CASE REPORT

KAZUISTIKA

Intoxikace metanolem v obraze magnetické

rezonance — kazuistiky

Methanol Intoxication on Magnetic
Resonance Imaging — Case Reports

Souhrn

Metanol je vysoce toxickd latka s afinitou pfedevsim k optickym nerviim a centralnimu nervo-
vému systému. Otrava mUZe nastat pfi suicidalnim pokusu nebo pfi nehodach, kdy dochazi
k jeho zaméné za etanol. V soucasné dobé dozniva v Ceské republice metanolovéa aféra, pfi
které bylo hospitalizovano 121 pacientl v dusledku intoxikace metanolem. Demonstrujeme
zde tfi pripady, jejich nalez na magnetické rezonanci a rezidualni klinické postizeni. Intoxi-
kace metanolem vede k metabolické aciddze a trvalym nasledktdm, jako jsou slepota, trvalé
neurologické postizeni (pfedevsim extrapyramidové poruchy) a v nejtézsich pripadech ke
smrti pacienta. Zobrazeni magnetickou rezonanci mé u intoxikace metanolem specificky
nalez. Typicky se na magnetické rezonanci zobrazi oboustranna nekréza v putamen s pfi-
tomnosti ¢i bez zndmek krvaceni. Dal3i typickd lokalizace je subkortikdIni oblast, méné casto
muUze byt i ndlez v oblasti kmene a mozec¢ku anebo dalSich bazélnich ganglii. Pfi vysetfeni
zrakové drédhy Ize detekovat atrofii nervus opticus, demyelinizaci.

Abstract

Methanol is a highly toxic liquid with affinity to optic nerves and the central nervous system.
Poisoning can occur during a suicide attempt or as a result of an accident, most often due
to mistaking methanol for alcohol. In the Czech Republic, the so called methanol affair still
resonates; a total of 121 patients were hospitalized due to intoxication with methanol. We
present three cases, their magnetic resonance imaging results and residual clinical disability.
Methanol intoxication leads to metabolic acidosis and permanent sequelae such as blind-
ness, permanent neurological disability (especially extrapyramidal disorders) and, in severe
cases, the patient’s death. Magnetic resonance imaging shows a methanol intoxication-
specific finding; during an acute phase, it may be useful in differential diagnosis as well as
for predicting severity of disability and subsequent course of clinical condition. The finding
on imaging gradually evolves. Typically, magnetic resonance depicts bilateral necrosis in the
putamen with or without signs of bleeding. Another typical localization is the subcortical
area; findings in the stem and the cerebellum or other basal ganglia are less frequent. On
examination of the visual pathway, an atrophy of optic nerve can be detected; demyelination
is present during the acute phase.
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INTOXIKACE METANOLEM V OBRAZE MAGNETICKE REZONANCE — KAZUISTIKY

Uvod
Metanol je ¢ird, bezbarva, vysoce toxicka
latka, kterd je svoji chuti a vani podobna
etanolu. Je obsaZen v isticich prostred-
cich, lacich, barvach, nemrznoucich smé-
sich, palivovych smésich, parfémech a pfi
podvodném faldovani rovnéz v alkoholic-
kych népojich. V soucasnosti v Ceské re-
publice dozniva tzv. metanolovd aféra,
kdy od z&fi 2012 bylo zaznamendno
121 pfipadl otravy metylalkoholem [1].
V destilatech je jeho mnoZstvi pfisné re-
gulovéno dle platnych statnich norem.
K otravé muze dojit mimo suicidalni po-
kusy predevsim pfi zaméné za etanol.
Intoxikace metanolem vede k metabo-
lické aciddéze a postizeni centrélniho ner-
vového systému (CNS), predevsim op-
tickych nervl a predilek¢né k postizeni
bazélnich ganglii, v nejtézsich pripadech
dochézi ke smrti pacienta [2].

