N=9) (N=7) (N=2)
Skroniowo - potyliczny 3,6% 3,8% 2,9% Fisher 1,000
(N=6) (N=5) (N=1)
Skroniowy 15,7% 18,3% 5,7% chi- 0,118
(N=26) (N=24) (N=2) kwadrat
Ciemieniowo - potyliczny 7,2% 9,2% 0% Fisher 0,073
(N=12) (N=12) (N=0)
Liczba ropni U Mann- 0,563
N 166 131 35 Whitney
Mediana (Q1; Q3) 1(1;1) 1(1;1) 1(1;1)
Minimum; Maksimum 1;5 1;4 1;5
Liczba ropni - kategoryzacja Fisher 0,155
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Wszyscy Grupa Grupa test p-
chorzy kontrolna badana value
(N=166) (N=131) (N=35)
1 78,3% 77,1% 82,9%
(n=130) (n=101) (n=29)
2 14,5% 16% 8,6%
(n=24) (n=21) (n=3)
3 5,4% 6,1% 2,9%
(n=9) (n=8) (n=1)
>=4 1,8% 0,8% 5,7%
(n=3) (n=1) (n=2)
Lokalizacja wieloogniskowa 4,8% 4,6% 5,7% Fisher 0,098
(n=8) (n=6) (n=2)
Pekniecie wewnatrzkomorowe 2,4% 2,3% 2,9% Fisher 1,000
(n=4) (n=3) (n=1)
Krétka o$ ropnia (mm) U Mann- 0,036
N 163 130 33 Whitney
Mediana (Q1; Q3) 14 (10; 20) 14 (10; 20) 18 (12;
25)
Minimum; Maksimum 3;71 3;45 6;71
Dtuga os$ ropnia (mm) U Mann- 0,137
N 163 130 33 Whitney
Mediana (Q1; Q3) 23 (15,5; 22 (15; 30) 24 (20;
30) 33)
Minimum; Maksimum 4:72 4:54 10; 72
Usredniona o$ ropnia (mm) U Mann- 0,044
N 163 130 33 Whitney
Mediana (Q1; Q3) 17,5 (13,4; 17,5 (13; 20 (16;
25,5) 24,8) 27,5)
Minimum; Maksimum 3,5;71,5 3,5; 48,5 8;71,5
|
* p-value = 0,036 .
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Wykres 1. Krétka os ropnia (mm)
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Wykres przedstawia pordwnanie dtugosci krotkiej osi ropnia (w mm) miedzy trzema grupami
badang, kontrolng oraz grupg obejmujgcy wszystkich pacjentdw. Gruba pozioma linia we-
wnatrz kazdego pudetka wskazuje mediane, ktdra dla grupy badanej wynosi 18 mm, a dla
grupy kontrolnej 14 mm. Konce pudetka odpowiadajg wartosciom pierwszego i trzeciego
kwartylu, w grupie badanej jest to odpowiednio 12 mm i 25 mm, natomiast w grupie kontrol-
nej 10 mm i 20 mm. Linie waséw, wychodzgce poza pudetka, odzwierciedlajg wartosci wyzna-
czone przez zakres Q1 - 1,5 x IQR oraz Q3 + 1,5 x IQR, gdzie IQR oznacza rozstep miedzykwar-
tylowy. Punkty poza zasiegiem wasow reprezentujg wartosci odstajgce, czyli dane znacznie
odbiegajace od reszty proby. Analiza wykresu wskazuje na istotng statystycznie réznice miedzy
grupg badang a kontrolng, p-value=0,036 (oznaczenie gwiazdka).
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Badana Kontrolna Wszyscy

Wykres 2. Usredniona os ropnia (mm)

Wykres przedstawia réznice w usrednionej dtugosci osi ropnia (w mm) miedzy trzema gru-
pami. Mediana dtugosci osi ropnia w grupie badanej wynosi 20 mm, przy czym pierwszy kwar-
tyl osigga wartos¢ 16 mm, a trzeci kwartyl 27,5 mm. W grupie kontrolnej mediana wynosi 17,5
mm, z warto$ciami pierwszego i trzeciego kwartylu odpowiednio 13 mm i 24,8 mm. Z wykresu
wynika, ze istnieje istotna statystycznie rdéznica miedzy grupa badang a kontrolna, p-va-
lue=0,044 (oznaczenie gwiazdka).

5.3 Etiologia ropni

Wsréd analizowanych pacjentdow z ropniami mozgu najczesciej wystepowaty ropnie
kryptogenne, czyli takie, ktérych przyczyny nie udato sie ustali¢: 31,3% (N=52). Drugimi pod
wzgledem czestosci wystepowania byty ropnie zebopochodne, ktére stwierdzono u 21,1%
(N=35) uczestnikdéw badania. Zapalenie ucha srodkowego byto przyczyng ropni mézgu u 10,2%
(N=17) pacjentéw, a ropnie mdézgu w wyniku bakteryjnego zapalenia opon modzgowo-

rdzeniowych wystepowaty u 9,6% (N=16) oséb (Tabela 3).
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Inne przyczyny obejmowaty zapalenie zatok obocznych nosa i urazy okotooperacyjne, kazda z
tych przyczyn odnotowano u 7,8% (N=13) pacjentow. Rzadsze byty ropnie wynikajace z
ptucnych zrédet infekcji (4,8%; N=8) i zakazenia rany wynikajgcej z penetrujgcego urazu
czaszkowo-mézgowego (5,4%; N=9). U dwdch pacjentéw, ropnie moézgu powigzano z

infekcyjnym zapaleniem wsierdzia (1,2%; N=2).

Tabela 3. Etiologia ropni mozgu u 166 pacjentow

Przyczyna

Zapalenie ucha srodkowego 10,2% (N=17)
Zapalenie zatok obocznych nosa 7,8% (N=13)
Bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych 9,6% (N=16)

Infekcyjne zapalenie wsierdzia 1,2% (N=2)
Zebopochodne Zrédto infekcji 21,1% (N=35)

Zapalenie ptuc 4,8% (N=8)

Penetrujacy uraz czaszkowo-mozgowy 5,4% (N=9)
Uraz okotooperacyjny 7,8% (N=13)
Brak ustalonej przyczyny (kryptogenne) 31,3% (N=52)
Inne mozliwe przyczyny 11,4% (N=19)

5.4 Lokalizacja ropni a ich etiologia

Analizowane ropnie potozne byly w pojedynczym ptacie mdzgowym (Tabela 4) lub na

pograniczu dwéch ptatow (Tabela 5).

W ptacie ciemieniowym zidentyfikowano 26 ropni. Najczesciej nie udato sie ustali¢ etiologii w
tej lokalizacji — byta to grupa ropni kryptogennych (CRYPTO), stanowigca 50% (N=13)
wszystkich przypadkéw w tej lokalizacji. Drugim najczestszym zrodtem infekcji byta infekcja

zebopochodna (ODONT), odpowiadajgca za 19,23% (N=5) ropni w tej lokalizacji.

Sposrod 51 ropni zidentyfikowanych w ptacie czotowym, najczestsze zrédto infekcji stanowita
infekcja zebopochodna (ODONT), odpowiadajaca za 33,33% (N=17) przypadkdéw. Na drugim
miejscu byty to ropnie o nie ustalonej etiologii - kryptogenne (CRYPTO), ktéra odpowiada za

27,45% (N=14) przypadkdw.

W ptacie skroniowym, sposrdd 26 ropni, najwiecej infekcji byto spowodowanych zapaleniem

ucha $rodkowego (ZUS), ktére stanowito 34,62% (N=9) przypadkéw.
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W ptacie potylicznym najczestszymi zrédtami infekcji byty zaréwno infekcje zebopochodne
(ODONT), jak i ropnie kryptogenne (CRYPTO), stanowigce po 40% wszystkich ropni w tej

lokalizaciji.

W modzdzku zidentyfikowano 8 ropni, z czego w 62,5% (N=5) nie udato sie ustali¢ etiologii-

ropnie kryptogenne (CRYPTO).

We wzgodrzu zidentyfikowano dwa ropnie, oba zwigzane z infekcjg zebopochodng (ODONT).

W przysadce odnotowano jeden ropien, ktérego przyczyna byt zropiaty krwiak w przebiegu

udaru krwotocznego.

Nalezy zwrdci¢ uwage, ze sposrdd wszystkich 124 ropni w wyszczegdlnionych pojedynczych
lokalizacjach, niemal jedna trzecia to ropnie o nie ustalonej etiologii tzw. ropnie kryptogenne,
a niemal jedna czwarta to ropnie zebopochodne. Z kolei 8,87% (N=11) z nich to ropnie o

mnogiej etiologii.
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Tabela 4. Topograficzne rozmieszczenie ropni mozgu i prawdopodobne ich Zrddto infekcji- lokalizacja w pojedynczym obszarze mdézgowia

Lokalizacja ZUS ZZON | BZOMR | IZW | ODONT | PULM | TRAUMA oP MISC | CRYPTO | RAZEM | Wiecej niz
TRAUMA [1] 1
przyczyna
Ciemieniowy 3,85% 0% 7,69% 0% 19,23% | 7,69% | 3,85% 3,85% | 7,69% 50% 26 3,85%
(N=1) | (N=0) | (N=2) | (N=0) | (N=5) | (N=2) | (N=1) (N=1) (N=2) | (N=13) (N=1)
Czotowy 0% 1569% | 588% | 196% | 3333% | 0% 11,76% | 5,88% 98% | 27,45% 51 9,8%
(N=0) | (N=8) | (N=3) | (N=1) | (N=17) | (N=0) | (N=6) (N=3) (N=5) | (N=14) (N=5)
Skroniowy 34,62% | 11,54% | 7,69% 0% 7,69% | 3,85% | 7,69% | 1538% | 11,54% | 15,38% 26 15,38%
(N=9) (N=3) (N=2) (N=0) (N=2) (N=1) (N=2) (N=4) (N=3) (N=4) (N=4)
Potyliczny 0% 0% 0% 0% 40% 10% 0% 10% 0% 40% 10 0%
(N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=4) (N=1) (N=0) (N=1) (N=0) (N=4) (N=0)
Mézdzek 25% 0% 0% 0% 12,5% 0% 0% 0% 0% 62,5% 8 0%
(N=2) | (N=0) | (N=0) | (N=0) | (N=1) | (N=0) | (N=0) (N=0) (N=0) (N=5) (N=0)
Wzgbrze 0% 0% 50% 0% 100% 0% 0% 0% 0% 0% 2 50%
(N=0) | (N=0) | (N=1) | (N=0) | (N=2) | (N=0) | (N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=1)
Przysadka 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 100% 0% 1 0%
(N=0) | (N=0) | (N=0) | (N=0) | (N=0) | (N=0) | (N=0) (N=0) (N=1) (N=0) (N=0)
RAZEM [2] 896% | 821% | 645% | 0,81% 25% | 323% | 7,26% 7,26% | 887% | 32,26% | 124 8,87%
(N=12) | (N=11) | (N=8) | (N=1) | (N=31) | (N=4) | (N=9) (N=9) | (N=11) | (N=40) (N=11)




Przypisy:

[1] Wartos¢ “N” w kolumnie “RAZEM” odpowiada liczbie ropni w danej lokalizacji. Suma procentowa w wierszu
moze przekroczy¢ 100%, poniewaz pojedynczy ropien moze mie¢ kilka réznych prawdopodobnych etiologii.

2] Wartos¢ “RAZEM” w wierszu reprezentuje sume ropni z okreslong etiologia, co jest normalizowane do 100%.
(2] P j g rop 3 8ig, CO |

(3]

ZUS-zapalenie ucha $rodkowego
ZZ0ON-zapalenie zatok obocznych nosa
BZOMR-bakteryjne zapalenie opon mézgowo rdzeniowych
IZW- infekcyjne zapalenie wsierdzia
ODONT-zebopochodne zrddto infekcji
PULM-ptucne zrédto infekcji
TRAUMA- uraz czaszkowo-madzgowy
OP TRAUMA- uraz operacyjny
MISC-réznorodna etiologia
CRYPTO-kryptogenny

Ropnie umiejscowione w obszarze ciemieniowo-potylicznym (CP) oraz w obszarze czotowo-
ciemieniowym (CC) najczesciej nie miaty ustalonej etiologii — ropnie kryptogenne (CRYPTO).
Ropnie umiejscowione w obszarze ciemieniowo-potylicznym (CP) stanowity, 58,3% (N=7)
ropni w tej lokalizacji, natomiast ropnie zlokalizowane w obszarze czotowo-ciemieniowym

(CC), stanowity (42,9%; N=9).

W przypadku ropni zlokalizowanych w obszarze czotowym i potylicznym (CiP), zaréwno ropnie
mazgu na skutek przebytego ropnego, bakteryjnego zapalenia opon mdézgowo-rdzeniowych
(BZOMR), jak i ropnie modzgu o etiologii zebopochodnej (ODONT) stanowig po 50%
przypadkéw w tym obszarze. Warto réwniez podkresli¢, ze wsrdd ropni zlokalizowanych
jednoczesnie w obu wskazanych ptatach nie zaobserwowano przypadku mnogiego zrddta

infekcji.

W obszarze czotowo-skroniowym (CS) dominujg z kolei ropnie o réznorodnej etiologii (MISC)

lub ropnie o nieustalonej etiologii (CRYPTO) — po 21,4% (N=3).

W obszarze skroniowo-ciemieniowym (SC) najczestszg przyczyng ropni moézgu byty ropnie
powstate na skutek przebytego ropnego, bakteryjnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych
(BZOMR) (33,3%; N=3), podczas gdy w obszarze skroniowo-potylicznym (SP) zaréwno
zapalenie ucha $rodkowego (ZUS), jak i inne zrédta infekcji byty przyczyna 33,3% (N=2) ropni.

Wsrod 64 ropni potozonych na pograniczu dwéch ptatédw, najwiecej byto ropni o nie ustalonej

przyczynie - ropnie kryptogenne (CRYPTO).
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Tabela 5. Topograficzne rozmieszczenie ropni mozgu i prawdopodobne ich Zrddfo infekcji- lokalizacja na pograniczu dwdch obszarow moézgowia

Lokalizacj ZUS ZZ0N | BZOMR IZW ODONT | PULM TRAUM OP MISC | CRYPTO | RAZEM Wiecej niz 1
a A TRAUMA [1] przyczyna
CP 16,7% 0,0% 8,3% 8,3% 0,0% 8,3% 0,0% 0,0% 8,3% 58,3% 12 8,3%
(N=2) (N=0) (N=1) (N=1) (N=0) (N=1) (N=0) (N=0) (N=1) (N=7) (N=1)
CC 9,5% 9,5% 9,5% 0,0% 4,8% 9,5% 9,5% 4,8% 14,3% 42,9% 21 9,5%
(N=2) (N=2) (N=2) (N=0) (N=1) (N=2) (N=2) (N=1) (N=3) (N=9) (N=2)
CiP 0,0% 0,0% 50,0% 0,0% 50,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 2 0,0%
(N=0) (N=0) (N=1) (N=0) (N=1) (N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=0)
CS 7,1% 0,0% 14,3% 0,0% 14,3% 7,1% 7,1% 14,3% 21,4% 21,4% 14 7,1%
(N=1) (N=0) (N=2) (N=0) (N=2) (N=1) (N=1) (N=2) (N=3) (N=3) (N=1)
SC 11,1% 0,0% 33,3% 0,0% 22,2% 22,2% 0,0% 11,1% 0,0% 22,2% 9 22,2%
(N=1) (N=0) (N=3) (N=0) (N=2) (N=2) (N=0) (N=1) (N=0) (N=2) (N=2)
SP 33,3% 16,7% 0,0% 0,0% 16,7% 0,0% 0,0% 0,0% 33,3% 16,7% 6 33,3%
(N=2) (N=1) (N=0) (N=0) (N=1) (N=0) (N=0) (N=0) (N=2) (N=1) (N=2)
RAZEM [2] | 12,5% 4,7% 14,1% 1,6% 10,9% 9,4% 4,7% 6,2% 14,1% 34,4% 64 12,5%
(N=8) (N=3) (N=9) (N=1) (N=7) (N=6) (N=3) (N=4) (N=9) (N=22) (N=8)
Przypisy:

[1] Wartosé “N” w kolumnie “RAZEM” odpowiada liczbie ropni w danej lokalizacji. Suma procentowa w wierszu moze przekroczy¢ 100%, poniewaz pojedynczy ropien moze mie¢ kilka réznych

prawdopodobnych etiologii. [2] Wartos¢ “RAZEM” w wierszu reprezentuje sume ropni z okreslong etiologig, co jest normalizowane do 100%.

(3]

ZUS-zapalenie ucha érodkowego
CRYPTO-kryptogenny

ZZON-zapalenie zatok obocznych nosa

BZOMR-bakteryjne zapalenie opon mdzgowo rdzeniowych

IZW- infekcyjne zapalenie wsierdzia

ODONT-zebopochodne Zrédto infekcji
PULM-ptucne zrédto infekcji
TRAUMA- uraz czaszkowo-mdzgowy

OP TRAUMA- uraz operacyjny

MISC-réznorodna etiologia

(4]

CP — ciemieniowo - potyliczny
CC — czotowo - ciemieniowy

CiP — czotowy i potyliczny

CS — czotowo - skroniowy

SC — skroniowo - ciemieniowy

SP —skroniowo - potyliczny
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5.5 Izolaty drobnoustrojow

W tabeli 6 przedstawiono czestos¢ wystepowania poszczegdlnych mikroorganizméw
wyizolowanych z przynajmniej jednego z trzech wykonanych u pacjentow posiewow:

bezposrednio z ropnia, z krwi i z ptynu mdzgowo-rdzeniowego.

Wsréd Gram + fakultatywnych tlenowcow, najczesciej izolowanym patogenem byt
Staphylococcus aureus (2,4% pacjentow; N=4), obecny wytgcznie w grupie kontrolnej. W
kategorii Gram —fakultatywnych tlenowcdéw, Capnocytophaga gingivalis wystapifa u jednej osoby
z grupy badanej. Przynajmniej jeden z wymienionych przypadkéw fakultatywnych tlenowcow

odnotowano zas u 8,4% (N=14) pacjentow.

W kategorii Gram - fakultatywnych beztlenowcdw, najczesciej izolowana byta z kolei Escherichia
coli (3,0% pacjentéw; N=5) i wystepowata wytgcznie w grupie kontrolnej. Kolejnym najczesciej
izolowanym patogenem byt Fusobacterium spp., ktory wystgpit w trzech przypadkach (1,8%
pacjentéw). tacznie, Gram - fakultatywne beztlenowce zidentyfikowano u 10,2% (N=17)

pacjentow.

Z kolei wsréd Gram + beztlenowcéw, Streptococcus intermedius wystepowat u 11,4% (N=4)
pacjentéw w grupie badanej i u 1,5% (N=2) w grupie kontrolnej. Streptococcus mitis,
Streptococcus salivarius i Streptococcus gordonii wystepowaty wytgcznie w grupie badanej - u
5,7% 0s6b (N=2). Gram + beztlenowce wyizolowano u 13,9% (N=23) pacjentéw, z przewaga

wystepowania w grupie badanej (37,1%; N=13 vs. 7,6%; N=10).

Izolaty wielodrobnoustrojowe wykryto u 6,6% (N=11) pacjentéw. Najczesciej wystepujaca
kombinacjg i jedyng, ktéra wystgpita u wiecej niz jednego pacjenta, byta Klebsiella oxytoca +

Escherichia coli (1,2%; N=2).

Tabela 6. Bakterie wyhodowane u pacjentow z ropniem mozgu (w posiewach z ropni lub krwi lub
ptynu moézgowo-rdzeniowego)

Typ organizmu Wszyscy chorzy (N=166) | Grupa kontrolna (N=131) | Grupa badana (N=35)
Gram + fakultatywne tle-
nowce [5]
Nocardia farcinica 1,2% 1,5% 0,0%

(N=2) (N=2) (N=0)
Staphylococcus aureus 2,4% 3,1% 0,0%

(N=4) (N=4) (N=0)
Staphylococcus aureus 1,8% 2,3% 0,0%
(MRSA) [2] (N=3) (N=3) (N=0)
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Staphylococcus aureus 1,8% 2,3% 0,0%
(MSSA) [3] (N=3) (N=3) (N=0)
Staphylococcus epidermidis 0,6% 0,8% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Gram - fakultatywne tle-
nowce
Capnocytophaga gingivalis 0,6% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
RAZEM [1] 8,4% 9,9% 2,9%
(N=14) (N=13) (N=1)
Gram - fakultatywne beztle-
nowce [6]
Escherichia coli 3,0% 3,8% 0,0%
(N=5) (N=5) (N=0)
Fusobacterium nucleatum 1,2% 0,8% 2,9%
(N=2) (N=1) (N=1)
Klebsiella pneumoniae ESBL 0,6% 0,8% 0,0%
(+) [4] (N=1) (N=1) (N=0)
Proteus mirabilis 1,2% 1,5% 0,0%
(N=2) (N=2) (N=0)
Fusobacterium spp. 1,8% 0,8% 5,7%
(N=3) (N=1) (N=2)
Enterobacter cloacae 1,2% 1,5% 0,0%
(N=2) (N=2) (N=0)
Klebsiella oxytoca 1,2% 1,5% 0,0%
(N=2) (N=2) (N=0)
Enterococcus faecium 1,2% 0,8% 2,9%
(N=2) (N=1) (N=1)
Citobacter freudii 0,6% 0,8% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
RAZEM [1] 10,2% 9,9% 11,4%
(N=17) (N=13) (N=4)
Gram + beztlenowce
Streptococcus intermedius 3,6% 1,5% 11,4%
(N=6) (N=2) (N=4)
Streptococcus constellatus 1,2% 0,8% 2,9%
(N=2) (N=1) (N=1)
Streptococcus anginosus 0,6% 0,8% 0,0%
(MSSA) (N=1) (N=1) (N=0)
Streptococcus mitis 1,2% 0,0% 5,7%
(N=2) (N=0) (N=2)
Streptococcus salivarius 1,2% 0,0% 5,7%
(N=2) (N=0) (N=2)
Streptococcus gordonii 1,2% 0,0% 5,7%
(N=2) (N=0) (N=2)
Enterococcus faecalis 1,2% 0,8% 2,9%
(N=2) (N=1) (N=1)
Parviromonas micra 0,6% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
Listeria monocytogenes 1,2% 1,5% 0,0%
(N=2) (N=2) (N=0)
Peptostreptococcus spp. 1,2% 1,5% 0,0%
(N=2) (N=2) (N=0)
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Clostridium clostridiforme 0,6% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
Granulicatella adiacens 0,6% 0,8% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
RAZEM [1] 13,9% 7,6% 37,1%
(N=23) (N=10) (N=13)
Izolaty wielodrobnoustro-
jowe
Enterococcus faecalis + Ente- 0,6% 0,0% 2,9%
rococcus faecium (N=1) (N=0) (N=1)
Fusobacterium nucleatum + 0,6% 0,8% 0,0%
Streptococcus intermedius (N=1) (N=1) (N=0)
Fusobacterium sp. + Pepto- 0,6% 0,8% 0,0%
streptococcus sp. + Strepto- (N=1) (N=1) (N=0)
coccus sp.
Fusobacterium spp. + Strep- 0,6% 0,0% 2,9%
tococcus intermedius (N=1) (N=0) (N=1)
Klebsiella oxytoca + Escheri- 1,2% 1,5% 0,0%
chia coli (N=2) (N=2) (N=0)
Klebsiella pneumoniae ESBL 0,6% 0,8% 0,0%
(+) + Proteus mirabilis (N=1) (N=1) (N=0)
Staphylococcus aureus 0,6% 0,8% 0,0%
(MSSA) + Enterobacter clo- (N=1) (N=1) (N=0)
ace
Staphylococcus aureus 0,6% 0,8% 0,0%
(MSSA) + Peptostreptococ- (N=1) (N=1) (N=0)
cus sp.
Staphylococcus aureus 0,6% 0,8% 0,0%
(MSSA) + Aspergillus spp. (N=1) (N=1) (N=0)
Streptococcus mittis + Strep- 0,6% 0,0% 2,9%
tococcus salivarius (N=1) (N=0) (N=1)
RAZEM [1] 6,6% 6,1% 8,6%
(N=11) (N=8) (N=3)
Przypisy:

[1] Kolumna “RAZEM” oznacza liczbe 0s6b u ktorych wykryto przynajmniej jedng izolate bakterii z danej grupy.

[2] MRSA - szczepy Staphylococcus aureus oporne na metycilne

[3] MSSA - szczepy Staphylococcus aureus wrazliwe na metycilne

[4] ESBL - beta-laktamazy o poszerzonym spektrum (ang. ESBL-extended spectrum beta-lactamases)

[5] Gram ,,+” - szczepy barwigce sie na fioletowo w barwieniu metoda Grama.

[6] Gram ,,-” - szczepy, ktorych sciany komdrkowe nie wigza fioletu krystalicznego, co w efekcie sg wybarwiane na rézowo

lub czerwono w barwieniu metodg Grama.

W analizie posiewdw materiatu pobranego z ropnia mézgu (Tabela 7) u pacjentow z
zebopochodnymi ropniami (grupa badana) najczesciej wykrywanymi patogenami byty:

Streptococcus intermedius, ktéry wykryto u czterech osdb oraz Streptococcus gordonii,
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Streptococcus mitis, Streptococcus salivarius, kazde wyhodowane u dwdch oséb. Inne bakterie

wyhodowano u pojedynczych pacjentow.

Ropienn mozgu o etiologii zwigzanej z zapaleniem zatok wystgpit u 12 pacjentow. Wyhodowane

patogeny przedstawiono w tabeli 7.

Z kolei etiologia zwigzana z zapaleniem ucha dotyczyta 17 pacjentéw. Wszystkie wyizolowane

patogeny wsrdéd posiewdw z ropni, zostaty wykryte tylko w pojedynczych przypadkach.

U pacjentow z etiologig jatrogenng (po operacji neurochirurgicznej) (N=13), najczestszym
patogenem wyhodowanym z posiewdw ropni byt Staphylococcus aureus (MRSA), wyizolowany u
15,4% (N=2) chorych. Reszta patogendéw w posiewach z ropni wystepowata u pojedynczych

pacjentow (Tabela 7).

Wsrod pacjentéw z zapaleniem ptuc, dodatni wynik hodowli z ropnia uzyskano u jednego
pacjenta. Wsrdd pacjentow po urazie czaszkowo-mozgowym najczesciej hodowanym patogenem

z ropnia byty gronkowce (Tabela 7).

Staphylococcus aureus byt jedynym patogenem z posiewdw z ropni u pacjentéw z bakteryjnym

zapaleniem opon mdzgowo rdzeniowych (ZOMR) (Tabela 7).

W przypadku ropni moézgu o nieustalonym zrédle infekcji, wszystkie wyhodowane z materiatu z

ropnia patogeny wystepowaty pojedynczo.

Tabela 7. Bakterie wyhodowane w posiewach z ropnia w zaleznosci od zrédta zakazenia.

Wszyscy chorzy Grupa kontrolna Grupa badana

(N=166) (N=131) (N=35)

Zebopochodna N=35 N=0 N=35
Streptococcus interme- 11,4% 0,0% 11,4%
dius (N=4) (N=0) (N=4)
Streptococcus gordonii 5,7% 0,0% 5,7%
(N=2) (N=0) (N=2)

Streptococcus constella- 2,9% 0,0% 2,9%
tus (N=1) (N=0) (N=1)
Streptococcus mitis 5,7% 0,0% 5,7%
(N=2) (N=0) (N=2)

Streptococcus salivarius 5,7% 0,0% 5,7%
(N=2) (N=0) (N=2)

Enterococcus faecalis 2,9% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
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Enterococcus faecium 2,9% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
Clostridium clostridi- 2,9% 0,0% 2,9%
forme (N=1) (N=0) (N=1)
Fusobacterium spp. 2,9% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
Parviromonas micra 2,9% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
Fusobacterium nuclea- 2,9% 0,0% 2,9%
tum (N=1) (N=0) (N=1)
Capnocytophaga gin- 2,9% 0,0% 2,9%
givalis (N=1) (N=0) (N=1)
Zapalenie zatok N=13 N=12 N=0
Staphylococcus aureus 7,7% 8,3% 0,0%
(MSSA) [2] (N=1) (N=1) (N=0)
Fusobacterium spp. 7,7% 8,3% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Peptostreptococcus 7,7% 8,3% 0,0%
spp. (N=1) (N=1) (N=0)
Enterococcus faecium 0,0% 0,0% 0,0%
(N=0) (N=0) (N=0)
Zapalenie ucha N=17 N=17 N=0
Streptococcus interme- 5,9% 5,9% 0,0%
dius (N=1) (N=1) (N=0)
Nocardia farcinica 5,9% 5,9% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Streptococcus angino- 5,9% 5,9% 0,0%
sus (MSSA) (N=1) (N=1) (N=0)
Granulicatella adiacens 5,9% 5,9% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Jatrogenne-po operacji N=13 N=13 N=0
neurochirurgicznej
Escherichia coli 7,7% 7,7% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Staphylococcus aureus 15,4% 15,4% 0,0%
(MRSA) (N=2) (N=2) (N=0)
Staphylococcus aureus 7,7% 7,7% 0,0%
(MSSA) (N=1) (N=1) (N=0)
Enterobacter cloacae 7,7% 7,7% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Proteus mirabilis 7,7% 7,7% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Zapalenie ptuc N=8 N=8 N=0
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Nocardia spp. 12,5% 12,5% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Uraz czaszkowo-moé- N=9 N=9 N=0
zgowy
Enterococcus faecalis 11,1% 12,5% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Staphylococcus aureus 0,0% 0,0% 0,0%
(MRSA) [1] (N=0) (N=0) (N=0)
Bakteryjne zapalenie N=16 N=15 N=0
OMR
Staphylococcus aureus 6,2% 6,7% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Nieustalona N=62 N=59 N=0
Fusobacterium nuclea- 1,9% 1,9% 0,0%
tum (N=1) (N=1) (N=0)
Klebsiella oxytoca 0,0% 0,0% 0,0%
(N=0) (N=0) (N=0)
Escherichia coli 0,0% 0,0% 0,0%
(N=0) (N=0) (N=0)
Escherichia coli 0,0% 0,0% 0,0%
(N=0) (N=0) (N=0)
Streptococcus interme- 1,9% 1,9% 0,0%
dius (N=1) (N=1) (N=0)
Proteus mirabilis 1,9% 1,9% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Listeria monocytogenes 1,9% 1,9% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Streptococcus constella- 1,9% 1,9% 0,0%
tus (N=1) (N=1) (N=0)
Nocardia farcinica 1,9% 1,9% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Staphylococcus aureus 1,9% 1,9% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Przypisy:

[1] MRSA - szczepy Staphylococcus aureus oporne na metycilne

[2] MSSA - szczepy Staphylococcus aureus wrazliwe na metycilne



Posiew z krwi wykonano u 133 pacjentéw, co stanowito 80,1% wszystkich chorych. Sposrdd nich

dziewiec¢ 0sob (5,4%) miato wynik dodatni (Tabela 8).

U pacjentow z ropniami médzgu o etiologii zebopochodnej (N=35) wyhodowano u pojedynczych

pacjentéw Streptococcus mitis i Streptococcus salivarius.

U pacjentow z zapaleniem zatok, z zakazeniami jatrogennymi po operacji neurochirurgicznej oraz

po urazie czaszkowo-mozgowym, wyhodowano z krwi po jednym patogenie. Byty to odpowiednio

Enterococcus faecium, Listeria monocytogenes, Staphylococcus aureus (MRSA).

Tabela 8. Wyniki posiewdw krwi u pacjentow z ropniem mozgu w zaleznosci od zrddta zakazenia.

Wszyscy chorzy Grupa kontrolna Grupa badana
(N=166) (N=131) (N=35)
Zebopochodna N=35 N=0 N=35
Streptococcus mitis 2,9% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
Streptococcus salivarius 2,9% 0,0% 2,9%
(N=1) (N=0) (N=1)
Enterococcus faecalis 0,0% 0,0% 0,0%
(N=0) (N=0) (N=0)
Enterococcus faecium 0,0% 0,0% 0,0%
(N=0) (N=0) (N=0)
Zapalenie zatok N=13 N=12 N=0
Enterococcus faecium 7,7% 8,3% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Zapalenie ucha N=17 N=17 N=0
Streptococcus angino- 5,9% 5,9% 0,0%
sus (MRSE) [2] (N=1) (N=1) (N=0)
Streptococcus pneumo- 5,9% 5,9% 0,0%
niae (N=1) (N=1) (N=0)
Staphylococcus hominis 5,9% 5,9% 0,0%
(N=1) (N=1) (N=0)
Jatrogenne-po operacji N=13 N=13 N=0
neurochirurgicznej
Staphylococcus aureus 0,0% 0,0% 0,0%
(MRSA) (N=0) (N=0) (N=0)
Uraz czaszkowo-moé- N=9 N=8 N=0
zgowy
Enterococcus faecalis 0,0% 0,0% 0,0%
(N=0) (N=0) (N=0)
Staphylococcus aureus 11,1% 12,5% 0,0%
(MRSA) [1] (N=1) (N=1) (N=0)
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Wszyscy chorzy Grupa kontrolna Grupa badana

(N=166) (N=131) (N=35)
Bakteryjne zapalenie N=16 N=15 N=0
OMR
Streptoccocus agalac- 6,2% 6,7% 0,0%
tiae (N=1) (N=1) (N=0)
Staphylococcus hemoli- 6,2% 6,7% 0,0%
ticus (N=1) (N=1) (N=0)
Nieustalona N=52 N=52 N=0

Przypisy:

[1] MRSA - szczepy Staphylococcus aureus oporne na metycilne

[2] MSSE - szczepy Staphylococcus epidermidis oporne na metycilne

5.6 Charakterystyka objawow i odchylen w badaniu fizykalnym

Najczesciej zgtaszanym objawem u pacjentow z ropniem mozgu byt bdl gtowy (tabela 9).
Wystepowat on u 62,7% (N=104) pacjentéw, przy czym w grupie badanej objaw ten byt czestszy
(82,9%; N=29) niz w grupie kontrolnej (57,3%; N=75), (p-value=0,010). Ostry bdl zeba zgtaszato
14 oséb (8,4%), tylko w grupie badanej (p-value<0,001).

Inne objawy takie jak niedowtad konczyn, zaburzenia pamieci wystepowaty zaréwno w grupie
kontrolnej jak i w grupie badanej. Ropien okotozebowy wystepowat wytgcznie u pacjentow w
grupie badanej (5,7%; N=2). Zaburzenia pamieci w grupie kontrolnej wystepowaty u 0,8%
pacjentow, a w grupie badanej u 8,6% (p-value<0,001). Gorgczka, zgtaszana byta czesto (40,4%),

nie wykazano istotnych réznic miedzy grupami w czestosci jej wystepowania (Tabela 9).

Mediana czasu od wystgpienia objawéw do rozpoznania wynosita 9 (5; 13,8) dni dla catej grupy.
Grupa badana miata srednio krétszy czas trwania objawow (9,59 dni) w pordwnaniu do grupy

kontrolnej (10,98 dni), jednak réznica ta nie byfa istotna statystycznie (p-value=0,337).

Niedowtad koniczyn zgtaszany byt przez 36,7% pacjentow ogdtem, objaw ten wystepowat
czesciej w grupie kontrolnej (41,2%; N=54) w poréwnaniu do grupy badanej (20%; N=7), réznica

byta istotna statystycznie (p-value=0,034).
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Tabela 9. Charakterystyka objawdw i odchylen w badaniu fizykalnym, czas ich trwania, u
pacjentow z ropniem mozgu.

Objawy Wszyscy chorzy | Grupa kontrolna | Grupa badana test p-
(N=166) (N=131) (N=35) value
Bél gtowy 62,7% 57,3% 82,9% chi- 0,010
(N=104) (N=75) (N=29) kwadrat
Bél zeba 8,4% 0,0% 40,0% Fisher <0,001
(N=14) (N=0) (N=14)
Drgawki 32,5% 32,8% 31,4% chi- 1,000
(N=54) (N=43) (N=11) kwadrat
Goraczka 40,4% 36,6% 54,3% chi- 0,090
(N=67) (N=48) (N=19) kwadrat
Niedowtad konczyn 36,7% 41,2% 20,0% chi- 0,034
(N=61) (N=54) (N=7) kwadrat
Nudnos$ci/wymioty 22,3% 19,1% 34,3% chi- 0,091
(N=37) (N=25) (N=12) kwadrat
Objawy mézdzkowe 8,4% 9,2% 5,7% Fisher 0,736
(ataksja)-zaburzenia (N=14) (N=12) (N=2)
réwnowagi
Objawy oponowe 14,5% 13,0% 20,0% chi- 0,436
(N=24) (N=17) (N=7) kwadrat
Porazenie nerwow 11,4% 12,2% 8,6% Fisher 0,767
czaszkowych (N=19) (N=16) (N=3)
Ropien okotozebowy 1,2% 0,0% 57% Fisher 0,043
(N=2) (N=0) (N=2)
Utrata przytomnosci 4,8% 5,3% 2,9% Fisher 1,000
(N=8) (N=7) (N=1)
Zaburzenia mowy afazja 13,3% 12,2% 17,1% Fisher 0,414
czuciowa, ruchowa (N=22) (N=16) (N=6)
dyzartria
Zaburzenia pamieci 2,4% 0,8% 8,6% Fisher 0,030
(N=4) (N=1) (N=3)
Zaburzenia stuchu 3,0% 3,8% 0,0% Fisher 0,585
(N=5) (N=5) (N=0)
Zaburzenia widzenia 8,4% 9,2% 5,7% Fisher 0,736
(N=14) (N=12) (N=2)
Zaburzenia 34,9% 35,9% 31,4% chi- 0,771
zachowania/$wiadomos$c (N=58) (N=47) (N=11) kwadrat
i
Czas trwania objawow U Mann- 0,337
ropnia do rozpoznania Whitney
(dni)
N 162 130 32
Mediana (Q1;Q3) 9 (5;13,8) 9(5,2; 14) 9,5 (4; 12)
Minimum; Maksimum 0;47 1; 47 0; 35
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5.7 Zastosowane leczenie

Wsrdéd wszystkich pacjentéw z ropniami mdzgu, 101 byto leczonych neurochirurgicznie, a 65
jedynie farmakologicznie (Tabela 10). Zaobserwowano istotne rdznice w czestosci
zastosowania leczenia neurochirurgicznego (biopsja stereotaktyczna, kraniotomia,
trepanacja) ropni mézgu miedzy grupa kontrolng i badang. W grupie badanej 82,9% (N=29)
pacjentéw byto leczonych neurochirurgicznie, podczas gdy w grupie kontrolnej leczenie to

zastosowano u 55% (N=72) pacjentéw (p=0,005).

Sposréd 101 pacjentéw leczonych neurochirurgicznie, 43,6% (N=44) miato wykonang
kraniotomie i drenaz ropnia jako rodzaj operacji pierwotnej. Biopsje stereotaktyczng
przeprowadzono u 25,7% (N=26) pacjentéw, a kraniotomie z wytuszczeniem ropnia u 20,8%
(N=21) pacjentow leczonych neurochirurgicznie. Pozostate rodzaje operacji pierwotnej
stosowano rzadziej (Tabela 10). Zaobserwowano istotne rdznice miedzy grupg kontrolng i
badang dotyczgce koniecznosci re-operacji (p-value=0,023). W grupie kontrolnej tylko 1,4%
(N=1) pacjentéw leczonych neurochirurgicznie wymagato re-operacji, podczas gdy w grupie

badanej byto to 13,8% (N=4).

U wiekszosci pacjentéw leczonych neurochirurgicznie (64,4%) wykonano otwartg technike
drenazu. U 95% pacjentow z grupy leczonej neurochirurgicznie zastosowano jeden drenaz,
natomiast 5% pacjentow wymagato powtdrnego drenazu. Zaobserwowano istotne rdéznice
miedzy grupg kontrolng a badang w liczbie zastosowanych drenazy (p-value=0,023). W grupie
kontrolnej 1,4% (N=1) pacjentow miato dwa drenaze, podczas gdy w grupie badanej byto to

13,8% (N=4).

Tabela 10. Zastosowane leczenie neurochirurgiczne ropni mozgu

Wszyscy Grupa Grupa test p-
chorzy kontrolna badana value
(N=166) (N=131) (N=35)

Rodzaj leczenia

Leczenie neurochirurgiczne 60,8% 55% 82,9% chi- 0,005
(N=101) (N=72) (N=29) kwadrat

Rodzaj operacji pierwotnej

Kraniotomia i wytuszczenie ropnia 20,8% 16,7% 31% chi- 0,181
(N=21) (N=12) (N=9) kwadrat

Kraniotomia i drenaz ropnia 43,6% 48,6% 31% chi- 0,165
(N=44) (N=35) (N=9) kwadrat

Biopsja stereotaktyczna 25,7% 25% 27,6% chi- 0,986
(N=26) (N=18) (N=8) kwadrat

Trepanacja+aspiracja igtowa 9,9% 9,7% 10,3% Fisher 1,000
(N=10) (N=7) (N=3)
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Wszyscy Grupa Grupa test p-
chorzy kontrolna badana value
(N=166) (N=131) (N=35)
Trepanacja+aspiracja igtowa 1% 0% 3,4% Fisher 0,287
(powtdrna) (N=1) (N=0) (N=1)
Re-operacja 5% 1,4% 13,8% Fisher 0,023
(N=5) (N=1) (N=4)
Rodzaj drenazu
Aspiracja stereotaktyczna 35,6% 34,7% 37,9% chi- 0,940
(N=36) (N=25) (N=11) kwadrat
Technika otwarta 64,4% 65,3% 62,1% chi- 0,940
(N=65) (N=47) (N=18) kwadrat
Wytuszczenie 20,8% 16,7% 31% chi- 0,181
(N=21) (N=12) (N=9) kwadrat
Liczba drenazy Fisher 0,023
1 95% 98,6% 86,2%
(N=96) (N=71) (N=25)
2 5% 1,4% 13,8%
(N=5) (N=1) (N=4)

Mediana czasu antybiotykoterapii w obu grupach badanej i kontrolnej facznie wyniosta 60
(47;80) dni, zas mediana czasu antybiotykoterapii po operacji wyniosta 55 (44;68,8) dni
(Tabela 11). Przed operacjg pacjenci otrzymywali antybiotyki Srednio przez 14,17 (+/- 15,83)
dni, a w trakcie hospitalizacji w KCZDWUM srednio przez 31,04 (+/- 17,33) dni. Po wypisie ze

szpitala mediana czasu antybiotykoterapii wyniosta srednio 28 (21;31,5) dni.