Po poziti metanolu nastdva obvykle la-
tentni perioda 12-24 hod, kterad kore-

sponduje s metabolizaci metylalkoholu
na formaldehyd a kyselinu mravenci. Obé
tyto latky jsou toxictéjsi nez samotny me-
tanol [3]. Jako akutni pfiznaky byvaji po-
pisovany zvlasté poruchy zraku, dale bo-
lesti hlavy, nevolnost, Unava, malatnost,
pfi t€Z5im stavu zachvaty, stupor, kéma
az akutné smrt pacienta. Mimo postizeni
CNS se casto vyskytuji i gastrointestinalni
pfiznaky. Laboratorni hodnoty korespon-
duji s metabolickou acidézou, dale je mé-
fena hladina metanolu v krvi, mohou se
stanovit i jeho metabolity. Toxicita kyse-
liny mraven¢i (je nejvice toxicka), formal-
dehydu a vlastniho metanolu vede k po-
stizeni optického nervu. Demyelinizace
nervus opticus je sekundarné dana my-
eloklastickym uc¢inkem kyseliny mravenc,
je odpovédnd za poskozeni zrakového
nervu s axonalni ztrdtou nebo bez ni [4].
V mozkové tkani ma nejvyssi afinitu k ba-
zalnim gangliim — k putamen, vede k jeho
nekréze, nékdy komplikované krvace-

Obr. 1. Hypersignalni loziska v T2 vdZeném obraze v oblasti putamen (a), hy-
posignalni v T1 vazeném obraze (b). Subkortikalné frontalné bilateralné, vice
vlevo a okcipitalné oboustranné jsou patrna pruhovitd loZiska smiseného sig-
nalu, hyposignalni oblasti jsou korelatem hemoragie, nejlépe jsou tato loZiska
patrna na gradientni sekvenci (c). Atrofie optického nervu vievo (d).

nim. Dal3i predilek¢ni lokalizace je posti-
Zeni bilé hmoty predevsim v subkortikalnf
oblasti. Méné casto jsou pozorovany léze
v mozkovém kmeni, mozecku a bazalnich
gangliich, zejména v nucleus caudatus.
VSechny vyse popsané patologické zmény
jsou velmi dobre zobrazitelné na magne-
tické rezonanci (MR), kde pfitomnost né-
kterych nélezd (napf. hemoragie) ma rov-
néz prognosticky vyznam [2-5].

Kazuistika 1
Osmapadesatilety pacient byl pfivezen
rychlou zachrannou sluzbou (RZS), kterou
pfivolala druhd osoba. Dle jeji informace
byl pacient nalezen na lavici nafikajici, bo-
lest i dusnost negoval. Pfi pfijezdu na jed-
notku intenzivni péce jiz verbalni kontakt
s postizenym nebyl mozny. Pacient byl
cyanoticky, s prohlubujicim se soporem,
s rozvijejicim se komatdznim stavem, ob-
jevily se generalizované kfece koncetin,
mydridza zornic, deviace bulbl. Glasgow
Coma Scale (GCS) hodnoceno 5. Labo-
ratorni vySetfeni: byla pfitomna metabo-
lickd acidéza pH 6,79 (norma 7,35-7,45),
pCO, 2,77 kPa (norma 4,7-6,0), HCO -
4,4 mM (norma 23,6-27,6), BD-31,2 mM
(norma —3-1,5). Hladina metanolu v krvi
byla 3 600mg/l, nulové hladina etanolu.
Vzhledem k hypoventilaci byl napojen na
umélou plicnf ventilaci (UPV). Klinicky bylo
vysloveno podezfeni na akutni otravu me-
tanolem. Jako antidotum nasazen etanol,
provedena hemodialyza, alkalizace, pod-
pora obéhu noradrenalinem, analgose-
dace. Po Ctyfech dnech hospitalizace na
odd. ARO dochézi k postupnému zlepso-
vani stavu védomi, pro intermitentni mo-
toricky neklid podéavédna neuroleptika.
Na CT byly patrné hypodenzni léze v bilé
hmoté s prevahou subkortikalng, dale in-
fratentoridlné a v bazalnich gangliich, bez
znamek krvéaceni. Jako vedlejsi ndlez zob-
razen subdurdlni hematom. Postupné byl
pacient odpojovan od ventilatoru, Sesty
den pacient extubovan. Klinicky stav po
sedmi dnech hospitalizace: pacient dez-
orientovany, obraz tézkého organického
psychosyndromu, dechové piné kompen-
zovan, pacient preloZzen na metabolickou
JIP, zahdjena léc¢ba v hyperbarické komore.
Oftalmologické vysetieni: obraz pseudo-
papilitidy na o¢nim pozadi, vizus obtizné
vysetfitelny, jen pohyb pred ocima.