Wiekszos$¢ pacjentdw otrzymywata antybiotyki przed operacjg: 52,4% (N=87) wszystkich
chorych z ropniami mdzgu. W grupie kontrolnej 47,3 % (N=62) pacjentow otrzymywato
antybiotyki przed operacja, z kolei w grupie badanej 71,4 % (N=25) pacjentéw, co stanowito
istotng rdznice (p-value=0,019). Sanacja jamy ustnej byta przeprowadzona u 38,6% (N=64)
pacjentéw w catej grupie, 22,9% (N=30) w grupie kontrolnejiu 97,1% (N=34) w grupie badanej
(p-value<0,001). Mediana usunietych zebéw wsréd 64 pacjentdw z ropniami mdézgu wynosita

3 (2; 6) zebow. Najmniej usunieto jednego zeba, a najwiecej 25 zebdw.
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Tabela 11. Zastosowane leczenie farmakologiczne, neurochirurgiczne, stomatologiczne. Sredni
czas trwania farmakoterapii.

Leczenie

Wszyscy chorzy
(N=166)

Grupa kontrolna
(N=131)

Grupa badana
(N=35)

test

p_
value

Calkowity czas
antybiotykoterapii
(od rozpoznania do
zakonczenia
antybiotykoterapii)

N

166

131

35

Mediana (Q1;Q3)

60 (47; 80)

59 (47; 79,5)

63 (52,5; 80)

Minimum;
Maksimum

16; 163

16; 162

33;163

U Mann-
Whitney

0,415

Czas
antybiotykoterapii
po operacji

N

166

131

35

Mediana (Q1;Q3)

55 (44; 68,8)

54 (44; 68)

58 (49,5; 69,5)

Minimum;
Maksimum

16; 152

16; 152

27;117

U Mann-
Whitney

0,236

Czas
antybiotykoterapii
do operacji

N

87

62

25

Mediana (Q1;Q3)

10 (3; 20,5)

10 (3; 24)

8 (3; 15)

Minimum;
Maksimum

0;97

0;97

0; 54

U Mann-
Whitney

0,310

Czas
antybiotykoterapii
w trakcie terapii w
KCZDWUM

N

166

131

35

Mediana (Q1;Q3)

28 (19; 38)

28 (19; 37)

30 (22,5; 42)

Minimum;
Maksimum

3;110

3;110

5;75

U Mann-
Whitney

0,461

Czas trwania
antybiotykoterapii
po wypisie z
KCZDWUM

N

155

122

33

Mediana (Q1;Q3)

28 (21;31,5)

28 (21; 28)

28 (21; 42)

Minimum;
Maksimum

7; 56

7; 56

14; 56

U Mann-
Whitney

0,340

Liczba pacjentéw
otrzymujacych
antybiotyki przed
operacja

52,4%
(N=87)

47,3%
(N=62)

71,4%
(N=25)

chi-
kwadrat

0,019

Postepowanie:

Neurochirurgiczne

60,8%
(N=101)

55,0%
(N=72)

82,9%
(N=29)

chi-
kwadrat

0,005

Zachowawcze
(farmakologiczne)

39,2%
(N=65)

45,0%
(N=59)

17,1%
(N=6)

chi-
kwadrat

0,005

Postepowanie
stomatologiczne:

73



Leczenie Wszyscy chorzy | Grupakontrolna | Grupabadana test p-
(N=166) (N=131) (N=35) value

Sanacja jamy ustnej 38,6% 22,9% 97,1% chi- <0,001

(N=64) (N=30) (N=34) kwadrat

U Mann- 0,951

N 64 30 34 Whitney
Mediana (Q1;Q3) 3(2;6) 3(2;5,8) 3(2;6)
Minimum; 1; 25 1; 25 1;16
Maksimum
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Przed operacjg, najczesciej stosowanymi antybiotykami u wszystkich pacjentow leczonych
neurochirurgicznie byty Penicylina (13,9%; N=14) oraz Cefalosporyny lll generacji (11,9%;
N=12). Po operacji najczesciej stosowano Cefalosporyne Ill generacji (12,9%; N=13), przy czym
w trakcie hospitalizacji w Klinice Choréb Zakaznych dla Dorostych Wojewddzkiego Szpitala
Zakaznego w Warszawie Penicyline przyjmowato 11,9% (N=12) takich pacjentéw, a

Wankomycyne 10,9% (N=11) (Tabela 12).

Przy wypisie do domu najczesciej przepisywanym antybiotykiem byta Amoksycylina z kwasem
klawulanowym, ktérg stosowano u 57,4% (N=58) pacjentéow z grupy leczonej
neurochirurgicznie. Drugim najczesciej zalecanym antybiotykiem przy wypisie do domu byta
Ciprofloksacyna, przyjmowana przez 15,8% (N=16) wszystkich chorych leczonych

neurochirurgicznie.

We wszystkich przypadkach (przed operacjg, po operacji, w trakcie hospitalizacji w KCZDWUM
oraz przy wypisie do domu), najczesciej stosowano empiryczng antybiotykoterapie -
Penicylina, Metronidazol, Cefalosporyna Ill generacji. W trakcie hospitalizacji w KCZDWUM
przyjmowato jg 54,5% (N=55) pacjentéw z ropniami mdzgu. Dotyczyto to pacjentéw leczonych
neurochirurgicznie zarowno przed przyjeciem do KCZDWUM, jak i pacjentow
hospitalizowanych w KCZDWUM, ktorzy byli nastepnie kierowani z Oddziatu na leczenie

neurochirurgiczne.

Tabela 12. leczenie farmakologiczne chorych z rozpoznanym ropniem modzgu leczonych
neurochirurgicznie

Wszyscy chorzy leczeni neurochirurgicznie
(N=101)
Leczenie antybiotykami Przed Po w Przy
operacja operacji | KCZDWUM | wypisie
do
domu
Penicylina 13,9% 6,9% 11,9% 57,4%
(N=14) (N=7) (N=12) (N=58)
Cefalosporyna III generacji 11,9% 12,9% 9,9% 7,9%
(N=12) (N=13) (N=10) (N=8)
Karbapenemy 7,9% 6,9% 9,9% 5%
(N=8) (N=7) (N=10) (N=5)
Metronidazol 9,9% 9,9% 5,9% 1%
(N=10) (N=10) (N=6) (N=1)
Fluorochinolony (Ciprofloksacyna / 1% 4% 4% 15,8%
Levofloksacyna) (N=1) (N=4) (N=4) (N=16)
Wankomycyna 9,9% 6,9% 10,9% 5%
(N=10) (N=7) (N=11) (N=5)
Linkozamidy 3% 2% 5% 4%
(N=3) (N=2) (N=5) (N=4)
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Wszyscy chorzy leczeni neurochirurgicznie
(N=101)
Izoniazyd 1% 0% 0% 1%
(N=1) (N=0) (N=0) (N=1)
Kotrimoksazol 0% 1% 1% 1%
(N=0) (N=1) (N=1) (N=1)
Aminoglikozyd 4% 3% 2% 0%
(N=4) (N=3) (N=2) (N=0)
Oxazolid (Linezolid) 0% 0% 2% 0%
(N=0) (N=0) (N=2) (N=0)
Tetracykliny 1% 0% 1% 0%
(N=1) (N=0) (N=1) (N=0)
Biseptol 0% 1% 1% 2%
(N=0) (N=1) (N=1) (N=2)
Ryfampicyna 3% 1% 0% 2%
(N=3) (N=1) (N=0) (N=2)
Ampicylina 0% 1% 2% 2%
(N=0) (N=1) (N=2) (N=2)
Inny lek 4% 4% 9,9% 5,9%
(N=4) (N=4) (N=10) (N=6)
Empiryczna antybiotykoterapia
PEN+MTZ+CEF 22,8% 34,7% 54,5% 9,9%
(penicylina+metronidazol+cefalosporyna III (N=23) (N=35) (N=55) (N=10)
generacji)
VAN+CEF+AMP (wankomycyna+ Cefalosporyna 2% 6,9% 3% 0%
I1I generacji+ampicylina) (N=2) (N=7) (N=3) (N=0)
VAN+CEF+MTZ (wankomycyna+ Cefalosporyna 9,9% 5,9% 11,9% 1%
I1I generacji+metronidazol) (N=10) (N=6) (N=12) (N=1)
Inne
Steroidoterapia 4% 3% 5% 1%
(N=4) (N=3) (N=5) (N=1)

Czestos¢ stosowania poszczegdlnych antybiotykdw u pacjentdow leczonych neurochirurgicznie
byta podobna w grupie kontrolnej i badanej (Tabela 13). Najczesciej stosowanym w leczeniu
empirycznym zaréwno w grupie kontrolnej, jak i badanej zestawem antybiotykdow byt zestaw:
Penicylina + Metronidazol + Cefalosporyna Ill generacji. Istotng rdznice w czestosci stosowania tego
schematu zaobserwowano u pacjentéw po przebytej operacji, w grupie badanej antybiotykoterapie
tym schematem otrzymato 17,2% (N=5) pacjentdw leczonych neurochirurgicznie, podczas gdy w grupie
kontrolnej byto to 41,7% (N=30) (p-value=0,035) (Tabela 13). Steroidoterapia w grupie chorych

leczonych neurochirurgicznie byta stosowana u 8 pacjentéw.
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Tabela 13. Farmakoterapia chorych z ropniem mozgu leczonych neurochirurgicznie

Przed operacja Po operacji W KCZDWUM Przy wypisie do domu
Leczenie antybiotykami Grupa Grupa test p- Grupa Grupa test p- Grupa Grupa test p- Grupa Grupa test p-
badan kontroln value | badan kontroln value | badan kontroln valu badan kontroln value
a a (N=72) a a (N=72) a a (N=72) e a a (N=72)
(N=29) (N=29) (N=29) (N=29)
Penicylina 13,8% 13,9% Fisher 1 6,9% 6,9% Fisher 1 20,7% 8,3% Fisher 0,098 69% 52,8% chi- 0,205
(N=4) (N=10) (N=2) (N=5) (N=6) (N=6) (N=20) (N=38) kwadra
t
Cefalosporyna III generacji 17,2% 9,7% Fisher 0,318 13,8% 12,5% Fisher 1 6,9% 11,1% Fisher 0,72 13,8% 5,6% Fisher 0,222
(N=5) (N=7) (N=4) (N=9) (N=2) (N=8) (N=4) (N=4)
Karbapenemy 13,8% 5,6% Fisher 0,222 10,3% 5,6% Fisher 0,406 3,4% 12,5% Fisher 0,274 3,4% 5,6% Fisher 1
(N=4) (N=4) (N=3) (N=4) (N=1) (N=9) (N=1) (N=4)
Metronidazol 13,8% 8,3% Fisher 0,467 13,8% 8,3% Fisher 0,467 3,4% 6,9% Fisher 0,67 0% 1,4% Fisher 1
(N=4) (N=6) (N=4) (N=6) (N=1) (N=5) (N=0) (N=1)
Fluorochinolony (Ciprofloksacyna) 0% 1,4% Fisher 1 0% 5,6% Fisher 0,322 0% 5,6% Fisher 0,322 13,8% 16,7% Fisher 1
(N=0) (N=1) (N=0) (N=4) (N=0) (N=4) (N=4) (N=12)
Glikopeptydy (Wankomycyna) 10,3% 9,7% Fisher 1 6,9% 6,9% Fisher 1 3,4% 13,9% Fisher 0,171 0% 6,9% Fisher 0,318
(N=3) (N=7) (N=2) (N=5) (N=1) (N=10) (N=0) (N=5)
Linkozamidy 0% 4,2% Fisher 0,555 3,4% 1,4% Fisher 0,494 | 10,3% 2,8% Fisher 0,141 6,9% 2,8% Fisher 0,576
(N=0) (N=3) (N=1) (N=1) (N=3) (N=2) (N=2) (N=2)
[zoniazyd 3,4% 0% Fisher 0,287 0% 0% - 0% 0% 3,4% 0% Fisher 0,287
(N=1) (N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=1) (N=0)
Kotrimoksazol 0% 0% 0% 1,4% Fisher 1 0% 1,4% Fisher 1 0% 1,4% Fisher 1
(N=0) (N=0) (N=0) (N=1) (N=0) (N=1) (N=0) (N=1)
Aminoglikozyd 3,4% 4,2% Fisher 1 6,9% 1,4% Fisher 0,197 3,4% 1,4% Fisher 0,494 0% 0% - -
(N=1) (N=3) (N=2) (N=1) (N=1) (N=1) (N=0) (N=0)
Oxazolid (Linezolid) 0% 0% 0% 0% - 0% 2,8% Fisher 1 0% 0% - -
(N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=0) (N=2) (N=0) (N=0)
Tetracykliny 3,4% 0% Fisher 0,287 0% 0% - 3,4% 0% Fisher 0,287 0% 0% - -
(N=1) (N=0) (N=0) (N=0) (N=1) (N=0) (N=0) (N=0)
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Przed operacja Po operacji W KCZDWUM Przy wypisie do domu

Biseptol 0% 0% - - 0% 1,4% Fisher 1 0% 1,4% Fisher 1 0% 2,8% Fisher 1
(N=0) (N=0) (N=0) (N=1) (N=0) (N=1) (N=0) (N=2)

Ryfampicyna 3,4% 2,8% Fisher 1 0% 1,4% Fisher 1 0% 0% - - 3,4% 1,4% Fisher 0,494
(N=1) (N=2) (N=0) (N=1) (N=0) (N=0) (N=1) (N=1)

Ampicylina 0% 0% - - 0% 1,4% Fisher 1 0% 2,8% Fisher 1 3,4% 1,4% Fisher 0,494
(N=0) (N=0) (N=0) (N=1) (N=0) (N=2) (N=1) (N=1)

Inne leki nie ujete powyzej 6,9% 2,8% Fisher 0,576 3,4% 4,2% Fisher 1 6,9% 11,1% Fisher 0,72 6,9% 5,6% Fisher 1
(N=2) (N=2) (N=1) (N=3) (N=2) (N=8) (N=2) (N=4)

Empiryczna antybiotykoterapia

PEN+MTZ+CEF 13,8% 26,4% chi- 0,27 | 17,2% 41,7% chi- 0,03 48,3% 56,9% chi- 0,568 6,9% 11,1% Fisher 0,72
(N=4) (N=19) kwadra (N=5) (N=30) kwadra | 5 (N=14) (N=41) kwadra (N=2) (N=8)

(penicylina + metronidazol + cefalosporyna t t t

I1I generacji)

VAN+CEF+AMP 0% 2,8% Fisher 1 6,9% 6,9% Fisher 1 6,9% 1,4% Fisher 0,197 0% 0% - -
(N=0) (N=2) (N=2) (N=5) (N=2) (N=1) (N=0) (N=0)

(wankomycyna + cefalosporyna III

generacji+ ampicylina)

VAN+CEF+MTZ 6,9% 11,1% Fisher 0,72 10,3% 4,2% Fisher 0,35 17,2% 9,7% Fisher 0,318 0% 1,4% Fisher 1
(N=2) (N=8) (N=3) (N=3) (N=5) (N=7) (N=0) (N=1)

(wankomycyna + Cefalosporyna IlI generacji

+ metronidazol)

Inne

Steroidoterapia 3,4% 4,2% Fisher 1 3,4% 2,8% Fisher 1 10,3% 2,8% Fisher 0,141 3,4% 0% Fisher 0,287
(N=1) (N=3) (N=1) (N=2) (N=3) (N=2) (N=1) (N=0)
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Najczesciej stosowanym antybiotykiem wsréd wszystkich chorych z ropniami moézgu leczonych zachowawczo, w trakcie hospitalizacji w KCZDWUM byta

Wankomycyna, stosowana u 15,4% (N=10) pacjentéw (Tabela 14). Karbapenemy stosowano u 12,3% (N=8) pacjentow.

Przy wypisie do domu najczesciej przepisywanym antybiotykiem byta Amoksycylina z kwasem klawulanowym, stosowana u 44,6% (N=29) pacjentéw leczonych

jedynie farmakologicznie. Innym czesto stosowanym antybiotykiem przy wypisie byta Ciprofloksacyna, stosowana u 20% (N=13) takich pacjentéw.

W czasie hospitalizacji w KCZDWUM, u pacjentdw z ropniem modzgu leczonych wytgcznie zachowawczo, najczesciej (49,2%, N=32 pacjentéw) stosowano
empiryczng antybiotykoterapie Penicyline z Metronidazolem i Cefalosporyng Il generacji. Przed leczeniem neurochirurgicznym, najczesciej stosowano

Wankomycyne z Cefalosporyng lll generacji i Metronidazolem (3,1%; N=2).

Steroidoterapia byta stosowana w grupie chorych nieleczonych neurochirurgicznie - u 13,8% (N=9) wszystkich pacjentow hospitalizowanych w KCZDWUM.

Tabela 14. Antybiotykoterapia i steroidoterapia u chorych z rozpoznanym ropniem maozgu nie leczonych neurochirurgicznie.

Wszyscy chorzy nieleczeni neurochirurgicznie (N=65)
Leczenie antybiotykami Przed operacja W KCZDWUM Przy wypisie do
domu
Penicylina 0% 6,2% 44,6%
(N=0) (N=4) (N=29)
Cefalosporyna Il generacji 9,2% 7,7% 10,8%
(N=6) (N=5) (N=7)
Karbapenemy 1,5% 12,3% 1,5%
(N=1) (N=8) (N=1)
Metronidazol 3,1% 4,6% 3,1%
(N=2) (N=3) (N=2)
Fluorochinolony (Ciprofloksacyna) 0% 4,6% 20%
(N=0) (N=3) (N=13)
Glikopeptydy (Wankomycyna) 6,2% 15,4% 3,1%
(N=4) (N=10) (N=2)
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Wszyscy chorzy nieleczeni neurochirurgicznie (N=65)
Linkozamidy 1,5% 3,1% 7,7%
(N=1) (N=2) (N=5)
Izoniazyd 0% 1,5% 1,5%
(N=0) (N=1) (N=1)
Aminoglikozyd 0% 0% 1,5%
(N=0) (N=0) (N=1)
Tetracykliny 0% 1,5% 3,1%
(N=0) (N=1) (N=2)
Biseptol 0% 1,5% 3,1%
(N=0) (N=1) (N=2)
Ryfampicyna 0% 3,1% 6,2%
(N=0) (N=2) (N=4)
Ampicylina 0% 0% 1,5%
(N=0) (N=0) (N=1)
Inne antybiotyki nie ujete powyzej 1,5% 15,4% 1,5%
(N=1) (N=10) (N=1)
Empiryczna antybiotykoterapia
PEN+MTZ+CEF 0% 49,2% 4,6%
(penicylina+metronidazol+cefalosporyna) (N=0) (N=32) (N=3)
VAN+CEF+AMP (wankomycyna+cefalosporyna Ill generacji+ampicylina) 1,5% 9,2% 0%
(N=1) (N=6) (N=0)
VAN+CEF+MTZ (wankomycyna+cefalosporyna lll generacji+metronidazol) 3,1% 15,4% 0%
(N=2) (N=10) (N=0)
Inne
Steroidoterapia 0% 13,8% 0%
(N=0) (N=9) (N=0)
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Mediana czasu hospitalizacji w KCZDWUM (od przyjecia do wypisu) wynosita 27 (18; 37) dni.

Mediana czasu od wystgpienia objawdw do postawienia rozpoznania wynosita z kolei 9 (5;

13,8) dni. Nie wykazano réznic dotyczacych czasu hospitalizacji oraz czasu od wystgpienia

objawéw do postawienia rozpoznania pomiedzy grupami kontrolng i badang (Tabela 15).

Tabela 15. Czas hospitalizacji oraz czas trwania objawdow do postawienia rozpoznania oraz

rozpoczecia leczenia

Wszyscy Grupa Grupa test p-
chorzy kontrolna badana value
(N=166) (N=131) (N=35)

Czas hospitalizacji (od przyjecia U Mann- 0,461
do wypisu) Whitney
N 166 131 35
Mediana (Q1; Q3) 27 (18; 37) 27 (18; 36) 29 (21,5;

41)
Minimum; Maksimum 2;109 2;109 4. 74
Czas od wystapienia objawoéw U Mann- 0,337
do postawienia rozpoznania Whitney
N 162 130 32
Mediana (Q1; Q3) 9 (5;13,8) 9 (5,2; 14) 9,5 (4; 12)
Minimum; Maksimum 0; 47 1; 47 0; 35
Czas od wystapienia objawoéw U Mann- 0,283
do rozpoczecia leczenia Whitney
chirurgicznego (dni)
N 97 71 26
Mediana (Q1; Q3) 8 (5; 14) 8 (5,5; 14) 8,5(4;12)
Minimum; Maksimum 0; 47 1; 47 0; 35
Czas od wystapienia objawow U Mann- 0,937
do rozpoczecia leczenia Whitney
farmakologicznego (dni)
N 65 59 6
Mediana (Q1; Q3) 10 (5; 12) 10 (5,5; 12) 10 (5,5;

10,8)
Minimum; Maksimum 1; 44 1; 44 2; 30
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5.8 Powiktania leczenia chirurgicznego

Wsréd powiktan po kraniotomii, najczestszym w grupie badanej byta wznowa ropnia (22,2%; N=4), podczas gdy w grupie kontrolnej czestos¢ tego powiktania
wynosita 2,1% (N=2), co wskazato na istotne réznice miedzy grupami (p-value=0,018). W grupie kontrolnej najczesciej wystepujacym powiktaniem byto wodogtowie
(10,6%; N=5), jednak dla tego powiktania nie zaobserwowano istotnych réznic miedzy grupami. Po aspiracji stereotaktycznej, w grupie badanej wystgpita jedna

wznowa ropnia, natomiast w grupie kontrolnej odnotowano jeden przypadek krwawienia wewnatrzczaszkowego oraz jedng wznowe ropnia (Tabela 16).