Pro zhodnoceni trvalého postiZzeni bylo
provedeno po 3esti mésicich od intoxikace
neurologické a oftalmologické vy3etieni,
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Obr. 2. Symetricka loZiska smiseného signalu v oblasti putamen a v oblasti bilé hmoty frontalné a okcipitalné bilateralné
v T2 vaZzeném obraze, s maximem zmén subkortikalné (a). Hyposignalni loZiska jsou nejlépe patrna v T2 vazeném ob-
raze/FFE (b), jsou koreldtem rozpadovych produktd hemoglobinu. V T1 vézeném obraze jsou loziska hyposignalni (c).

Nalez odpovida hemoragické nekroze.

déle MR zobrazeni. Byla diagnostikovana
lehka periferni polyneuropatie na dolnich
koncetinach. Test kognitivnich funkci —
Mini-Mental State Examination (MMSE)
hodnota 15/30 bodt - stfedné tézka kogni-
tivni porucha [6]. O¢ni vySetfeni se zavérem
neuropatie v souvislosti s intoxikaci, vpravo
zbytkové zorné pole, vlevo amauréza.

MR zobrazila rozsahlé, oboustranné, sy-
metrické léze v putamen (hypersignalni lo-
Ziska v T2 vazeném obraze, v modu FLAIR
(FLuid Attenuated Inversion Recovery),
hyposignalni v T1 vazeném obraze). Pro
optimalni detekci rozpadovych produktl
hemoglobinu zafazena do vy3etfovaciho
protokolu gradientni sekvence (T2 vaze-
ném obraze/FFE). Nélez v oblasti puta-
men odpovidal nekréze, zndmky krvaceni
se neprokazaly. Dale se zobrazily v oblasti
bilé hmoty, prevazné subkortikalné, fron-
talné, parietdlné a okcipitalné, bilaterdlné
pruhovitd loziska. Ta jsou smiseného sig-
nalu v T2 vaZzeném obraze a v T2 vaze-
ném FFE, kde jsou nejlépe patrné hyposig-
nalnfléze, jez jsou koreldtem rozpadovych
produktt hemoglobinu. Nélez odpovi-
dal hemoragické subkortikalni nekréze.
Korondlni fez v T2 vaZzeném obraze s po-
tlacenim tuku (T2 vézeném — SPIR) uka-
zoval asymetrii velikosti zrakového nervu,
s vyraznou atrofif vlevo. VedlejSim nale-
zem byl chronicky subdurdlni hematom
frontalné vlevo (obr. 1a—d).

Kazuistika 2
Tliatficetilety pacient uvadél jako prvni
pfiznak bolesti bficha, dale nauzeu, zvra-

ceni, poruchy vizu, které béhem noci
progredovaly, pacient mél dechové ob-
tize, byl dezorientovany, pfi pfijezdu RZS
jiz v bezvédomi, nebylo mozné navézat
kontakt. Interval od prvniho pfiznaku po
akutni prijem byl 34 hod. Klinicky stav pfi
pfijeti: pacient byl v bezvédomi, mydria-
tické zornice, bez reakce na osvit, dychani
spontanni, hypoventilace, akce srdecni
pravidelnd, zrychlena, GCS stanoveno 5.
Vysloveno podezfeni na akutni intoxi-
kaci metanolem. Byla pfitomna metabo-
lickd acidéza pH 6,72 (norma 7,35-7,45),
pCO, 3,16 kPa (norma 4,7-6,0), HCO,~
2,9 mM (norma 23,6-27,6), BD -34,6 mM
(norma —3-1,5). Hladina metanolu v krvi
byla 927 mg/l, nulova hladina etanolu.
Zahdjena intenzivni resuscitacni péce,
ihned poddna infuze 10% etanolu, pro-
vedena alkalizace, aplikovana kyselina fo-
linova, pro obéhovou nestabilitu nutna
podpora vazopresory. Na CT byl patrny
multifokalni edém bilé hmoty, s maxi-
mem frontdlné, ddle patrny v bazalnich
gangliich bilateralné, bez znamek krva-
ceni. Po podani kontrastni latky byl nalez
beze zmén.

Po stabilizaci stavu, Upravé vnitfniho pro-
stfedi a nulové hladiné metanolu ukoncena
po dvou dnech terapie etanolem, zahajeno
.probouzeni”, které se neobeslo bez kom-
plikaci, pfetrvavala porucha védomi, obje-
vily se myoklonie v obliceji. Postupné odpo-
jovani pacienta od umélé plicni ventilace se
nedafilo (weaning), ventilator dependence,
provedena Casna tracheostomie. Pacient
celkové stravil na ARO 10 dnda.

Podrobné vysetfeni po Sesti mési-
cich od zacatku hospitalizace, nalez na
VEP hodnocen jako tézka porucha op-
tického nervu, optickd koherentni tomo-
grafie (OCT) - vrstva nervovych vldken
sitnice (RNFL) vyrazny pokles kfivky bila-
teralné, vizus 1/36 (vpravo), 1/60 (vlevo),
barvocit nelze vysetfit, na perimetru Uplny
vypad oboustranng, stfedné tézky parkin-
sonsky syndrom, dle neuropsychologic-
kého vysetifeni MMSE = 23/30, dale osla-
beni exekutivnich funkci, pamét a uceni
snizeny.

MR zobrazila rozsahlé léze v putamen,
subkortikalni bilé hmoty, méné i v oblasti
mozkového kmenu. V putamen, symet-
ricky bilateralné, byl patrny nehomogenni
signal v T2 vazeném obraze (oblasti hy-
persignalni a oblasti hyposignalni), ktery
odpovida pfitomnosti rozpadovych pro-
duktd hemoglobinu. Obdobny nalez byl
i subkortikalné bilateralng, frontalng,
méneé i temporalné a okcipitalné. Byl na-
znacen zvyseny signal v T2 vaZzeném ob-
raze v oblasti crura cerebri vlevo. Nélez
odpovidal rozsahlé hemoragické nekréze
(obr. 2a—c).

Kazuistika 3

Dvaasedesatiletd pacientka pfivezena do
nemocnice pro podezieni na akutni intoxi-
kaci metanolem. Anamnesticky udala po-
ziti alkoholického ndpoje, po ném slabost,
Unava, zmatenost. Vzhledem k tomu, Ze
byla po nocni sluzbé, neprikladala témto
pfiznakdm vétsi vyznam. Latence od po-
Ziti po hospitalizaci byla 12 hod. Pfi prijeti
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Obr. 3. Symetricka loZiska nehomogenniho signalu v T2 vazeném obraze v glo-
bus pallidum bilateralné (a, c), rozpadové produkty hemoglobinu jsou nej-
lépe detekované v T2 vazeném obraze/FFE (b), nalez je koreldtem hemora-
gické nekrézy. Hypersignalni loziska v T2 vdZzeném obraze v mozecku v oblasti

nucleus dentatus (d).