Tabela 16. Powiktania leczenia chirurgicznego ropni mézgu w grupie badanej i kontrolnej

Kraniotomia Aspiracja stereotaktyczna Poréwnanie w | Poré6wnanie w obrebie
obrebie grupy | grupy kontrolnej
badanej

Powiklania Grupa Grupa test p-value Grupa Grupa test p-value test p-value test p-value

badana | kontrolna badana | kontrolna
(N=18) (N=47) (N=11) (N=25)

Krwawienie 5,6% 2,1% Fisher 0,480 0% 4% Fisher 1,000 Fisher 1,000 Fisher 1,000

wewnatrzczaszkowe (N=1) (N=1) (N=0) (N=1)

Niedowtad kornczyn 5,6% 4,3% Fisher 1,000 0% 0% - - Fisher 1,000 Fisher 0,540
(N=1) (N=2) (N=0) (N=0)

Obrzek mézgu 5,6% 2,1% Fisher 0,480 0% 0% - - Fisher 1,000 Fisher 1,000
(N=1) (N=1) (N=0) (N=0)

Porazenie nerwow 5,6% 2,1% Fisher 0,480 0% 0% - - Fisher 1,000 Fisher 1,000

czaszkowych (N=1) (N=1) (N=0) (N=0)

Pekniecie 5,6% 6,4% Fisher 1,000 0% 0% - - Fisher 1,000 Fisher 0,547

wewnatrzkomorowe (N=1) (N=3) (N=0) (N=0)

Wznowa ropnia 22,2% 2,1% Fisher 0,018 9,1% 4% Fisher 0,524 Fisher | 0,622 Fisher 1,000
(N=4) (N=1) (N=1) (N=1)

Po operacyjna epilepsja 0% 6,4% Fisher 0,555 0% 0% - - Fisher | 1,000 Fisher 0,547
(N=0) (N=3) (N=0) (N=0)

Ropniak mézgu 0% 6,4% Fisher 0,555 0% 0% - - Fisher 1,000 Fisher 0,547
(N=0) (N=3) (N=0) (N=0)

Wodogtowie 0% 10,6% Fisher 0,311 0% 0% - - Fisher 1,000 Fisher 0,156
(N=0) (N=5) (N=0) (N=0)
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5.9 Pierwotne ogniska infekcji w jamie ustnej

Najczesciej wystepujagcym schorzeniem w jamie ustnej stanowigcym ognisko infekcji, byfa
zaawansowana préchnica zebdw, wystepujgca u 62,9% (N=22) pacjentéw w grupie badanej w
poréwnaniu do 14,5% (N=19) w grupie kontrolnej. Wtdrny rozpad zebiny réwniez wystepowat

czesciej w grupie badanej (22,9%; N=8) niz w grupie kontrolnej (8,4%; N=11) (Tabela 17).

Inne stany patologiczne w jamie ustnej, takie jak zapalenie przyzebia brzeznego i zapalenie tkanek
okotowierzchotkowych, takze byty czestsze w grupie badanej, odpowiednio 20% (N=7) i 31,4%
(N=11) w pordwnaniu do 3,1% (N=4) i 1,5% (N=2) w grupie kontrolnej, co byto statystycznie

istotne (Tabela 17).

Analiza objawdéw zebopochodnych, przed postawieniem rozpoznania ropnia mdzgu wykazata
pare znaczgcych rdéznic miedzy grupami. W grupie badanej 14 pacjentéw (40%) zgtaszato w
wywiadzie bodl zeba, czego nie zaobserwowano w grupie kontrolnej. Ropief zebopochodny
rozpoznano u dwodch pacjentow w grupie badanej (5,7%), ropnia zebopochodnego nie
stwierdzono w grupie kontrolnej. Brak ostrych objawdéw zebopochodnych byt znacznie czestszy
w grupie kontrolnej (94,7%) niz w grupie badanej (51,4%), co réwniez byto statystycznie istotne

(p-value<0,001).

Tabela 17. Pierwotne ogniska infekcji w jamie ustnej u 166 pacjentow z rozpoznanym ropniem
mozgu

Wszyscy chorzy | Grupakontrolna | Grupabadana Test p-

(N=166) (N=131) (N=35) value
Pierwotne ogniska
infekcji w jamie ustnej
Gleboka préchnica 24,7% 14,5% 62,9% chi- <0,001

(N=41) (N=19) (N=22) kwadra
t
Torbiele, guzy 0,0% 0,0% 0,0% Fisher 1,000
(N=0) (N=0) (N=0)

Wtoérny rozpad zebiny 11,4% 8,4% 22,9% Fisher 0,032
(korzenie) (N=19) (N=11) (N=8)
Zapalenie przyzebia 6,6% 3,1% 20,0% Fisher 0,002
brzeznego (N=11) (N=4) (N=7)
Zapalenie 7,8% 1,5% 31,4% Fisher | <0,001
tk.okotowierzchotkowych (N=13) (N=2) (N=11)
(ziarniniaki, torbiele)
Zeby leczone 0,6% 0,0% 2,9% Fisher 0,211
endodontycznie (N=1) (N=0) (N=1)
(nieprawidlowe leczenie
kanatow, wznowa
choroby)
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Wszyscy chorzy | Grupakontrolna | Grupa badana Test p-
(N=166) (N=131) (N=35) value
Objawy zebopochodne
poprzedzajace
rozpoznanie ropnia
mozgu
Bél zeba 8,4% 0,0% 40,0% Fisher | <0,001
(N=14) (N=0) (N=14)
Ropien zebopochodny 1,2% 0,0% 57% Fisher 0,043
(N=2) (N=0) (N=2)
Ostre, ropne zapalenie 0,0% 0,0% 0,0% Fisher 1,000
przyzebia (N=0) (N=0) (N=0)
Brak objawéw 85,5% 94,7% 51,4% chi- <0,001
zebopochodnych (N=142) (N=124) (N=18) kwadra

t
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5.10 Analiza wynikéw krwi i ptynu mozgowo-rdzeniowego

W grupie badanej mediana stezenia CRP przy przyjeciu wynosita 17 (4,5; 30,5) mg/l, przy minimalnej wartosci 4 mg/l i maksymalnej 331 mg/I,
natomiast w grupie kontrolnej mediana wynosita 45 (7,5; 76) mg/l, z minimalng wartoscia 1 mg/l i maksymalng 400 mg/I. P-value wynoszace

0,004 wskazuje, ze stezenie CRP przy przyjeciu rdznito sie znaczgco miedzy grupami badang a kontrolng (Tabela 18).

Przy wypisie wartosci CRP zmalaty w obu grupach. W grupie badanej mediana wynosita 5 (3,5;11), a w grupie kontrolnej 12 (5;20). Rdznice

pomiedzy wartosciami CRP przy przyjeciu i wypisie byty istotne statystycznie w obu grupach (p-value < 0,001).

Przy przyjeciu najwiecej osdb w grupie badanej (60%; N=21) miato wartos¢ CRP z przedziatu od 0 do 20 mg/l, natomiast w grupie kontrolnej

najwiecej oséb (49,6%; N=65) miato wartos¢ CRP z przedziatu od 20,01 do 100 mg/I..

Mediana liczby WBC przy przyjeciu dla grupy kontrolnej wynosita 10,1 (7,6;12,3) tys./ uL, a przy wypisie 7,9 (6;9,7) tys./ uL, co stanowito istotng
statystycznie rdoznice (p-value<0,001). Dla grupy badanej rowniez zaobserwowano istotne réznice pomiedzy wartosSciami przy przyjeciu i wypisie
(p-value<0,001). Mediana wynikow przy przyjeciu dla grupy badanej wynosita 8,7 (6,9; 10,8) tys./uL, a przy wypisie 6,8 (5,2; 8,2) tys./uL. Zakres
wynikéw przy przyjeciu dla grupy kontrolnej wynosit od 2,3 do 24,3 tys./uL, a przy wypisie od 0,5 do 77,9 tys./uL.

Leukocytoze (>11,000 kom./ul) stwierdzono u 25,7% (N=9) pacjentow w grupie badanej przy przyjeciu, natomiast przy wypisie u zadnego z
pacjentéw z tej grupy nie stwierdzono leukocytozy, co stanowito istotng roznice (p-value=0,002). W grupie kontrolnej leukocytoze przy przyjeciu

stwierdzono u 38,2% (N=50) pacjentéw, a przy wypisie 18,3% (N=24), co byto istotne statystycznie (p-value<0,001).

Wartosci stezenia kwasu mlekowego rowniez wykazaty istotne réznice w grupie badanej miedzy przyjeciem a wypisem (p-value<0,001). Mediana
wartosci przy przyjeciu wynosita 2 (1,6; 2,5) mmol/l, a przy wypisie 1 (0,8; 1,7) mmol/l. W grupie kontrolnej mediana wartosci przy przyjeciu

wynosita 2,3 (1,7;2,7) mmol/l, natomiast przy wypisie 1,2 (0,9; 1,7) mmol/l, co rowniez byto istotne statystycznie (p-value<0,001).
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Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic w wartosciach stezenia kwasu mlekowego pomiedzy grupg badang a kontrolng w momencie

rozpoczecia hospitalizacji w Oddziale Kliniki Chordb Zakaznych dla Dorostych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Dla grupy badanej mediana wartosci PCT przy przyjeciu wynosita 0,8 (0,1; 1,2) ng/ml, a przy wypisie 0 (0; 0,1) ng/ml. (p-value<0,001) W grupie

kontrolnej mediana wartosci PCT przy przyjeciu wynosita 0,9 (0,1; 1,5) ng/ml, natomiast przy wypisie 0 (0; 0,1) ng/ml. p-value<0,001).
Nie stwierdzono istotnych réznic w wartosciach PCT w momencie przyjecia do Klinki pomiedzy grupa badang a kontrolna.

Mediana stezenia D-dimerdw w grupie badanej przy przyjeciu wynosita 954 (512,5; 2329,2) ng/ml, a przy wypisie 762,1 (472,6; 1342,2) ng/mL (p-
value<0,001). W grupie kontrolnej mediana stezenia D-dimerdw przy przyjeciu wynosita 1356,1 (717,8; 3649,6) ng/mL, natomiast przy wypisie
884,7 (580,3; 1669) ng/mL, (p-value<0,001). Nie stwierdzono istotnych réznic w stezeniu Dimeréw w momencie przyjecia do Klinki pomiedzy

grupg badang a kontrolna.
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Tabela 18. Wyniki badan krwi u pacjentow z pierwotnym ropniem mozgu leczonych w Klinice Choréb Zakaznych dla Dorostych WUM (KCZDWUM)

Przy przyjeciu Poréwnanie w obrebie grupy Poréwnanie w obrebie grupy kontrolnej
badanej
Badanie krwi Wszyscy Grupa Grupa test p- test p-value test p-value
chorzy badana kontrolna value
(N=166) (N=35) (N=131)
CRP (mg/1) UMann- | 0,004 | Wilcoxon <0,001 Wilcoxon <0,001
Whitney
N 166 35 131
Mediana (Q1; 32 (6; 68) 17 (4,5; 45(7,5;76)
Q3) 30,5)
Min; Max 1; 400 4;331 1; 400
CRP (mg/1) - Fisher 0,016 | Fisher 0,001 chi-kwadrat <0,001
kategoryzacja
0-20 40,4% 60% 35,1%
(N=67) (N=21) (N=46)
20,01-100 47% 37,1% 49,6%
(N=78) (N=13) (N=65)
>100 12,7% 2,9% 15,3%
(N=21) (N=1) (N=20)
WBC (tys/ulL) U Mann- 0,101 | Wilcoxon <0,001 Wilcoxon <0,001
Whitney
N 166 35 131
Mediana (Q1; 9,9 (7,4; 8,7 (6,9; 10,1 (7,6;
Q3) 11,9) 10,8) 12,3)
Min; Max 2,3; 24,3 4;23,8 2,3; 24,3
Leukocytoza 35,5% 25,7% 38,2% chi- 0,243 | Fisher 0,002 chi-kwadrat <0,001
(>11,000 (N=59) (N=9) (N=50) kwadrat
kom/pl)
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Przy przyjeciu Poréwnanie w obrebie grupy Poréwnanie w obrebie grupy kontrolnej
badanej
Kw. mlekowy U Mann- 0,159 | Wilcoxon <0,001 Wilcoxon <0,001
(mmol/1) Whitney
N 166 35 131
Mediana (Q1; 2,3 (1,6; 2(1,6;2,5) | 23(17;
Q3) 2,7) 2,7)
Min; Max 0,9; 6,2 1;4,5 0,9; 6,2
PCT (ng/ml) U Mann- 0,437 | Wilcoxon <0,001 Wilcoxon <0,001
Whitney
N 166 35 131
Mediana (Q1; 0,9 (0,1; 0,8 (0,1; 0,9 (0,1;
Q3) 1,4) 1,2) 1,5)
Min; Max 0;138,4 0; 4,4 0;138,4
D-dimery U Mann- 0,147 | Wilcoxon <0,001 Wilcoxon <0,001
(ng/mL) Whitney
N 166 35 131
Mediana (Q1; 1339,7 954 1356,1
Q3) (672,2; (512,5; (717,8;
3238) 2329,2) 3649,6)
Min; Max 85,6; 85,8;9883 | 85,6;
20712 20712
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Badana Kontrolna Wszyscy

Wykres 3. CRP (mg/l) - przy przyjeciu do oddziatu

Wykres przedstawia rdznice w wartosciach stezenia CRP (mg/l) w momencie przyjecia do od-
dziatu miedzy grupg badang, kontrolng oraz grupg obejmujacg wszystkich pacjentéw. Me-
diana w grupie badanej wynosi 17 mg/I, z pierwszym kwartylem na poziomie 4,5 mg/l i trzecim
kwartylem wynoszgcym 30,5 mg/I. W grupie kontrolnej mediana wynosi 45 mg/|, przy pierw-
szym kwartylu réwnym 7,5 mg/l i trzecim kwartyle osiggajgcym 76 mg/l. Z wykresu wynika, ze
istnieje statystycznie istotna rdznica w wartosciach CRP miedzy grupg badang a kontrolng (p-
value=0,004).

ns

p-value = 0,101

(5]

Badana Kontrolna Wszyscy
Wykres 4. WBC (tys/ul) - przy przyjeciu do oddziatu

Wykres przedstawia rdznice w wartosciach WBC (tys/uL) w momencie przyjecia do oddziatu
miedzy grupg badang a kontrolng. Mediana liczby biatych krwinek (WBC) w grupie kontrolnej

90



wynosi 10,1 tys/ul, z pierwszym kwartylem na poziomie 7,6 tys/uL i trzecim kwartylem wyno-
szagcym 12,3 tys/ul. Dla grupy badanej mediana wynosi 8,7 tys/uL, przy pierwszym kwartyle
réwnym 6,9 tys/ulL i trzecim kwartylem na poziomie 10,8 tys/uL. Z wykresu wynika, ze réznica
miedzy grupami nie jest istotna statystycznie (p-value=0,101) oznaczenie "ns” na wykresie.

ns

p-value = 0,159

o

(5]

Kw.mlek (mmolf)

Badana Kontrolna Wszyscy

Wykres 5. Kw. mlekowy (mmol/l) - przy przyjeciu do oddziatu

Wykres przedstawia rdznice w stezeniach kwasu mlekowego (mmol/l) w momencie przyjecia
do oddziatu miedzy grupg badang a kontrolng. Mediana stezenia kwasu mlekowego w grupie
badanej wynosi 2 mmol/l, przy pierwszym kwartyle réwnym 1,6 mmol/l i trzecim kwartyle
wynoszacym 2,5 mmol/l. W grupie kontrolnej mediana wynosi 2,3 mmol/l, z pierwszym
kwartylem na poziomie 1,7 mmol/I i trzecim kwartylem wynoszacym 2,7 mmol/l. Z wykresu
wynika, ze réznica miedzy grupami nie jest istotna statystycznie (p-value=0,159) oznaczenie

ns .
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Wykres 6. PCT (ng/ml) - przy przyjeciu

Wykres przedstawia réznice wartosci stezenia PCT (ng/ml) przy przyjeciu do oddziatu miedzy
grupg badang a kontrolng. Mediana w grupie badanej wynosi 0,8 ng/ml, a w grupie kontrolnej
0,9 ng/ml. Z wykresu wynika, ze rdznice miedzy grupami nie sg istotne statystycznie (p-
value=0,437). W grupie kontrolnej wystepujg wartosci odstajgce, z najwyzszg osiggajaca 138,4
ng/ml, co sugeruje obecnosc¢ skrajnych przypadkow w tej grupie.
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Badana Kontrolna Wszyscy

Wykres 7. D-dimery (ng/mL) - przy przyjeciu

Wykres przedstawia poréwnanie stezenia D-dimerow (ng/mL) przy przyjeciu do oddziatu
miedzy grupg badang a kontrolng. Mediana stezenia D-dimeréw w grupie badanej wynosi 954
ng/mL, a w grupie kontrolnej 1356,1 ng/mL. Z wykresu wynika, ze réznice miedzy grupami nie
sg istotne statystycznie (p-value=0,147).
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Sposréd wszystkich pacjentéw, u 32,5% (N=54) wykonano naktucie ledzwiowe, badanie
ogolne i posiew z ptynu moézgowo-rdzeniowego (PMR) (Tabela 19). U czterech pacjentéw
(7,4%) wyniki posiewu byty dodatnie. Zwiekszona liczba leukocytow w ptynie moézgowo-

rdzeniowym byta obecna u 70,4% (N=38) pacjentéw.

Mediana stezenia biatka w PMR wynosita 1,1 g/l, przy czym 25% pacjentéow miato wynik
ponizej 0,5 g/l, a 75% ponizej 2,2 g/|. Zakres stezenia biatka w PMR wynosit od 0,2 g/l do 553
g/l. Wiekszos¢ pacjentéw (61,1%; N=33) miata stezenie biatka w PMR powyzej normy.

Tabela 19. Wyniki badania ptynu mozgowo-rdzeniowego (PMR) u pacjentow z pierwotnym

ropniem mozgu

Badanie ptynu Wszyscy Grupa Grupa test p-
mozgowo-rdzeniowego chorzy kontrolna badana value
(PMR) (N=166) (N=131) (N=35)
Wykonano posiew z 32,5% 32,8% 31,4% chi- 1,000
PMR (N=54) (N=43) (N=11) kwadrat
Dodatni posiew z PMR 7,4% 4,7% 18,2% Fisher 0,288
(N=4) (N=2) (N=2)
Nakhucie ledzwiowe 32,5% 32,8% 31,4% chi- 1,000
(N=54) (N=43) (N=11) kwadrat
Pleocytoza 70,4% 67,4% 81,8% Fisher 0,725
(N=38) (N=29) (N=9)
Cytoza /ul U Mann- 0,144
N 54 43 11 Whitney
Mediana (Q1; Q3) 19 (4; 180,5) 19 (4; 133,5) 132 (11,5;
3360)
Minimum; Maksimum 1; 30000 1; 30000 1; 11058
Biatko w PMR (g/1) U Mann- 0,068
N 54 43 11 Whitney
Mediana (Q1; Q3) 1,1 (0,5; 2,2) 0,7 (0,5; 2,1) 2,1(1,2; 89)
Minimum; Maksimum 0,2; 553 0,2; 111 0,3; 553

93




5.11 Liczba usunietych zebdw a lokalizacja ropnia

Rozpatrujgc lokalizacje ogniska infekcji w jamie ustnej przyjeto system numeracji zebéw wg.
Viohla (FDI) [105]. System FDI jest obecnie najpowszechniej stosowanym systemem numerac;ji

zebdw na swiecie.

Najwiecej usunietych zebédw w obrebie | kwadrantu rozpatrujac tgcznie wszystkich pacjentéw,
dotyczyto oséb z ropniem we wzgdrzu. Mediana liczby usunietych zebdéw u tych pacjentéw

wynosita 2,5 (1,8;3,2).

W II kwadrancie rowniez najwiecej usunietych zebow zaobserwowano u oséb z ropniem we
wzgorzu, mediana wyniosta 3,5 (2,8;4,2). Pacjenci z ropniem moézgu w lokalizacji czotowej i
potylicznej, w Il kwadrancie mieli srednio usuniety jeden zgb. U pozostatych pacjentow z

innymi lokalizacjami ropnia liczba usunietych zebéw byta mniejsza niz jeden.

W Il kwadrancie obserwowano nizszg $rednig liczbe usunietych zebéw w pordownaniu do
innych kwadrantow. Najwiecej zebow usuwano u pacjentdéw z ropniem w ptacie potylicznym,

Srednio 1,1 (+/- 1,97) zeba.

W IV kwadrancie u wszystkich chorych obserwowano srednio mniej niz jeden usuniety zab,

niezaleznie od lokalizacji ropnia.