do nemocnice klinicky dominovala Unava,
zmatenost. Byla pfitomna metabolicka
acidéza pH 7,085 (norma 7,35-7,45),
pCO, 2,66 kPa (norma 4,3-5,7), HCO, -
5,7 mM (norma 21,8-26,8), BD -23,8 mM
(norma —2-3,0). Hladina metanolu v krvi
byla 1 760mg/l, 510mg/l etanolu. Ihned
provedena hemodialyza, aplikovan eta-
nol, provedena alkalizace. Pokracovalo
se v |écbé perordlné podavaného alko-
holu az do negativnich hodnot meta-
nolu v krvi, ktery byl potvrzen sedmy den
hospitalizace. Pacientka bez trvalych na-
sledkd otravy, oftalmologické vysetreni
s fyziologickym ocnim nélezem.
Podrobné vysetieni po osmi mésicich
od zacatku hospitalizace: byla zjisténa pe-
riferni polyneuropatie na dolnich i hor-
nich koncetinach, VEP prokazaly hrani¢ni
latence. MMSE hodnoceno 30/30 bodU
(normalni nédlez bez kognitivniho defi-
citu). Byla shleddna polyneuropatie, vzhle-

dem k okolnosti, Ze pacientka je zavisla
na alkoholu a dlouhodobé poziva jeho
vysoké davky, neni jednoznacnd souvis-
lost s intoxikaci metanolem. Perimetr byl
v normé, OCT-RNFL pravé oko v normé,
na levém oku tempordlni horni segment
hrani¢ni. Zavérec¢né hodnoceni: kromé
hypermetropie je celkové nalez v mezich
normy.

MR zobrazila symetricka loZiska zvy3e-
ného signdlu v T2 vaZzeném obraze, s Cas-
te¢nym koreldtem hyposignalnich loZi-
sek v T2 vazeném FFE v globus pallidus
bilateralné. Déle byla patrnad vicecetna
hypersignalni loZiska v T2 vaZzeném ob-
raze v nucleus dentatus v mozecku. V ob-
lasti putamen nebyla zjisténa patologicka
zména signalu (obr. 3a—d).

Ve vsech tfech pripadech se na DWI
nezobrazila restrikce difuze a po po-
dani kontrastni latky nebyl pfitomen
enhancement.

Diskuze

Uvedené tfi kazuistiky prezentujf obraz in-
toxikace metanolem pfi vySetfeni na mag-
netické rezonanci. Dosavadni publikace
obvykle demonstruji jednotlivé pripady in-
toxikace [2,3,7]. Po¢tem pacientd je zaji-
mava prace Sefidbakhtova, kterad popisuje
radiologicky nalez u deviti jedinc po in-
toxikaci metanolem. Nekréza putamen je
zde udavana v péti pfipadech, z nichZ u tfi
jedinct spolu s globus pallidum, ve dvou
pfipadech bylo komplikovano krvacenim,
u jednoho pacienta bylo postizeno puta-
men zéroven s difuznim postizenim bilé
hmoty.

CT prokazalo u jednoho nemocného
subarachnoidalni krvaceni a difuzni sni-
Zeni denzity mozkového parenchymu,
nalez byl interpretovéan jako edém mozku,
pacient byl v kdmatu a posléze zemrel.
Ve dvou pfipadech byl popsan enhance-
ment po poddani kontrastni latky [8].

V ndmi prezentovanych kazuistikach
nebyl enhancement pfitomen, coz by
mohlo byt vysvétleno vétsim odstupem od
intoxikace. Stejny ddvod ma nejspise ne-
pritomnost restrikce difuze na DWI [7,9].