Osoby z grupy kontrolnej charakteryzowaty sie nizszg srednig liczbg usunietych zebéw we
wszystkich kwadrantach w poréwnaniu do grupy badanej. W I i IV kwadrancie u pacjentow z
grupy kontrolnej srednio usuwano mniej niz jeden zab, niezaleznie od lokalizacji ropnia. W Il
kwadrancie najwiecej zebdw usunieto u oséb z ropniem w ptacie potylicznym, mediana
wyniosta 1 (0;2,2). W lll kwadrancie najwiekszg srednig liczbe usunietych zebow, wynoszgca

jeden zab, stwierdzono u pacjentdéw z ropniem w ptacie skroniowo-potylicznym.

W grupie badanej najwiecej zebow usuwano w | i Il kwadrancie. W | kwadrancie najwiecej
zebdw usuwano u 0séb z ropniem we wzgorzu oraz w lokalizacji skroniowo-potylicznej. W |l
kwadrancie najwiecej zebéw usuwano u osob z ropniem we wzgdrzu, okolicy skroniowo-
potylicznej oraz czotowo-skroniowej. W Il kwadrancie mediana liczby usunietych zebow u
0s6b z ropniem w ptacie potylicznym wyniosta 1,5 (0;3,8). W IV kwadrancie $rednia liczba
usunietych zebow byta nizsza, jednak u oséb z ropniem w ptacie czotowym i potylicznym

srednio usuwano wiecej niz jeden zab.
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Najwiecej zebow gornych usunieto u oséb z ropniem we wzgdrzu, mediana 6 (4,5;7,5).
Pozostate lokalizacje ropnia charakteryzowaty sie mniejszg srednig liczbg usunietych zebow,
nie przekraczajacg dwéch. Najwieksza liczbe usunietych zebow dolnych, mediana wyniosta 1
(0,2;2,8), miaty osoby z ropniem w ptacie potylicznym. Najwiecej zebdéw prawych usunieto u
pacjentéw z ropniem we wzgdrzu, mediana wyniosta 2,5 (1,8;3,2) zebow. Natomiast zeby lewe
najczesciej usuwano u 0sob z ropniem we wzgdérzu (mediana 3,5 (2,8;4,2)) oraz w ptacie

potylicznym (mediana 0,5 (0;3)).

W grupie kontrolnej $Srednio mniej niz dwa zeby byty usuwane niezaleznie od ich lokalizacji

(gdérne, dolne, prawe, lewe).

W grupie badanej najwiecej zebdow gérnych usunieto u pacjentéw z ropniem we wzgdrzu oraz
w lokalizacji skroniowo-potylicznej, mediana wyniosta odpowiednio 6 (4,5;7,5) oraz 5 (5;5). W
przypadku ropnia na granicy ptatéw czotowego i skroniowego, srednio usuwano cztery zeby.
Najwiecej zebdéw dolnych usunieto u oséb z ropniem w ptacie potylicznym, mediana wyniosta
2,5 (1,8;4,2). Z kolei najwiecej zebdw prawych usunieto u pacjentdéw z ropniem we wzgorzu i
ptacie czotowym, $rednio 2,5 zeba. Zeby lewe najczesciej usuwano u 0séb z ropniem na granicy
ptatéw skroniowego i potylicznego (Srednio cztery zeby), we wzgdrzu (Srednio 3,5 zeba +/-

2,12) i ptacie potylicznym (Srednio 3,25 zeba +/- 4,72).

5.12 Wyniki leczenia

W momencie wypisu z KCZDWUM, zgon zarejestrowano u 6% (N=10) pacjentéw z grupy

kontrolnej, w grupie badanej nie odnotowano zgonéw (p=0,122).
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6. Dyskusja

Gtéwnym celem niniejszej pracy, byta analiza odrebnosci w czestosci wystepowania
poszczegdlnych patogendw, przebiegu choroby, zgtaszanych objawdw, wspotwystepowania
chordb przewlektych, réznic w wynikach badan laboratoryjnych oraz obrazowych w grupie
chorych z zebopochodnymi ropniami moézgu. Ich identyfikacja utatwitaby wyodrebnienie tych
pacjentdow w grupie chorych z ropniami mdzgu, a wczesne leczenie ogniska pierwotnego w
obrebie jamy ustnej mogtoby mie¢ wptyw na rokowanie. By spetni¢ postawione cele,
badaniem retrospektywnym objeto grupe 166 dorostych chorych z rozpoznanym ropniem
mozgu, hospitalizowanych i leczonych w Klinice Choréb Zakaznych dla Dorostych

Wojewddzkiego Szpitala Zakaznego w Warszawie w latach 2004-2023 r.

Sredni wiek wszystkich pacjentéw objetych badaniem wynosit 51 lat. Najwiecej pacjentéw
(42,2%), miescito sie w przedziale wiekowym od 40 do 60 lat. Mezczyzni przewazali nad
kobietami (1,76:1), ich liczba wynosita 106, co stanowito 63,9% wszystkich chorych.
Powyzsze wyniki pokrywaja sie z danymi z pismiennictwa, wedtug ktérych ropnie mdzgu moga
wystgpi¢ w kazdym wieku, ale zdecydowana wiekszos$¢ przypadkéw wystepuje miedzy trzecig
a pigta dekadga zycia, i czesciej dotyczy mezczyzn ponizej 60 rz [17, 18, 35, 57, 94, 106, 107].
Stosunek zachorowalnosci mezczyzn wzgledem kobiet wedtug réznych zrédet waha sie od
1,3:1do4,5:1[17, 19, 98, 108-110].

Wg. Patel i wsp. $redni wiek zachorowania jest wyzszy w seriach badan pochodzacych z
osrodkow w krajach rozwinietych niz w krajach rozwijajacych sie [17]. Ta zaleznos¢ moze
odzwierciedla¢ wiekszy odsetek starszych osob z obnizong odpornoscig, dtuzszg oczekiwang
dtugosc zycia i nizszy wskaznik urazow mézgu u mtodszych oséb w krajach rozwinietych [17].
W badaniach przeprowadzonych przez Carpentera i wsp. na grupie 60 chorych z ropniami
madzgu wiek pacjentéw wahat sie od 8 do 77 lat, ze srednig wieku 42 lat [111] - nizszg niz w
badanej grupie pacjentéw, natomiast z podobnym stosunkiem liczby mezczyzn do liczby

kobiet (1.7:1).

W prezentowanej pracy, wsrod choréb wspdtistniejgcych najczesciej wystepowaty:
nadcisnienie tetnicze (35,5% wszystkich pacjentéw), cukrzyca (13,9%), choroba alkoholowa
(10,2%), a takze zakazenie wirusem WZW B/C (6,6% pacjentow). Zwigzek pomiedzy cukrzyca
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a podatnoscig na zakazenia jest powszechnie znany [112]. Niewtasciwa kontrola glikemii moze
wptywac na zdolnosci obronne uktadu immunologicznego gospodarza i zwieksza¢ ryzyko

ropnia mozgu [112].

Analizujgc wyniki chorych pod katem przyczyny odpowiedzialnej za powstanie ropnia mdzgu
stwierdzono, ze najczesciej wystepowaty ropnie kryptogenne, czyli takie, ktérych zrddta nie
udato sie ustali¢, odnotowane u 31,3% pacjentow. Podobne rezultaty uzyskali inni autorzy,
wedtug ktérych od 10% do nawet 60% ropni OUN to ropnie kryptogenne [4, 7]. Wg. Felicia
Chow, kryptogenne ropnie mdzgu stanowig 25-33% przypadkéw [34]. W niektdrych pracach
wykazano nieznacznie nizszy odsetek, np. Rens J i wsp. opisali ropnie kryptogenne w 20%, a
Itzhak Brook i wsp. w 15% przypadkow [37].

Druga najczestszg przyczyng ropni mézgu w grupie 166 pacjentow, byty ropnie zebopochodne,
wystepujgce u 21,1% badanych pacjentdow. Zblizone wyniki przedstawit m.in. Jacob Bodilsen i
wsp., ktorzy analizowali wyniki pacjentow w duzej i niewyselekcjonowanej kohorcie dorostych
z ropniem mdézgu w Danii w latach 2007-2020, stwierdzajac, ze najczestszg ich przyczyng w
grupie 485 pacjentow byly ropnie mdzgu o etiologii zebopochodnej — 19% pacjentéw, a
najczestszymi patogenami wywotujgcymi chorobe byty bakterie pochodzace z jamy ustnej —
59% wyizolowanych patogendéw [107]. Neidert i wsp. w przeprowadzonym retrospektywnym
badaniu na grupie 35 chorych z ropniem mozgu, w 23% przypadkow powigzat ropien mdzgu
ze zrédtem infekcji w jamie ustnej [59, 60], uzyskujgc wyniki zblizone do wynikow pacjentow

w badanym materiale.

Czes¢ pismiennictwa przedstawia nizszy odsetek wystepowania ropni moézgu o etiologii
zebopochodnej, zawierajgcy sie w przedziale od 2 do 10% pacjentéw [9, 18, 35, 58, 61, 62], co
moze wynika¢ z réznic w demografii badanych grup pacjentéw, pochodzacych z réznych
osrodkow i krajéw. W pracy Laulajainen-Hongisto i wsp., opartej na badaniu
retrospektywnym, w ktérym to analizowano dokumentacje medyczng 200 pacjentow z
ropniem mozgu hospitalizowanych w oddziale neurochirurgii helsinskiego szpitala
uniwersyteckiego w latach 1970-2012, etiologie zebopochodng potwierdzono u 15% z nich
[15, 57].
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Mimo Ze otorinogenne zakazenia stanowig wazny czynnik etiologiczny ropni mézgu, w
badanym materiale odsetek pacjentéw z ropniem mdzgu o etiologii zwigzanej z zapaleniem
ucha srodkowego byt nizszy niz ropni mozgu o etiologii zebopochodnej i stanowit 10,2%
pacjentéw. Obserwacja jest zgodna z danymi z piSmiennictwa zaprezentowanymi m.in. przez

Anu Laulajainen-Hongisto i wsp. [15].

W zaleznosci od Zrédta infekcji oraz drogi szerzenia sie procesu zapalnego, umiejscowienie
ropnia mozgu moze by¢ zrdznicowane. Na podstawie przeprowadzonego badania, nie
znaleziono zaleznosci pomiedzy iloscig i potozeniem ognisk infekcji w jamie ustnej a doktadng
lokalizacjg ropnia mdézgu, co moze sugerowac, ze bakterie szerzg sie do jamy czaszki drogg
krwiopochodng a nie poprzez drenaz zylny lub przez ciggtosc.

Dane z piSmiennictwa wskazujg, ze do zakazenia osrodkowego uktadu nerwowego jako
powikfania proceséw zapalnych w jamie ustnej najczesciej dochodzi drogg krwiopochodng,
ma ona o wiele wieksze znaczenie niz zakazenie przez ciggtos¢ lub w wyniku bezposredniego
drenazu zytami twarzowymi [35, 41, 47]. Zjawisko to, moze rdéwniez ttumaczy¢ fakt
wystepowania mnogich ropni mézgu [35, 41, 47].

Potwierdzili to w swoich pracach m.in. Masaya Akashi oraz Ki-Hyun ktérzy wykazali, ze w
szerzeniu sie procesow zapalnych do wnetrza czaszki, bakteriemia i droga krwiopochodna jest
istotniejsza niz bezposredni drenaz zylny [41, 62].

Z kolei Yang SY dodatkowo wykazat, ze infekcje zebopochodne, mimo iz mogg prowadzi¢ do

ropni mézgu drogg krwiopochodng, stanowig mniej niz 2% wszystkich przypadkow [60, 61].

W przeprowadzonym badaniu, u 95,8% pacjentow ropnie byty usytuowane nadnamiotowo i
u ponad 58% pacjentéw po lewej stronie mdzgu co pokrywa sie z danymi z piSmiennictwa [17,
34]. Obustronne ropnie moézgu odnotowano w zaledwie 1,8% przypadkéw. Wiekszos¢ ropni
mozgu w naszym materiale wystepowata pojedynczo- u 78,3% pacjentéw oraz byta
usytuowana w pojedynczej lokalizacji - u 95,2% pacjentéw. Ropnie mozgu zlokalizowane
wieloogniskowo wystgpity jedynie u 4,8% pacjentow. Najczestszg lokalizacjg ropni byt ptat
czotowy, w ktérym ropnie odnotowano u nieco ponad 30% pacjentéw (N=51), nieco rzadziej
zlokalizowane byty w ptacie skroniowym czy ciemieniowym (przypadki te dotyczyty po niecate
16% pacjentéw (N=26)). Sposrdéd lokalizacji na pograniczu dwoch ptatéw najczestszg byt

obszar czotowo-ciemieniowy, dla ktérego odnotowano 21 ropni, co przektadato sie na niemal
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13% pacjentéw. W grupie kontrolnej ropnie zlokalizowane w ptacie czotowym uwidoczniono
u 26% pacjentéw, z kolei w grupie badanej ta lokalizacja ropnia wystepowata u niemal 49%
pacjentow.

Dane z pismiennictwa, dotyczgce lokalizacji ropni moézgu sg dosy¢ zréznicowane. Wedtug
jednych autoréw najczestszg lokalizacjg ropni mézgu jest ptat czotowy (38%) [8, 17, 33, 36, 44,
47, 111] i ptat skroniowy (28%) [36], a wg. innych najczestszymi lokalizacjami ropni mozgu sg
ptat skroniowy (42%) i moézdzek (6-35%) [14, 17, 19, 23, 34, 37, 39, 61, 113] . Dotyczy to
gtownie ropni mdzgu powstatych na skutek podostrego lub przewlektego zapalenie ucha
srodkowego lub zapalenia wyrostka sutkowatego [33, 35].

Zaréwno wg. Carpentera jak i wg. Patela i wsp., najczestszg lokalizacjg ropni mozgu jest ptat
czotowy, ale mogg one wystepowac réwniez w dowolnej innej lokalizacji [17, 111]. Dane
uzyskane przez Mirande i wsp. pokazujg ze az 83,8% ropni mozgu stanowity ropnie
zlokalizowane w ptacie czotowym [33]. W badaniach Campioli i wsp., w grupie 247 pacjentow
z ropniem mozgu, az 33,2% byty zlokalizowane w pfacie czotowym [8]. Burgos-Larrain i wsp.
w swojej pracy réwniez wykazat, ze ptat czotowy byt najczestszg lokalizacjg ropnia mozgu
(45,7%), rzadziej wystepowat w innych obszarach, takich jak ptat ciemieniowy 19,6% oraz
ptaty skroniowe i potyliczne odpowiednio 13% i 10,9% [107].

Lokalizacja ropnia mdzgu jest Scisle zwigzana ze zrédtem infekcji [17]. Wg. Patel i wsp. ropnie
uszno-pochodne wystepuje prawie wytgcznie w ptacie skroniowym i mézdzku, podczas gdy
ropnie zwigzane z infekcjg zatok wystepuje gtéwnie w ptacie czotowym [17].

W przypadku, kiedy Zzrodtem infekcji jest jama ustna lub zatoki przynosowe, najczestszg
lokalizacjg ropnia mozgu jest ptat czotowy lub skroniowy [14, 15, 17, 33, 34, 37, 47, 51, 62].
Powdd, dla ktérego zebopochodne ropnie médzgu znacznie czesciej wystepujg w ptacie
czotowym, moze wynika¢ z bliskosci jamy ustnej i ptata czotowego oraz znacznej jego
powierzchni w stosunku do pozostatych ptatéw médzgu [51]. Na zwigzek pomiedzy lokalizacjg
ropnia mdézgu a etiologia zebopochodng wskazujg takie opisy przypadkow pacjentéow:
Danielsa JS i wsp. opisuja przypadek zebopochodnego ropnia moézgu zlokalizowanego w ptacie
czotowym, w przebiegu zebopochodnego ropnia policzka i ropniaka zatoki szczekowej, u
pacjenta z niezdiagnozowang cukrzycg [35]. ROwniez Jung i wsp. przedstawiajg przypadek
chorego z ropniami mdzgu w pfacie czofowym w skutek powiktan nieleczonej préchnicy zebow
W szczece oraz zapalenia przyzebia [62]. Z kolei w pracy Kawase i wsp. przedstawiono

szczegbtowy opis przypadku dziecka z anomalig Ebsteina u ktdrego rozwinety sie infekcyjne
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zapalenie wsierdzia oraz ropien modzgu zlokalizowany w pfacie skroniowym w wyniku
samodzielnego usuniecia zeba mlecznego w szczece [114]. Obecnos$¢ zebopochodnego,
wieloogniskowego ropnia mozdzku po ekstrakcji zeba madrosci w zuchwie opisuje z kolei w

swojej pracy Ben Hadj Hassine i wsp. [39].

Cho¢ zwiekszone ryzyko wystepowania zebopochodnych ropni mdzgu przypisuje sie
procesom zapalnym w obrebie zebow trzonowych, w rdwnym stopniu szczeki i zuchwy [30,
47], to procesy zapalne dotyczgce zebdw w zuchwie sg zwykle przyczyng ropni mozgu
zlokalizowanych w pfacie czotowym [14, 37].

W naszym materiale ropnie ptata czotowego wystepowaty czesciej u pacjentéow, u ktérych
zrodto zakazenia byto zlokalizowane w jamie ustnej - 48,6% przypadkéw, w poréwnaniu do
26% u pacjentow z ropniami mazgu o etiologii innej niz zebopochodna, rdznica ta byta istotna
statystycznie (p-value=0,081). Wyniki te s zgodne z prezentowanymi danymi z pi$miennictwa
[8, 44, 47, 58, 60, 62]. Lisboa i wspdtautorzy w swojej pracy podkreslajg, ze ropnie mozgu o
etiologii zebopochodne] najczesciej lokalizujg sie w ptacie czotowym-25,1% w pordwnaniu z
innymi lokalizacjami -ptat skroniowy 16,2%, ptat ciemieniowy 8,8%, ptat potyliczny 11,8% [44].
Rowniez Moazzam i wsp. zwracajg uwage na szczegllne predylekcje ropni madzgu
pochodzenia zebopochodnego do lokalizacji w obrebie ptata czotowego [47]. Zebopochodne
ropnie moézgu zdecydowanie rzadziej lokalizowaty sie w ptacie skroniowym (13,3%) oraz
ciemieniowym (21,7%)[47].

W analizowanej grupie pacjentéw nieco rzadziej ropnie mdzgu zlokalizowane byty w ptacie
skroniowym czy ciemieniowym (16% pacjentéw). W ptacie skroniowym, sposrdd 26 ropni (w
grupie wszystkich chorych), najczestszym Zzrédtem infekcji byto zapalenie ucha srodkowego,
ktére wystepowato w 34,62% przypadkdéw. Natomiast w grupie badanej ropnie mdzgu w
ptacie skroniowym wystgpity jedynie w 5,7% przypadkéw (u dwodch chorych). W ptacie
ciemieniowym, najczesciej wystepowaty ropnie kryptogenne stanowigce 50% wszystkich
przypadkdw w tej lokalizacji. Ropnie modzgu zebopochodne zlokalizowane w ptacie
ciemieniowym wystgpity w 14,3% przypadkdéw.

Wielkos¢ ropnia okreslano w badaniu tomografii komputerowej Ilub rezonansu
magnetycznego na podstawie pomiaru dtugiej i krotkiej osi ropnia (mm). Pomiary te

nastepnie usredniano. W przeprowadzonym badaniu usredniona o$ ropnia wynosita 20,35
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(+/- 9,73) mm wsrdd catej proby. Natomiast zaobserwowano istotng statystycznie rdznice
miedzy grupami-badang i kontrolng, dla grupy badanej usredniona o$ ropnia wynosita
23,77(+/- 12,56) mm a dla grupy kontrolnej 19,48(+/-8,72) mm (p-value<0,05). Z powodu
braku podobnych analiz, wynik trudno przedstawi¢ w Swietle innych prac. Hassine i
wspotpracownicy opisali w pismiennictwie przypadek ropnia mdzgu o etiologii
zebopochodnej, zlokalizowanego w mdzdzku, o wymiarach 28x20 mm [39]. Z kolei Park i in.
przedstawili przypadek 53-letniej pacjentki z ropniem o podobnej etiologii, o wymiarach

13x18mm, zlokalizowanym w pfacie skroniowym [65].

Wsrdéd potencjalnych patologii w jamie ustnej, mogacych przyczyniaé sie do powstawania
ropni mdzgu, nalezy wymienié: chorobe prochniczg zebdw i jej powiktania tj. zapalenie i
martwica miazgi zeba, zapalenie tkanek okotowierzchotkowych. Nalezy rowniez bra¢ pod
uwage zabiegi stomatologiczne, zwtaszcza ekstrakcje zebdw (w tym trzecich zebdéw
trzonowych), ktére mogg réwniez poprzedzac i przyczyniac sie do tworzenia ropni mézgu. [15,
50, 52, 57, 66].

W przeprowadzonym badaniu, wykazano, ze najczestszym ogniskiem infekcji w jamie ustnej
byta zaawansowana prochnica zebdéw, wystepujgca czesciej u pacjentéw w grupie badanej

(62,9%), niz w grupie kontrolnej (14,5%).

W ostatnim czasie szczegdlng wage w powstawaniu ropni mozgu, przypisuje sie chorobom
zapalnym przyzebia [51]. Pacjenci z chorobg przyzebia majg zwiekszone ryzyko rozwoju
bakteriemii podczas wykonywania rutynowych czynnosci higienizacyjnych tj. mycie zebdw,
usuwanie ztogdw kamienia nazebnego [66]. Tomas |, Diz P i wsp. w swojej meta-analizie
wykazali, ze akumulacja ptytki nazebnej i stany zapalne dzigset znaczaco zwiekszaty czestosc
wystepowania bakteriemii po szczotkowaniu zebow [67].

Akashi i wsp. przedstawili serie trzech przypadkéw chorych z rozpoznanymi ropniami mézgu
w réznych lokalizacjach (ptaty skroniowy, potyliczny i czotowy) o etiologii zebopochodnej w
przebiegu przewlektej zaawansowanej choroby przyzebia [41]. W innej publikacji, Pais Rocha
Pereiry i wsp., nieprawidtowa higiena jamy ustnej, obecnos¢ ptytki bakteryjnej i kamienia
nazebnego oraz uogodlnione zaawansowane przewlekte zapalenia przyzebia z aktywnymi
kieszonkami przyzebnymi, byty przyczyng rozlegtego ropnia mdzgu okolicy ciemieniowo-

potylicznej [18].
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Przewlekte zapalenie przyzebia zlokalizowane w obszarze zebdw bocznych szczeki, byto
przyczyna ropnia mozgu w ptfacie skroniowym w przypadku opisanym przez Sung Yong Park i
wsp. [65]. Opisano rowniez przypadek pacjenta z ropniem mdzgu ptata ciemieniowego ktory
zdiagnozowano kilka dni po zabiegu usuniecia, nad- i poddzigstowego kamienia nazebnego
[113].

W badanym materiale, zapalenie przyzebia brzeznego i zapalenie tkanki okotowierzchotkowej,
byty znacznie czestsze w grupie badanej, odpowiednio 20% i 31,4% w porédwnaniu do 3,1% i
1,5% w grupie kontrolne,j.

Pomimo ze w grupie badanej jak i kontrolnej nie stwierdzono ropni mdézgu wywotanych
przebytymi zabiegami stomatologicznymi, nalezy mie¢ na uwadze ryzyko wystgpienia po
takich interwencjach przejsciowej bakteriemii ktéra jest znanym czynnikiem ryzyka rozwoju

ropnia mozgu [18].

Wedtug danych z pismiennictwa, ropnie moézgu o etiologii zebopochodnej to zakazenia
wielobakteryjne w ktorych patogeny beztlenowe wystepujg 3-krotnie czesciej niz tlenowe
[51].

Organizmy beztlenowe sg obecne prawie we wszystkich zakazeniach stomatologicznych,
zaréwno tych zwigzanych z chorobami przyzebia, jak i zakazeniami powigzanymi z leczeniem
endodontycznym [51]. Mniej niz 5% zakazen zebopochodnych jest spowodowanych przez
organizmy tlenowe (sg to gtdwnie gatunki z grupy paciorkowcéw). Bakterie tlenowe stuzg jako
inicjatory infekcji, przygotowujac lokalne srodowisko do inwazji bakterii beztlenowych, gdy
stan lokalnych tkanek zmienia sie na bardziej hipoksemiczny, sprzyjajagcy wzrostowi
beztlenowemu [51].

Drobnoustrojami izolowanymi u pacjentéw z ropniami mézgu (do 70% przypadkdéw) sa
gtownie tlenowe, beztlenowe i mikroaerofilne paciorkowce (S. anginosus, S. intermedius, S.
viridans, S. pneumoniae) [34, 43, 73]. Paciorkowce sg rowniez czesto izolowane z ropni mézgu
w zakazeniach mieszang florg bakteryjng (30-60% przypadkow) [11, 37, 43]. Staphylococcus
aureus z kolei odpowiada za 10-20% przypadkédw ropni mozgu, bedacych zazwyczaj
nastepstwem penetrujgcego do mdzgu urazu gtowy lub infekcyjnego zapalenia wsierdzia [11,
38, 43]. Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis lub pateczki gram ujemne to
rowniez w duzej mierze bakterie odpowiedzialne za powstawanie ropni mozgu jatrogennych,

po zabiegach neurochirurgicznych [8, 15]. Natomiast ropnie mdzgu lezagce u podstaw

102



zakazenia zatok obocznych nosa sg zwigzane z zakazeniami wielobakteryjnymi, do ktérych
czesto zaliczajg sie gatunki Fusobacterium, Prevotella, Actinomyces, Bacteroides i
Haemophilus a takze bakterie tlenowe gram ujemne tj. Morganella morganii [15, 38, 51, 60].
Ropnie mézgu o etiologii zebopochodnej sg wywotane przez wiele mikroorganizmow z czego
dominujg bakterie z grupy Streptococcus, a w szczegdlnosci gram dodatnie Streptococcus
viridans (S. anginosus, S. constellatus i S. intermedius), Actinomyces oraz Staphylococcus

aureus [41, 73, 74].

Identyfikacja patogenu ma kluczowe znaczenie w celu okreslenia wrazliwosci na antybiotyki i
dostosowania leczenia antybiotykowego.

Istotnym ograniczeniem niniejszej pracy jest relatywnie niewielka liczba wyizolowanych
drobnoustrojow z aspiratu ropnia moézgu, PMR i krwi. Odsetek dodatnich posiewdw materiatu
ropnego pobranego z ropni mdzgu w przeprowadzonym badaniu wyniost 45,5%, co stanowi

wynik istotnie nizszy od raportowanych, wynoszgcych okoto 70% [109, 115].

Ograniczona liczba pacjentow z wyodrebnionymi izolatami drobnoustrojéw wynika¢ moze z
wdrozenia wczesnej antybiotykoterapii empirycznej (przed pobraniem materiatu) co znaczaco
obniza szanse na wyhodowanie patogenu z materiatu ropnego lub PMR, krwi. W przypadku
pacjentow leczonych wytgcznie farmakologicznie brak identyfikacji patogenu moze by¢
spowodowany brakiem mozliwosci pobrania cennego w diagnostyce mikrobiologicznej

materiatu: tresci ropnia.

W przeprowadzonym badaniu, wsrdd 166 pacjentdow z ropniem maézgu, ropnie o etiologii
zebopochodnej wystgpity u 35 pacjentdow. Najczesciej wykrywane patogeny to Streptococcus
intermedius (11,4% ws$rdéd oséb z ropniem zebopochodnym), Streptococcus gordonii,
Streptococcus mitis, Streptococcus salivarius i Fusobacterium spp. (po 5,7%). Capnocytophaga
gingivalis wystapita w jednym przypadku. Powyzsze wyniki pokrywaty sie z danymi z
piSmiennictwa [11, 21, 30, 35, 41, 43, 44, 47, 51, 73, 74, 97, 115]. W prezentowanej pracy,
odsetek dodatnich wynikéw hodowli materiatu pobranego z ropnia moézgu wyniodst 45,5%. W
piSmiennictwie jedynie 20 do 40% posiewéw materiatu uzyskanego z ropni moézgu byto
ujemne. Rozbieznosci mogg wynikac z antybiotykoterapii wdrozonej przed pobraniem probek
do hodowli, co mogto uniemozliwiaé wzrost bakterii [65]. Wg. Xue-Min Zhu i wsp., u okoto
20% pacjentéw z bakteryjnymi ropniami wyniki hodowli materiatu ropnego pozostaty ujemne
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[77]. Klasyczne techniki identyfikacji obejmujg hodowle bakteryjng potgczong z
sekwencjonowaniem Sangera 16S rDNA oraz techniki farncuchowej reakcji polimerazy (PCR)
[77]. W diagnostyce molekularnej, zastosowanie moze mie¢ rowniez sekwencjonowanie
metagenomiczne nowej generacji (MNGS) ze wzgledu na jego zdolno$¢ do wykrywania

réznorodnych potencjalnych patogendw — bakterii, wiruséw, grzybow i pasozytow.

Obraz kliniczny ropnia mézgu zalezy m.in. od jego lokalizacji, wielkosci, liczby zmian, zajetych
struktur mozgu oraz stanu odpornosci chorego [34, 81].

Poczatkowe dolegliwosci mogg by¢ tagodne i zwykle sg to bdl gltowy, zte samopoczucie i
apatia. U wiekszosci pacjentéw z ropniem mdzgu pochodzenia zebowego wystepujg objawy
neurologiczne, takie jak napady drgawek, niedowtad potowiczy lub postepujgce ostabienie
koniczyn dolnych i problemy z mowg [23, 116].

Pacjenci z ropniami mézgu typowo prezentujg: bdl gtowy (49-93%), zaburzenia swiadomosci
(33%-70%), nudnosci i wymioty (26%-71%), ogniskowe objawy neurologiczne (29%-71%),
napady padaczkowe (2%-49%) [17, 117]. Innym czesto wystepujgcym objawem jest gorgczka
(14%-88%) [17]. Wg. Nathoo i wsp. bdle gtowy, goraczka i sztywnosc¢ karku sg najczestszymi
poczgtkowymi objawami klinicznymi ropni mdzgu [81]. W pracy Laulajainen-Hongisto i wsp.
dominujgcym objawem wsrdd pacjentdéw z zebopochodnym ropniem mdzgu byt bél gtowy
(48%), goraczka wystepowata jedynie u 28% chorych [15]. Klasyczna triada objawodw, czyli
gorgczka, bdél gtowy oraz ogniskowe deficyty neurologiczne, wystepowata zaledwie u 9%
pacjentdéw z rozpoznanym ropniem modzgu [15]. Potwierdzili to w swojej pracy réwniez Kevin
Patel i wsp. wskazujac, ze wspdfistnienie objawdw takich jak: gorgczka, bdl gtowy oraz
ogniskowe deficyty neurologiczne, wystepuje u mniej niz potowy pacjentéw (2%-34%) [17, 34,
82]. Poniewaz wiekszos¢ pacjentdw z ropniem mozgu ma niespecyficzne i zmienne objawy,
postawienie wtasciwej i szybkiej diagnozy wymaga czujnosci klinicznej [17]. Ma to znaczenie
szczegblnie u oséb z obnizong odpornoscig ktdre sg bardziej narazone na ciezki przebieg
choroby, a ich ograniczona zdolno$¢ prawidtowej odpowiedzi immunologicznej moze
maskowac typowe objawy zakazne [17]. Bdl gtowy, gorgczka, zaburzenia swiadomosci,
ogniskowe deficyty neurologiczne oraz nudnosci i wymioty sg najczesciej przedstawianymi
objawami, ale ich brak, nie wyklucza ropnia [17]. Z kolei Ruiz-Barrera i wsp. wskazujg na bodle

gtowy (69%) jako najczestszy objaw wystepujgcy w przebiegu ropni mézgu [94]. Bdéle gtowy
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jako objaw dominujgcy w przebiegu ropni mdzgu opisujg w swojej pracy takze Carpenter i
wsp. [111].

Czesty objaw jakim jest bdl gtowy moze mieé charakter od umiarkowanego do ciezkiego i
moze by¢ potowiczy lub uogdlniony [10, 117]. Nie ma on jednak charakterystycznych cech, co
moze opdzniaé rozpoznanie. Niezwykle silny bdl gtowy o naglym poczatku wystepuje rzadziej
i moze by¢ objawem ostrego bakteryjnego zapalenia opon modzgowo rdzeniowych lub
krwotoku podpajeczynédwkowego [10]. Pekniecie ropnia mézgu do przestrzeni komorowej
jest czesto smiertelne i objawia sie nagtym nasileniem istniejgcego wczesniej bolu gtowy [10].
Wsrod pacjentédw niniejszego badania, najczesciej zgtaszanym objawem byt bél glowy,
wystepujgcy u 62,7% pacjentdw, przy czym w grupie badanej objaw ten byt czestszy (82,9%)
niz w grupie kontrolnej (57,3%) (p-value=0,010). Analiza poréwnawcza grupy badane;j i
kontrolnej, nie wykazata istotnych statystycznie réznic w czestosci wystepowania gorgczki,

mimo ze objaw ten byt zgtaszany stosunkowo czesto (40,4%).

Klasyczna triada objawow (bdl glowy, gorgczka, objawy neurologiczne) nie byta obecna u
wszystkich pacjentow. Warto jednak zwrdci¢é szczegdlng uwage, ze w dostepnym
piSmiennictwie brak jest doniesien oraz badan porownawczych, dotyczgcych rdznic w
czestosci wystepowania takich objawdw jak: deficyty neurologiczne, splatanie, wymioty,

drgawki u pacjentdw z ropniami mozgu o etiologii zebopochodnej i innej niz zebopochodna.

W przeprowadzonym badaniu, niedowtady konczyn wystepowaty u 36,7% pacjentow ogdtem,
czesciej w grupie kontrolnej (41,2%) w poréwnaniu do grupy badanej (20%) (p-value=0,034).
Zgodnie z danymi przedstawionymi przez Patela i wsp., ogniskowe objawy neurologiczne
obserwowano u 29-71% pacjentow z ropniem mozgu [17]. Podobne wyniki uzyskali Ruiz-
Barrera i wsp. ktérzy stwierdzili obecnos¢ tego typu deficytow (gtdwnie niedowtaddw
koniczyn) u 48% badanych [94]. Natomiast Montemurro i wsp. w przegladzie pismiennictwa
dotyczagcym wielomiejscowych ropni moézgu o etiologii zebopochodnej wskazali, ze objawy
takie jak gorgczka, bél gtowy oraz ogniskowe zaburzenia neurologiczne tj. niedowtad potowi-
czy, parestezje, wystepowaty w ponad 63% przypadkow [68].

Miranda i wspotautorzy stwierdzili, ze niedowtad potowiczy wystepowat u 20,2% pacjentow
z ropniem mozgu, podczas gdy u Huang i wsp. ten objawy odnotowano u 45,61% pacjentéw
z ropniem moézgu [5, 33].
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W przedstawianym materiale mniej niz potowa (40%) pacjentéw z zebopochodnymi ropniami
mozgu, miata objawy zwigzane z pierwotnym ogniskiem zakazenia w jamie ustnej, ktdre
poprzedzaty wystgpienie objawdw neurologicznych. Mendes i wsp. opisujg przypadek
chorego z ropniem mozgu zlokalizowanego w ptacie czotowo-ciemieniowym po stronie lewej
u ktérego objawy neurologiczne tj. nudnosci, wymioty, niedowtad prawej konczyny gornej
wystgpity 3 tygodnie po leczeniu zaawansowanej prochnicy lewego, gérnego pierwszego
trzonowca [64]. Z kolei Wei i wsp. opisujg przypadek 43-letniego pacjenta, u ktérego doszto
do zaostrzenia zaawansowanej choroby przyzebia brzeznego. Schorzenie manifestowato sie
krwawieniem dzigset, wyciekiem tresci ropnej z kieszonek dzigstowych oraz zwiekszong
ruchomoscig zebdw w szczece i zuchwie (od I° do 111°). Objawy ogdlnoustrojowe, takie jak bol
gtowy, goraczka oraz niedowtad lewej konczyny gérnej, wystgpity 18 dni po pojawieniu sie
pierwszych objawdw pogorszenia stanu zdrowia [115].

W przeprowadzonym badaniu napady drgawek wystepowaty u 32,5% pacjentéw, zaréwno w
grupie badanej, jak i kontrolnej. Wedtug danych z pismiennictwa czestos¢ wystepowania
napadow padaczkowych po ropniach mdézgu o etiologii bakteryjnej szacuje sie na 12—-86%. Tak
duza rozpietos¢ wynikow wynika z faktu, ze wiekszos¢ dostepnych danych opiera sie na
badaniach retrospektywnych, prowadzonych w réznych okresach obserwacji [15, 100].
Chuang Ming-Jung i wsp. w badaniu retrospektywnym wykazali wystepowanie drgawek u 48
sposrdd 205 pacjentdw z bakteryjnymi ropniami mdzgu, co stanowito 23,4% badanej populacji
[100]. Z kolei w badaniu przeprowadzonym przez Laulajainen-Hongisto i wsp. w grupie 200
pacjentéw z ropniem modzgu, napady padaczkowe wystgpity u 20% chorych [15]. Lu i wsp.
zwracajg uwage, ze napady padaczkowe stanowig czeste powikfanie ropnia moézgu we

wczesnym okresie hospitalizacji [105].

Sredni czas trwania objawéw do rozpoznania i rozpoczecia leczenia w przedstawionej analizie
wynosit 10,7 dni dla catej grupy i byt dtuzszy w niz w danych z piSmiennictwa [15]. Pacjenci z
zebopochodnymi ropniami mdzgu mieli sSrednio krotszy czas trwania objawdéw (9,59 dni) w
poréwnaniu do grupy kontrolnej (10,98 dni), jednak réznica ta nie bytfa istotna statystycznie
(p-value=0,337). Laulajainen-Hongisto i wsp., w przeprowadzonej retrospektywnej analizie
166 przypadkdw ropni mdézgu, stwierdzili, ze 15% z nich miato pochodzenie zebopochodne

[15]. Pacjenci z zakazeniem zebopochodnym charakteryzowali sie krétszym czasem trwania
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objawoéw (4,5 dnia, p = 0,0001) do momentu postawienia rozpoznania i rozpoczecia leczenia
[15]. Najczestszymi objawami byty bdl gtowy u 79 (48%), goraczka u 47 (28%) oraz ogniskowe
objawy neurologiczne u 35 pacjentéw (21%), u 15 pacjentow (9%) wystepowata triada tych

objawoéw. Niedowtad potowiczy stwierdzono u 28 pacjentow (17%) [15].

Podobnie jak w pracach innych autoréw, wyniki uzyskanych badan laboratoryjnych byty
bardzo zréznicowane [15, 96, 118].

Laulajainen-Hongisto i wsp. w retrospektywnej analizie 166 przypadkdw ropni mozgu,
zwracajg uwage na zrdoznicowane wyniki badan laboratoryjnych, w ktorych dominowaty
leukocytoza i podwyiszone stezenie biatka C-reaktywnego (CRP) [15]. Wielu autoréw
podkresla, iz wzrost liczby biatych krwinek obwodowych (leukocytoza), biatka C-reaktywnego
oraz podwyzszony wskaznik opadania erytrocytéw (OB) sg powszechne, ale brak tych
nieprawidtowosci nie wyklucza diagnozy [1, 5, 15, 17, 36, 83, 94, 96, 118].

W meta-analizie Brouwera i wsp., w wynikach badan laboratoryjnych krwi pacjentow z
ropniami mozgu, autorzy obserwowali podwyzszony wskaznik opadania erytrocytow OB
(72%), leukocytoze (60%), podwyzszony poziom biatka C-reaktywnego (CRP) (60%) i dodatnie
posiewy z krwi (28%). W analizach wynikéw badan ptynu mdzgowo-rdzeniowego
nieprawidtowg pleocytoze stwierdzono u 71% pacjentéw, podwyzszony poziom biatka u 51%,
a dodatni posiew PMR u 24% pacjentéw [118].

W prezentowanej pracy, 35,5% pacjentéw z ropniem mozgu, miato podwyzszong liczbe
biatych krwinek obwodowych, nie stwierdzono statystycznie istotnych réznic miedzy grupg
kontrolng i badang (p-value=0,243).

Z kolei wartosci biatka C-reaktywnego (CRP) przy przyjeciu réznity sie istotnie statystycznie
miedzy grupami.

W grupie badanej mediana stezenia biatka C-reaktywnego (CRP) wynosita 17 (4,5; 30,5), przy
minimalnej wartosci 4 mg/l i maksymalnej 331 mg/l, natomiast w grupie kontrolnej mediana
stezenia CRP wynosita 45 (7,5; 76), z minimalng wartoscig 1 mg/l i maksymalng 400 mg/I
(p<0,001).

W pracy Neiderta i wsp., autorzy zauwazajg, ze znaczny wzrost stezenia biatka C-reaktywnego
(CRP) przed operacja wystepowat w grupie pacjentéw, ktérzy wymagali pdzniej wielu drenazy

ropni moézgu i u ktérych zrédto zakazenia byto zawsze zidentyfikowane w porédwnaniu z
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pacjentami, ktérzy wymagali tylko jednorazowej sesji drenazu ropnia i u ktérych, w ponad
potowie przypadkdéw nie mozna byto ustali¢ Zzrédta zakazenia [59].

Wskazniki stanu zapalnego, takie jak liczba biatych krwinek i stezenie biatka C-reaktywnego,
okazaty sie przydatnymi parametrami klinicznej odpowiedzi na leczenie, ale nie byty pomocne
w diagnozowaniu ropnia mozgu, co potwierdzili w swojej pracy Jamjoom i wsp. [84].
Wskazali oni réwniez, ze poziom biatka C-reaktywnego (CRP) jest dos¢ czutym parametrem
zakazenia wewnatrzczaszkowego [84]. Ponadto wykazali korelacje miedzy spadkiem stezenia
biatka C-reaktywnego (CRP) w surowicy do wartosci prawidtowych, a poprawg stanu

klinicznego pacjenta i wynikami obrazowania TK [84].

Naktucie ledzwiowe w analizowanej grupie wykonano u 32,5% pacjentéw. U wszystkich
pacjentow, u ktorych wykonano naktucie ledzwiowe, wykonano posiew ptynu médzgowo-
rdzeniowego (PMR), wynik dodatni stwierdzono u czterech oséb (7,4%).

Zwiekszong liczbe komodrek w ptynie mdzgowo-rdzeniowym, zaobserwowano u 70,4%
pacjentéw poddanych naktuciu ledzwiowemu w tym badaniu.