V kazuistice 1 a 2 je patrné typické po-
stizeni putamen (v kazuistice 2 se jednalo
o nekrézu s hemoragif), u obou pacient(
byl i rozsahly nélez lézf v bilé hmoté prede-
vsim subkortikalné, s pfitomnosti rozpa-
dovych produktd hemoglobinu. Oba tito
pacienti majf tézké nasledky zptsobené
intoxikaci. Zajimavé je zjisténi, Ze jeden
z pacientl mél 3,9krat vyssi hladinu meta-
nolu, a pfesto nalez na MR byl obdobny.
Oba maji zavazné poskozeni zraku, poru-
sené kognitivni funkce, ale parkinsonsky
syndrom ma pouze pacient z kazuistiky 2.
U pacienta s nizsi hladinou metanolu (ka-
zuistika 2) se jako vysvétleni nabizi dlouhy
interval od prvnich klinickych pfiznakd po
zahdjeni 1écby, kdy jiz metanol byl nejspise
z velké ¢asti metabolizovan. V obou pfi-
padech bylo akutné provedeno zobrazeni
pomoci CT s nespecifickym nélezem, ne-
byla patrna loziska hemoragie, interpreto-
vano jako edém, vysetieni MR po pul roce
od intoxikace jiz ukazalo typicky obraz pro
intoxikaci metanolem.

Oboustranna symetrickd patologicka
zména signalu putamen je typickd pro
intoxikaci metanolem, ale neni speci-
fickd. Vyskytuje se i u Wilsonovy choroby,
Kearns-Sayre syndromu, Leighova syn-
dromu, otravy oxidem uhelnatym (i kdyz
tam je postizeni predevsim globus palli-
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dum), pfi hypoxii, pfi hemolyticko-uremic-
kém syndromu, hepatocerebrélni encefa-
lopatii (Castéji globus pallidum), akutnfi
intoxikaci kyanidem [8].

V kazuistice 3 je ndlez izolovaného po-
stizeni globus pallidum a mozecku, bez
postiZzeni putamen. V literatufe se vy-
skytuji pripady postizeni globus palli-
dum v kombinaci putamen, ale ne izolo-
vané [8,10]. To by mohlo byt vysvétleno
velmi rychlym podanim antidota (pa-
cientka se dostala do nemocnice s mini-
malnimi priznaky, po 12 hod od intoxi-
kace), coz vysvétluje i minimalni rezidudlni
postizeni. Byla shleddna polyneuropatie,
vzhledem k okolnosti, Ze pacientka je za-
visld na alkoholu, nenf jednoznacna sou-
vislost s intoxikaci metanolem.

Zavérem lze konstatovat, Ze zobra-
zovaci metody v akutnim stadiu nemu-
seji prispét k diagnostice intoxikace me-
tanolem, CT zobrazilo v obou pfipadech
akutné jen edém mozku, na druhé strané
vylou¢i fadu klinickych jednotek, které
by mohly byt pficinou tézkého klinic-
kého stavu. Déle chceme poukazat na ty-
picky nalez na MR v subakutnim a chro-
nickém stadiu, pfi intoxikaci metanolem,
ktery pfi nejasné diagndze v akutnim sta-

diu a u tézkych trvalych nasledkd, zvlasté
postihujici zrakovy nerv, mdze upozor-
nit na moznosti otravy metanolem, coz
by eventualné mohlo vést k naslednému
zjisténi zdroje intoxikace a mozna i zabra-
néni otravé dalSich jedincd.

Seznam zkratek

ARO anesteziologie a resuscitace

DWI difuzné vazeny obraz

CNS centralni nervovy systém

cT vypocetni tomografie

FFE Fast Field Echo

FLAIR FLuid Attenuated Inversion
Recovery

GCS Glasgow Coma Scale

JIP jednotka intenzivni péce

MR magneticka rezonance

oCT opticka koherentnf
tomografie

RNFL vrstva nervovych vldken sitnice

SPIR Spectral Presaturation
of Inversion Recovery

UPv uméla plicni ventilace

VEP zrakové evokované potencidly
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