Diagnostyczna wartos¢ analizy ptynu moézgowo-rdzeniowego w przypadku ropnia mdzgu
otoczonego torebka jest niska, z wyjatkiem sytuacji pekniecia ropnia zwtaszcza w uktadzie
komorowym lub wspotistniejgcego zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych [34]. Dlatego
nalezy podkresli¢, ze ropien mdzgu jest zakazeniem OUN, w przypadku, ktérego naktucie
ledzwiowe nigdy nie jest zalecane a nawet moze by¢ przeciwwskazane. Naktucie ledzwiowe
moze doprowadzi¢ do pogorszenia stanu neurologicznego a w skrajnych przypadkach moze

spowodowac zgon w wyniku wklinowania [33, 43].

W wiekszosci przypadkéw leczenie ropni mdzgu obejmuje leczenie chirurgiczne i leczenie
farmakologiczne [94] . Na decyzje o podjeciu leczenia chirurgicznego ropni mdézgu wptywaja
m.in. ich liczba, wielkos¢ ropnia lub przemieszczenie linii Srodkowej mozgu [5, 17, 119, 120].
W leczeniu pacjentéw z ropniem mdzgu pobranie materiatu ropnego ma kluczowe znaczenie
dla ustalenia etiologii.

Opracowano wiele technik chirurgicznych, ale nie ma jednej najlepszej metody. Wybor
techniki operacyjnej zalezy od wielu czynnikéw. Decyzja o wyborze jednej lub drugiej techniki

musi by¢ podejmowana indywidualnie.
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W zaleznosci od sytuacji klinicznej i lokalizacji ropnia mozna zastosowac drenaz ropnia metodg
otwartg (kraniotomii) lub technikami matoinwazyjnymi. Operacja otwarta (kraniotomia)
skupia sie na drenazu materiatu ropnego i wycieciu torebki co pozwala zminimalizowacd ryzyko
nawrotu [105]. Obecnie obserwuje sie tendencje do chirurgii matoinwazyjnej, tj. aspiracji
stereotaktycznej. Decyzje o wyborze jednej lub drugiej techniki nalezy jednak podjgé
indywidualnie.

W niniejszej pracy u 60,8% pacjentéw wykonano operacje neurochirurgiczng. Leczenie takie
stosowano czesciej w grupie badanej w poréwnaniu z grupg kontrolng — odpowiednio 82,9%
i 55% (p-value=0,005). Wiekszos¢ pacjentdow leczonych chirurgicznie przeszta otwartg
technike drenazu-kraniotomie (43,6%). Jak wskazuje pisSmiennictwo, metoda ta znajduje
zastosowanie gtéwnie w przypadkach gdy srednica ropnia przekracza 2,5 cm, przy obecnosci
istotnego przemieszczenia struktur mézgowych (>5mm), bliskosci uktadu komorowego mdzgu
lub wystapieniu przepukliny moézgowia [94]. Takie kryteria kwalifikacji mogg ttumaczyé
przewage kraniotomii wsréd zastosowanych metod leczenia. Miranda i wsp., podkreslajg
ponadto, ze ropnie zlokalizowane w mézdzku lub pniu mdzgu stanowig czeste wskazanie do
kraniotomii tylnego dotu czaszki ze wzgledu na wysokie ryzyko przepukliny mézgu [33].
Ropnie wewnatrzczaszkowe mogg by¢ trudne do réznicowania z innymi guzami zakaznymi i
guzami nie zakaznymi [15, 19], a wykonanie zabiegu kraniotomii i pobranie materiatu do
badan mikrobiologicznych i histopatologicznych lub cytologicznych pozwala na ustalenie
ostatecznego rozpoznania [15]. Biorgc pod uwage dane epidemiologiczne guzy i nowotwory
OUN sg czestsze niz ropnie mozgu [15].

Patel i wsp. uwazaja, ze otwarta kraniotomia z wycieciem torebki ropnia wigze sie z nizszym
wskaznikiem nawrotu. Dodatkowo sugerujg, ze w przypadku ropni mdézgu w miejscach
wysokiego ryzyka, takich jak tylny dot czaszki lub ropni mézgu wywotujgce efekt masy, réwniez
korzystnie wypada procedura kraniotomii [17].

Moorthy i wsp. rekomendujg leczenie ropni poprzez aspiracje najwiekszego z nich, a nastepnie
antybiotykoterapie ktéra moze by¢é wymagana przez dtuzszy czas, nawet do 3-6 miesiecy
[120]. Wspomniani autorzy zalecajg kraniotomie i wyciecie ropnia, gdy te powiekszajg sie po
2 tygodniach terapii antybiotykowej lub nie zmniejszajq sie po 3-4 tygodniach
antybiotykoterapii [30, 120]. Kraniotomia jest rowniez zalecana w przypadku ropni
wielokomorowych i wiekszych zmian ze znacznym efektem masy, ktére dodatkowo sa

zlokalizowane powierzchownie [120]. Zalecajg rowniez wyciecie ropni w moézdzku, gdzie
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nawracajgce gromadzenie sie ropy po aspiracji moze prowadzi¢ do gwattownego pogorszenia
neurologicznego [120].

WYybor techniki otwartej moze by¢ podyktowany rodzajem flory bakteryjnej odpowiedzialne;j
za powstanie ropnia. W ropniach mdzgu zawierajacych gaz, ropniach moézgu o etiologii
promieniczej, nocardialnej oraz grzybiczej, wieksze jest ryzyko niepowodzenia techniki
aspiracyjnej i zmiany takie czesciej wymagajg otwartej interwencji [17, 119-121].

Nawet w przypadku braku obecnosci tych patogenéw, niektérzy autorzy opowiadajg sie za
otwartym wycieciem zamiast aspiracji [121]. Wyciecie umozliwia doktadne przeptukanie i
usuniecie materiatu ropnego, co zmniejsza ryzyko ponownego gromadzenia sie ropy. Skraca
sie réwniez czas hospitalizacji i obniza wskaznik reoperacji [120].

Zhang i wsp. preferowali otwartg kraniotomie w przypadku wiekszosci ropni mézgu, ktore byty
wtoérne do otwartego urazu gtowy, aby usung¢ widry kostne, ciata obce i obumartg tkanke.
Kraniotomia byta technikg stosowang réwniez u pacjentow ze stabg reakcjg na powtarzajace
sie aspiracje i niereagujacych na leczenie farmakologiczne [120, 122].

Z kolei Junying Huang, Haining Wu i wsp. zauwazajg dodatkowo, Zze kraniotomia wigze sie z
nizszym wskaznikiem nawrotéw i nizszg Smiertelnoscia niz drenaz stereotaktyczny [5].
Obecnie, wraz z rozwojem i zwiekszeniem dostepnosci tomografii komputerowej,
zastosowanie tych dwadch technik chirurgicznych daje podobne efekty leczenia i wigze sie ze
zblizonym ryzykiem powiktan [5].

W badanym materiale, biopsje stereotaktyczng przeprowadzono u 25,7% pacjentéw.
Metoda ta posiada szereg zalet. Aspiracje lub aspiracje stereotaktyczng mozna przeprowadzic¢
na kazdym etapie rozwoju ropnia [105]. Zastosowanie techniki stereotaktycznej pod kontrolg
tomografii komputerowej jest szczegdlnie korzystne w leczeniu ropni o niewielkich
rozmiarach, potozonych gteboko lub zlokalizowanych w obszarach mdzgu odpowiedzialnych
za istotne funkcje, takie jak mowa, stuch czy wzrok [121]. Z tego wzgledu metoda ta jest
preferowana w leczeniu ropni zlokalizowanych we wzgdrzu, modzdzku, strukturach
okotokomorowych, zwojach podstawy oraz pniu mézgu [121]. Dodatkowgq zaletg aspiracji
stereotaktycznej jest mozliwos¢ unikniecia tzw. efektu leukotomii (lobotomii) [121].
Ograniczeniem tej metody pozostaje natomiast jej mniejsza skutecznos¢ w przypadku ropni
wielokomorowych, u ktérych nawroty po zabiegu wystepujg znacznie czesciej niz u

pacjentdéw z ropniami jednokomorowymi [105].
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Wybdr pomiedzy aspiracjg a wycieciem ropnia pozostaje nadal kwestig kontrowersyjna.
Mamelak i wsp. w swoim raporcie rekomendujg catkowite usuniecie ropnia metoda
kraniotomii jako procedure z wyboru, wskazujac, ze wigze sie ona z nizszg czestoscig
nawrotéw oraz krétszym czasem hospitalizacji [123]. Na podstawie uzyskanych korzystnych
wynikéw leczenia ropni mézgu metoda kraniotomii, zaleca sie, aby wskazaniem do
wczesnego chirurgicznego usuniecia ropnia byly pojedyncze, dostepne, powierzchowne
zmiany, szczegdlnie w przypadkach towarzyszacych nasilonym deficytom neurologicznym
[124]. W badaniu kohortowym przeprowadzonym przez Parka i wspotpracownikow nie
stwierdzono istotnych réznic w efektach, wynikach oraz powiktaniach pomiedzy dwiema
technikami chirurgicznymi — aspiracjg a kraniotomia [124]. Xiao i wspotpracownicy réwniez
stwierdzili, ze wynik leczenia chirurgicznego nie réznit sie istotnie pomiedzy pacjentami
leczonymi metodg kraniotomii a tymi poddanymi aspiracji [125]. Roznice w wynikach moga
wynikac z faktu, ze grupa pacjentdw poddanych aspiracji ropnia moze cechowac sie wiekszg
liczbg ropni oraz gorszym stanem ogdlnym, podczas gdy pacjenci poddani kraniotomii czesto
maja ropien zlokalizowany w bardziej sprzyjajacej lokalizacji, co umozliwia jego catkowite
usuniecie, a takze charakteryzujg sie relatywnie lepszym stanem ogdlnym [125].

W przeprowadzonym badaniu, wsréd powikfarn po kraniotomii, najczestszym w grupie
badanej byta wznowa ropnia (22,2%), w grupie kontrolnej czesto$¢ wznowy ropnia wynosita
2,1%, co wskazato na istotne réznice miedzy grupami (p-value=0,018).

Po aspiracji stereotaktycznej, w grupie badanej wystgpita tylko jedna wznowa ropnia,
natomiast w grupie kontrolnej odnotowano jeden przypadek krwawienia
wewnatrzczaszkowego oraz jedng wznowe ropnia.

Zgodnie z dostepnym pismiennictwem aspiracja stereotaktyczna jest procedurg szybka i
bezpieczng. Niemniej jednak, w przegladzie literatury przeprowadzonym przez Montemurro
i wsp. wykazano, ze nawet do 70% pacjentow moze wymaga¢ ponownego wykonania
zabiegu. Wynika to z takich czynnikdw, jak niepetna aspiracja tresci ropnia, obecnos¢ ropni
wielokomorowych oraz niewystarczajgce pokrycie antybiotykowe [68].

Jednym z mozliwych powiktan gteboko osadzonych ropni moézgu zagrazajgcym zyciu, jest jego
wewnatrzkomorowe pekniecie. Pekniecie klinicznie objawia sie nagtym bdlem glowy,
podraznieniem opon mozgowych i nagtym pogorszeniem stanu Swiadomosci. Pekniecie
wewnatrzkomorowe wymaga czesto pilnej interwencji chirurgicznej poprzez ewakuacje

ropnia drogg kraniotomii lub aspiracji stereotaktycznej [17]. W badanym materiale, u czterech
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pacjentéw po przebytej kraniotomii doszto do pekniecia wewngatrzkomorowego (u trzech w
grupie kontrolnej; u jednego w grupie badanej). U trzech pacjentéw po kraniotomii, w grupie
kontrolnej wystgpita po operacyjna epilepsja. Przedstawione powiktania nie réznity sie od tych
prezentowanych w piSmiennictwie [17, 28, 33, 81]. Wyniki retrospektywnego badania 973
chorych z ropniem médzgu przeprowadzone przez Nathoo i wsp. wykazaty, ze do pekniecia
wewngtrzkomorowego dochodzito w 2% przypadkdow, natomiast drgawki po operacyjne
wystapity u 24,9% chorych [81]. Shenglian i wsp. wykazali, ze ropien mdzgu okazat sie
gtobwnym czynnikiem ryzyka rozwoju padaczki poinfekcyjnej u pacjentéw z infekcjami
osrodkowego uktadu nerwowego. Czestos¢ wystepowania padaczki po leczeniu ropnia mozgu

wynosita 21,3% [28].

Pacjenci z rozpoznanym ropniem mozgu powinni otrzymac antybiotykoterapie empirycznag
obejmujgcg swoim zakresem patogeny tlenowe i beztlenowe.

Terapie poczatkowa nalezy rozpocza¢ od antybiotykédw o szerokim spektrum dziatania, ktére
w odpowiednich stezeniach mogg przekracza¢ bariere krew-modzg i krew-ptyn mdzgowo
rdzeniowy.

Obecnie wiekszos¢ autorow, w przypadku pacjentow immunokompetentnych, zaleca
rutynowe stosowanie cefalosporyn lll i IV generacji, w potaczeniu z metronidazolem oraz
dodatkowo wankomycyng, jesli w wywiadzie byt uraz penetrujgcy gtowy, niedawny zabieg
neurochirurgiczny lub jesli podejrzewa sie zakazenie opornym na metycyline gronkowcem

ztocistym (MRSA) [8, 30, 33, 34, 36, 37, 82, 95, 96, 107, 121].

W analizowanym materiale, wszyscy pacjenci, zaréwno leczeni chirurgicznie, jak i wyfacznie
farmakologicznie, otrzymali dozylnie empiryczng antybiotykoterapie o szerokim spektrum
dziatania.

Najczesciej stosowanym schematem byta kombinacja cefalosporyny lll generacji, penicyliny i
metronidazolu, zastosowana u 54,5% pacjentdw leczonych chirurgicznie oraz u 49,2%
pacjentéw leczonych farmakologicznie. W przypadku ropni mézgu powigzanych z przebytym
zabiegiem neurochirurgicznym lub penetrujgcym do moézgu urazem gtowy, stosowano
wankomycyne zarowno w grupie pacjentow leczonych chirurgicznie jak i tych leczonych
farmakologicznie. Taki schemat postepowania pokrywat sie z wiekszoscig zalecen [8, 10, 30,

33, 36, 37, 94, 96]. Metronidazol dobrze penetruje do mdzgu, dziata bakteriobdjczo wobec
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wielu beztlenowcéw [10, 19]. Metronidazol jest szczegdlnie skuteczny w leczeniu choroby
przyzebia, ktéra w wielu przypadkach moze by¢ przyczyng rozprzestrzeniania sie infekcji, w
tym rowniez do mozgu [57, 66].

Bodilsen i wsp. w swojej publikacji, oprécz standardowej terapii, stosowali u czterech
pacjentéw z ropniem mozgu leczenie polegajace na wszczepieniu cewnika do jamy ropnia i
irygacje antybiotykowg chloramfenikolem nie obserwujgc zgondéw ani nawrotow [8].
Podobne, szwajcarskie badanie dotyczace 24 pacjentdw z ropniem médzgu leczonych aspiracja
stereotaktyczng, antybiotykami ogdlnoustrojowymi, drenazem jamy ropnia i codzienng
irygacjg gentamycyna lub neomycyna/bacytracyna wykazato 4% smiertelnos¢. 40% pacjentéw
miato drgawki podczas leczenia [8].

W analizowanej grupie pacjentéw, po zakonczeniu terapii dozylnej, antybiotykoterapie
kontynuowano doustnie u 91,5% chorych z ropniem mozgu. Czas trwania terapii wynosit
zwykle 4-8 tygodni i byt dostosowywany indywidualnie do przebiegu klinicznego oraz
dynamiki zmian w kontrolnych badaniach obrazowych. Wg. uzyskanych danych, doustnie
najczesciej stosowano amoksycyline z kwasem klawulanowym - 57,4% pacjentéw leczonych
chirurgicznie i 44,6% pacjentéw leczonych jedynie farmakologicznie oraz Fluorochinolony
(Ciprofloksacyna) - odpowiednio u 15,8% i 20% pacjentow.

Optymalny czas trwania antybiotykoterapii w leczeniu ropni mézgu pozostaje dyskusyjny [10,
97].
W przeprowadzonym badaniu $redni czas trwania dozylnej antybiotykoterapii wynidst 8

tygodni, co byto zgodne z danymi z pismiennictwa [19, 33, 34, 37, 51, 82, 95, 97].

Czas trwania antybiotykoterapii powinien by¢ ustalany indywidualnie, w oparciu o wielkos¢
ropnia mozgu, potfaczenie leczenia farmakologicznego z leczeniem chirurgicznym, rodzajem
patogenu, stanem klinicznym pacjenta i odpowiedzig pacjenta na wdrozone leczenie [10, 33].
Zazwyczaj czas podawania antybiotyku wynosi od 4 do 6 tygodni, niekiedy nawet do 8 tygodni
[34, 37, 51, 82, 95, 97]. Bodilsen i wsp. w swoich rekomendacjach zalecajg, aby czas trwania
antybiotykoterapii dozylnej wynosit co najmniej szes¢ tygodni w przypadku ropni poddanych
aspiracji lub leczonych zachowawczo z lub bez zidentyfikowanego patogenu [8]. Niektdrzy
autorzy opowiadajg sie réwniez za utrzymaniem antybiotykoterapii doustnej przez tgczny czas

do 12 tygodni [8].
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W celu usuniecia potencjalnych ognisk infekcji w jamie ustnej, u 38,3% wszystkich pacjentow
objetych badaniem, wykonano sanacje jamy ustnej z czego 22,9% w grupie kontrolneji 97,1%
w grupie pacjentéw z ropniami mozgu o etiologii zebopochodne;j.

Sanacje jamy ustnej wykonano w trakcie terapii antybiotykowej, tak szybko jak pozwalat na to

stan zdrowia pacjentéw.

Najczestszymi powiktaniami odlegtymi obserwowanymi w ropniach mdzgu wynikajgcymi z
zakazen zebopochodnych, sg zaburzenia neurologiczne (tj. epizody zawrotéw gtowy, utrata
pamieci i/lub przytomnosci, drgawki, trudnosci w mowieniu, zaburzenia widzenia i chodu),
chociaz wiekszo$¢é pacjentdéw z ropniami mdzgu, wraca do petni zdrowia [96, 111].

W pismiennictwie opisywano przypadek niedroznosci przeptywu pilynu mozgowo-
rdzeniowego prowadzgcg do wodogtowia i nadci$nienia wewnatrzczaszkowego w przebiegu
ropnia mozgu o etiologii zebopochodnej [56].

W grupie pacjentow objetych badaniem, wymienione powyzej powiktania wystepowaty
najczesciej pojedynczo i przejsciowo. W grupie badanej nie zaobserwowano wodogtowia. W

grupie kontrolnej wodogtowie wystgpito u 10,6% pacjentow (p-value=0,31).

Przedstawiona analiza niesie ze sobg typowe ograniczenia zwigzane z retrospektywnym
charakterem badania. Do badania wigczono jedynie pacjentéw leczonych w Klinice Chordb
Zakaznych dla Dorostych UCK WUM. Niemniej jednak, nalezy podkreslic walor
przeprowadzonego badania, a mianowicie mozliwosci wykorzystania obserwacji
prowadzonych w warunkach klinicznych, na licznej grupie pacjentdw z wykorzystaniem

szerokiego wachlarza parametréw zaroéwno klinicznych jak i laboratoryjnych.

Identyfikacja ognisk zakazenia, ktére rozprzestrzenity sie do mdzgu i spowodowaty powstanie
ropnia mozgu, powinna by¢ priorytetem u wszystkich pacjentédw. Diagnostyka powinna
obejmowac¢ m.in. echokardiografie w celu wykluczenia zapalenia wsierdzia, badanie
radiologiczne klatki piersiowej w celu poszukiwania zapalenia ptuc, poszukiwanie ognisk
infekcji w uchu i gardle (zapalenie zatok, zapalenie wyrostka sutkowatego) oraz potencjalnych
ognisk infekcji w jamie ustnej. W celu usuniecia ogniska infekcji i zapobiegania dalszemu
rozprzestrzenianiu sie bakterii moze by¢ wskazana ekstrakcja zeba, wymiana zastawki serca
lub operacja zatok [38].
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Wtasciwe leczenie ropni mdzgu wymaga podejscia wielospecjalistycznego.

Wspdtpraca lekarzy specjalistéw-neurochirurga, specjalisty chordb zakaznych, neurologa i
radiologa, ma zasadnicze znaczenie dla powodzenia leczenia.

Rola stomatologa, chirurga szczekowo-twarzowego, chirurga stomatologa w procesie
diagnostyczno-leczniczym chorych z rozpoznanym ropniem mozgu, w obliczu
przedstawionych danych, stanowi integralng jego czes¢.

W przypadku stwierdzenia etiologii zebopochodnej ropni mdézgu, nalezy zapewnié leczenie
stomatologiczne tak szybko, jak pozwala na to stan zdrowia pacjenta. Najczesciej wymaganym
leczeniem jest ekstrakcja zeba. Obecnos¢ zapalenia dzigset, zapalenia przyzebia, obecnos¢
ubytkow prochnicowych, przebyte ekstrakcje zebdw i wczesniejsze leczenie endodontyczne,

powinny skfoni¢ lekarza do podejrzenia, ze przyczyng ropnia mozgu moze byc¢ jama ustna.
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7. Whnioski

Na podstawie wynikow przedstawionych w niniejszej rozprawie sformutowano nastepujgce

whnioski:

1. U chorych z ropniem mdzgu poszukujac pierwotnego ogniska zakazenia nalezy uwzglednié jame ustna.
Dotyczy¢ to powinno w szczegdlnosci pacjentdw: zgtaszajgcych bdél gtowy, z duzymi ropniami w ptacie

czotowym, miernie podwyzszonym stezeniem biatka C-reaktywnego (CRP).

2. Wykrycie w trakcie diagnostyki mikrobiologicznej patogendw wchodzgcych w sktad flory jamy ustnej

moze $wiadczy¢ o zebopochodnej przyczynie wystepowania ropni moézgu.

3. Objawy zwigzane z powiktaniami nieleczonej préchnicy zebdw poprzedzajgce wystgpienie ob-
jawdw neurologicznych u pacjentdw z rozpoznanym ropniem mdzgu moga sugerowac etiologie

zebopochodng ich powstania.
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8. Streszczenie

Tytut:
Analiza czynnikéw etiologicznych i odrebnosci w przebiegu klinicznym ropni mézgu u chorych z

pierwotnymi ogniskami zakazenia w jamie ustnej

Wstep:

Zapadalnos¢ na ropnie mozgu o etiologii zebopochodnej moze by¢ niedoszacowana.

Niestety, w dostepnym piSmiennictwie, nie ma randomizowanych badan klinicznych, ktore by
raportowaty zwigzek pomiedzy pierwotnymi ogniskami zakazen w jamie ustnej a powstawaniem
i przebiegiem klinicznym ropni maézgu.

Dostepne informacje dotyczgce zwigzku miedzy ropniami mdzgu a zebopochodnymi zakazeniami
w jamie ustnej w gtéwnej mierze dotyczg ,,0opisow przypadkow”.

Uzyskanie szerszej wiedzy na temat charakterystycznych dla zebochodnych ropni médzgu
odrebnosci klinicznych, wydaje sie niezwykle wazne ze wzgledu na mozliwos¢ wczesniejszej
eradykacji ogniska pierwotnego oraz zwiekszenie skutecznosci antybiotykoterapii empirycznej
pokrywajgcej swoim spektrum dziatania patogeny charakterystyczne dla ropni oun majgcych swe

pierwotne ognisko w jamie ustnej.

Cel pracy:

Celem pracy byto znalezienie odrebnosci dotyczgcych przebiegu choroby, zgtaszanych objawow,
wspotwystepowania choréb przewlektych, réznic w wynikach badan obrazowych oraz
laboratoryjnych w grupie chorych z zebopochodnymi ropniami mézgu w poréwnaniu do

pozostatej grupy pacjentow z ropniami mozgu.

Znalezienie takich odrebnosci utatwitoby identyfikacje pacjentéw z zakazeniami w obrebie jamy
ustnej w grupie chorych z ropniami moézgu, umozliwitoby wczesne leczenie ogniska pierwotnego

oraz mogtoby mie¢ wptyw na zastosowang antybiotykoterapie.

117



Materiat i metody:

Badaniem retrospektywnym objeto grupe dorostych chorych z rozpoznanym ropniem maézgu,
hospitalizowanych w Klinice Chordb Zakaznych dla Dorostych Wojewddzkiego Szpitala Zakaznego
w Warszawie w okresie od 1.01. 2004 roku do 12.12. 2023 roku, z kompletng dokumentacja
medyczng obejmujgcg m.in. wyniki badan obrazowych oraz laboratoryjnych, dokumentacje
medyczng z innych placowek medycznych.

Pacjentow witgczonych do badania podzielono na dwie grupy:

- pacjenci z ropniami moézgu pochodzenia zebopochodnego (grupa badana) - 35 pacjentow

oraz

- pacjenci z ropniami mdézgu o etiologii nie zwigzanej z zakazeniem w obrebie jamy ustnej (grupa
kontrolna) -131 pacjentéow

Retrospektywnie analizowane byty nastepujgce zanonimizowane dane:

- dane demograficzne pacjentéw (wiek, ptec)

- czas hospitalizacji w Klinice Chordb Zakaznych dla Dorostych WUM

- zastosowane leczenie przyczynowe (farmakologiczne, chirurgiczne)

- obecnosc i lokalizacja pierwotnego ogniska zakazenia

- choroby wspdtistniejgce i wykonane zabiegi

- przebyte urazy czaszkowo-mdzgowy oraz przebyte operacje neurochirurgiczne,

- zgtaszane objawy, czas ich trwania oraz odchylenia w badaniu przedmiotowym w tym badanie
jamy ustnej z oceng potencjalnych ognisk infekcji (m.in. bél zeba, ropien zebopochodny, gtebokie
ubytki préchnicowe, choroba przyzebia)

- wyniki badan laboratoryjnych krwi, ptynu mdzgowo-rdzeniowego (m.in. CRP, D-dimery,
prokalcytonina, leukocyty, krwinki czerwone, hemoglobina, kwas mlekowy, interleukina-6, cytoza
PMR)

- wyniki badan neuroobrazowania (tomografia komputerowa, rezonans magnetyczny)

- wyniki badan radiologicznych stomatologicznych (CBCT, TK, pantomogram)

- wyniki badan mikrobiologicznych ptynu mdzgowo-rdzeniowego, krwi oraz aspiratu ropnia.

- zastosowane procedury stomatologiczne (ekstrakcje zebdéw)

- przeprowadzone interwencje neurochirurgiczne (tj. biopsja stereotaktyczna, kraniotomia,
trepanacja)

- wynik leczenia ropni mézgu
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Pacjentow z ropniami moézgu pochodzenia zebopochodnego scharakteryzowano wg. kryteriow
zaproponowanych przez C. Edward i wsp., A. Moazzam i wsp. oraz Jespersen i wsp. [26, 47, 104].
Z badania wykluczono grupe dorostych pacjentdw z rozpoznanym ropniem médzgu pochodzenia
innego niz bakteryjne (grzybicze, pasozytnicze). Z badania wykluczono rdwniez chorych z ropniem
mozgu wywotanym zakazeniem Mycobacterium tuberculosis.

W pracy nie uwzgledniano ropni mézgu powigzanych z urzgdzeniami np. stymulatory mozgu,
Ventriculo-peritoneal shunts (zastawka komorowo-otrzewnowa-urzadzenie umozliwiajgce

odptyw PMR).

Wyniki:

- Wiekszos¢ pacjentow stanowili mezczyzni - 63,9% wszystkich chorych

- Najczestszg lokalizacjg ropni byt ptat czotowym, nieco rzadziej zlokalizowane byty natomiast w

ptacie skroniowym czy ciemieniowym

- Sposrad ropni zidentyfikowanych w ptacie czotowym, najczestsze zrddto infekcji stanowita
infekcja zebopochodna. W grupie kontrolnej ropnie zlokalizowane w ptacie czotowym
uwidoczniono u 26% pacjentow, z kolei w grupie badanej ta lokalizacja ropnia wystepowata u

niemal 49% pacjentow - réznica ta byta istotna statystycznie (p-value=0,018)

- Wsrdéd analizowanych przypadkow najczesciej wystepowaty ropnie kryptogenne. Drugag

najczesciej obserwowang etiologia byty ropnie zebopochodne

- U 54,5% oséb u ktérych wykonano posiewy z ropnia w trakcie zabiegdw chirurgicznych, byty one
jatowe. W pozostatych posiewach z ropnia dominowaty Gram + i Gram - fakultatywne
beztlenowce. Liczba wyizolowanych patogendw nie rdznita sie istotnie statystycznie miedzy

rozpatrywanymi w badaniu grupami

- W$réd 166 pacjentdw objetych badaniem, ropnie mdzgu o etiologii zebopochodnej wystapity u

35.

- Najczesciej zgtaszanym objawem byt bol gtowy, w grupie badanej objaw ten byt czestszy (82,9%)

niz w grupie kontrolnej (57,3%), (p-value=0,010)

- Wsrdd wszystkich pacjentéw, 101 byto leczonych chirurgicznie, a 65 jedynie farmakologicznie.
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- W grupie badanej 82,9% pacjentow byto leczonych neurochirurgicznie, w grupie kontrolnej

leczenie neurochirurgiczne zastosowano u 55% pacjentéw (p-value=0,005).

- Najczesciej stosowang empiryczng antybiotykoterapie zaréwno u pacjentéw operowanych i
pacjentéow nie leczonych neurochirurgicznie byta terapia Penicylinami, Metronidazolem oraz

Cefalosporynami lll generacji

- Najczestszym ogniskiem infekcji w jamie ustnej byta choroba prdéchnicza, wystepujaca u 62,9%

pacjentéw w grupie badanej w porownaniu do 14,5% w grupie kontrolne;j

- Wielkos¢ najwiekszego ropnia okreslano w badaniu tomografii komputerowej lub rezonansu
magnetycznego na podstawie pomiaru dtugiej i krotkiej osi ropnia (mm). Pomiary te nastepnie
usredniano. Usredniona o$ ropnia wynosita 20,35 (+/- 9,73) mm ws$rdéd catej proby.
Zaobserwowano istotng statystycznie réznice miedzy grupami-badang i kontrolng, w grupie
badanej usredniona o$ ropnia wynosita 23,77(+/- 12,56) mm a dla grupy kontrolnej 19,48(+/-8,72)

mm, (p-value<0,05)

- Wartosci biatka C-reaktywnego (CRP) przy przyjeciu réznity sie znaczgco miedzy grupami (p-
value=0,004). W grupie badanej mediana wartosci biatka C-reaktywnego (CRP) przy przyjeciu
wynosita 17 (4,5; 30,5) mg/|, przy minimalnej wartosci 4 mg/l i maksymalnej 331 mg/|, natomiast
w grupie kontrolnej mediana wynosita 45(7,5;76) mg/l, z minimalng wartoscia 1 mg/l i

maksymalng 400 mg/I.

Whioski:

Na podstawie wynikdw przedstawionych w niniejszej rozprawie sformutowano nastepujace

whioski:

1. U chorych z ropniem médzgu poszukujgc pierwotnego ogniska zakazenia nalezy uwzglednic¢ jame
ustng. Dotyczy¢ to powinno w szczegdlnosci pacjentow: zgtaszajacych bodl gtowy, z duzymi

ropniami w ptacie czotowym, miernie podwyzszonym stezeniem biatka C-reaktywnego (CRP).

2. Wykrycie w trakcie diagnostyki mikrobiologicznej patogendw wchodzgcych w sktad flory jamy

ustnej moze swiadczy¢ o zebopochodnej przyczynie wystepowania ropni mozgu.

120



3. Objawy zwigzane z powiktaniami nieleczonej prdchnicy zebéw poprzedzajgce wystgpienie
objawdw neurologicznych u pacjentéw z rozpoznanym ropniem mézgu moga sugerowac etiologie

zebopochodng ich powstania.
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9. Abstract

Title:

Analysis of etiological factors and differences in the clinical course of brain abscesses in patients

with primary foci of infection in the oral cavity
Introduction:
The incidence of odontogenic brain abscesses may be underestimated.

Unfortunately, currently in the available literature, there are no randomized clinical trials
reporting the relationship between primary foci of infection in the oral cavity and the formation

and clinical course of brain abscesses.

The available information on the relationship between brain abscesses and odontogenic

infections in the oral cavity is mainly related to case reports.

Obtaining broader knowledge on the clinical differences of odontogenic brain abscesses seems
extremely important due to the possibility of earlier eradication of the primary focus and
increasing the effectiveness of empirical antibiotic therapy covering with its spectrum of action

pathogens characteristic of CNS abscesses with their primary focus in the oral cavity.
Objectives:

The aim of this study was to identify differences in the course of the disease, reported symptomes,
comorbidities, and differences in imaging and laboratory test results in the group of patients with

odontogenic brain abscesses compared to the remaining group of patients with brain abscesses.

Identifying such differences would facilitate the identification of patients with oral infections in
the group of patients with brain abscesses, enable early treatment of the primary site, and could

influence the antibiotic therapy administered.
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Material and methods:

The retrospective study included a group of adult patients diagnosed with brain abscess,
hospitalized in the Department of Adults Infectious Diseases, Medical University of Warsaw in the
period from January 1, 2004, to December 12, 2023, with complete medical documentation
including: the results of imaging and laboratory tests, medical documentation from other medical
facilities.

The patients included in the study were divided into two groups: patients with brain abscesses of
odontogenic origin (study group) - 35 patients and patients with brain abscesses of etiology not
related to infection in the oral cavity (control group) - 131 patients.

The following anonymized data were retrospectively analyzed:

- patient demographic data (age, gender)

- duration of hospitalization at the Department of Adults Infectious Diseases, Medical University
of Warsaw

- treatment (pharmacological, surgical)

- presence and location of the primary focus of infection

- comorbidities and procedures performed

- previous craniocerebral trauma and neurosurgical procedures

- reported symptoms, their duration, and abnormalities in the physical examination, including an
oral examination with an assessment of potential infection foci (including toothache, odontogenic
abscess, deep carious lesions, periodontitis)

- laboratory test results of blood and cerebrospinal fluid (e.g., CRP, D-dimers, procalcitonin,
leukocytes, red blood cells, hemoglobin, lactic acid, interleukin-6, CSF cytosis)

- Neuroimaging test results (computed tomography, magnetic resonance imaging)

- Dental radiological test results (CBCT, CT, panoramic radiograph)

- microbiological test results of cerebrospinal fluid, blood, and abscess aspirate

- dental procedures used (tooth extractions)

- neurosurgical interventions performed (i.e., stereotactic biopsy, craniotomy, trepanation)

- outcome of treatment

123



Patients with brain abscesses of odontogenic origin were characterized according to the criteria
proposed by C. Edward et al.,, A. Moazzam et al., and Jespersen et al. [26, 47, 104]. The study
excluded adult patients diagnosed with a brain abscess of non-bacterial origin (fungal, parasitic).
Patients with a brain abscess caused by Mycobacterium tuberculosis infection were also
excluded.

Brain abscesses associated with devices such as brain pacemakers or ventriculoperitoneal shunts

(a device enabling CSF outflow) were not included in this study.

Results:
- Most patients were men - 63.9% of all patients.

- The most common location of abscesses was the frontal lobe, with the temporal or parietal lobes

being slightly less common.

- Among abscesses identified in the frontal lobe, the most common source of infection was
odontogenic infection. In the control group, abscesses located in the frontal lobe were identified
in 26% of patients, while in the study group, this location was present in almost 49% of patients

— this difference was statistically significant (p-value = 0.018).

- Among the analyzed cases, cryptogenic abscesses were the most common etiology.

Odontogenic abscesses were the second most common etiology.

- In 54.5% of individuals whose abscess cultures were obtained during surgical procedures, the
cultures were sterile. Gram-positive and Gram-negative facultative anaerobes predominated in
the remaining abscess cultures. The number of isolated pathogens did not differ statistically

significantly between the study groups.
- Among the 166 patients included in the study, 35 developed odontogenic brain abscesses.

- The most frequently reported symptom was headache, which was more common in the study

group (82.9%) than in the control group (57.3%) (p-value = 0.010).
- Among all patients, 101 were treated surgically, while 65 were treated only pharmacologically.

- In the study group, 82.9% of patients were treated neurosurgically, while in the control group,

neurosurgical treatment was used in 55% of patients (p-value = 0.005).
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- The most common empirical antibiotic therapy used in both surgical and non-surgical patients

was penicillin, metronidazole, and third-generation cephalosporins.

- The most common oral infection site was dental caries, occurring in 62.9% of patients in the

study group compared to 14.5% in the control group.

- The size of the largest abscess was determined by computed tomography or magnetic resonance
imaging (MRI) based on the measurement of the abscess's long and short axes (mm). These
measurements were then averaged. The mean abscess axis was 20.35 (+/- 9.73) mm across the
entire sample. A statistically significant difference was observed between the study and control
groups, with the mean abscess axis being 23.77 (+/- 12.56) mm for the study group and 19.48 (+/-

8.72) mm for the control group (p-value < 0.05).

- C-reactive protein (CRP) values at admission differed significantly between the groups (p-value
= 0.004). In the study group, the median C-reactive protein (CRP) value at admission was 17 (4.5;
30.5) mg/L, with a minimum value of 4 mg/L and a maximum of 331 mg/L, while in the control
group, the median was 45 (7.5; 76) mg/L, with a minimum value of 1 mg/L and a maximum of 400

mg/L.

Conclusions:
Based on the results presented in this dissertation, the following conclusions were drawn:

1. In patients with brain abscesses, the oral cavity should be considered when searching for the
primary site of infection. This should particularly apply to patients reporting headaches, with large

abscesses in the frontal lobe, or with moderately elevated C-reactive protein (CRP) levels.

2. Detection of pathogens in the oral flora during microbiological diagnostics may indicate an

odontogenic cause of brain abscesses.

3. Symptoms associated with complications of untreated dental caries preceding the onset of
neurological symptoms in patients with diagnosed brain abscesses may suggest an odontogenic

etiology.
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11. Wykaz tabel

Tabela 1. Charakterystyka demograficzna i najczestsze choroby wspotistniejgce 166 pacjentow z

ropniem maozgu.

Tabela 2. Charakterystyka ropni moézgu-lokalizacja, liczba, wymiar ropnia mézgu

(N-liczba pacjentéw, n-liczba ropni).
Tabela 3. Etiologia ropni mdzgu u 166 pacjentow.

Tabela 4. Topograficzne rozmieszczenie ropni moézgu i prawdopodobne ich Zrodto infekcji -

lokalizacja w pojedynczym ptacie mozgu.

Tabela 5. Topograficzne rozmieszczenie ropni mdzgu i prawdopodobne ich Zzrddto infekcji- lokali-

zacja na pograniczu dwdch obszaréw mozgowia.

Tabela 6. Bakterie wyhodowane u pacjentéw z ropniem mdzgu (w posiewach z ropni lub krwi lub

ptynu moézgowo-rdzeniowego).
Tabela 7. Bakterie wyhodowane w posiewach z ropnia w zaleznosci od Zzrédta zakazenia.
Tabela 8. Wyniki posiewdw krwi u pacjentow z ropniem mdzgu w zaleznosci od zrédta zakazenia.

Tabela 9. Charakterystyka objawoéw i odchylen w badaniu fizykalnym, czas ich trwania, u

pacjentéw z ropniem mozgu.
Tabela 10. Zastosowane leczenie neurochirurgiczne ropni mozgu.

Tabela 11. Zastosowane leczenie farmakologiczne, neurochirurgiczne, stomatologiczne. Sredni

czas trwania farmakoterapii.

Tabela 12. Leczenie farmakologiczne chorych z rozpoznanym ropniem mdzgu leczonych

neurochirurgicznie.

Tabela 13. Farmakoterapia chorych z ropniem mdzgu leczonych chirurgicznie.

136



Tabela 14. Antybiotykoterapia i steroidoterapia u chorych z rozpoznanym ropniem madzgu nie le-

czonych neurochirurgicznie.

Tabela 15. Czas hospitalizacji oraz czas trwania objawéw do postawienia rozpoznania oraz

rozpoczecia leczenia.

Tabela 16. Powiktania leczenia chirurgicznego ropni mézgu w grupie badanej i kontrolne;j.

Tabela 17. Pierwotne ogniska infekcji w jamie ustnej u 166 pacjentéw z rozpoznanym ropniem

mozgu.

Tabela 18. Wyniki badan krwi u pacjentéw z pierwotnym ropniem maézgu leczonych w Klinice Cho-

rob Zakaznych dla Dorostych WUM (KCZDWUM).

Tabela 19. Wyniki badania ptynu mdzgowo-rdzeniowego (PMR) u pacjentdow z pierwotnym rop-

niem mozgu.
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12. Wykaz wykresow

Wykres 1. Krétka o$ ropnia (mm)

Wykres 2. Usredniona o$ ropnia (mm

Wykres 3. CRP (mg/l) - przy przyjeciu do oddziatu

Wykres 4. WBC (tys/ul) - przy przyjeciu do oddziatu

Wykres 5. Kw. mlekowy (mmol/l) - przy przyjeciu do oddziatu
Wykres 6. PCT (ng/ml) - przy przyjeciu

Wykres 7. D-dimery (ng/mL) - przy przyjeciu
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13. Zatacznik — Opinia Komisji Bioetycznej

Komisja Bioetyczna
przy Warszawskim Uniwersytecie Medycznym

Tel: 022/57 - 20 -303 ul. Zwirki | Wigury or 61
Fax: 022/ 57 - 20 -165 02-091 Warszawa

e-matl: komisja bicetyczna@wum.edu.pl
www. komisja-bioetyczna. wum. edu.pl

Warszawa, dnia 08.05 2023

AKBE/ 5+ /2023

Lek. stom. Kamil Abed

Klinika Chordbh Zakainych dla Doroshych ,
ul. Wolska 37,
01-201 Warszawa

OSWIADCZENIE

Niniejszym o$wiadczam, 2ze Komisja Bioetyczna przy Warszawskim Uniwersytecie
Medycznym w dniu 08 maja 2023 r. przyjeta do wiadomosci informacje na temat
badania pt. “Analiza czynnikow etiologicznych i odrgbnosci w przebiegu klinicznym
ropni mézgu u chorych z pierwotnymi ogniskami zakazenia w jamie ustnej.”
Przedstawione badanie nie stanowi eksperymentu medycznego w rozumieniu art. 21ust.1
ustawy z dnia 5 grudnia 1996 r. o zawodach lekarza i lekarza dentysty (Dz.U.z2018r
poz. 617) i nie wymaga uzyskania opinii Komisji Bioetycznej przy Warszawskim
Uniwersytecie Medycznym, o ktdrej mowa w art. 29 ust.1 ww. ustawy.

/7208

Prof. dr fmb. n. med. Magdalena Kuima —Kozakiewicz
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