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N E U R O L O G I S C H E  O B S E R V A T I E

Een ongewone oorzaak van hoofdpijn
bij een allochtone vrouw: calvariële
tuberculose

Een 50-jarige vrouw van Marokkaanse afkomst presenteerde zich op de polikliniek neurologie met
sinds een maand bestaande locale drukkende hoofdpijn rechts frontaal. De hoofdpijn imponeerde
als spanningshoofdpijn, maar was daarvoor toch niet geheel typisch. Zekerheidshalve werd beeld-
vormend onderzoek door middel van CT/MRI verricht hetgeen een ossale laesie rechts frontaal liet
zien met durale massa en oedeem. Bij uitgebreide screening werden geen aanwijzingen gevonden
voor een primaire tumor. Neurochirurgisch kon de laesie in toto worden verwijderd. Histologisch
onderzoek van het resectiepreparaat liet geen aanwijzingen zien voor een tumor maar toonde 
verrassend een granulomateus ontstekingsbeeld passend bij tuberculose. Patiënte had geen voor-
geschiedenis van tuberculose en HIV-serologie was negatief. Ze werd gedurende zes maanden na-
behandeld met tuberculostatica. Momenteel - bijna twee jaar na de behandeling -  is haar toestand
nog steeds uitstekend en zijn er geen tekenen van recidief. 
Bij allochtone patiënten met atypische, lokale, drukkende hoofdpijn dient aan de diagnose calvariële
tuberculose gedacht te worden. 
(Tijdschr Neurol Neurochir 2008;109;5:209-213) 
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Inleiding
Tuberculose (TBC) is een aandoening die in Neder-
land relatief weinig voorkomt. Toch worden er elk jaar
volgens het Rijksinstituut voor Volksgezondheid en
Milieu nog zo’n 1200 patiënten met TBC gediag-
nosticeerd. De ziekte komt vooral voor bij eerste
generatie allochtonen (zie: www.rivm.nl/vtv/object_class
/kom.tuberculose.html). De aandoening kan zich soms
zeer aspecifiek presenteren. Dit wordt geillustreerd
aan de hand van de volgende ziektegeschiedenis. 

Ziektegeschiedenis 
Patiënte A, een 50-jarige vrouw van Marokkaanse
afkomst presenteerde zich op de polikliniek met
sinds een maand bestaande hoofdpijn rechtszijdig

gelokaliseerd. De hoofdpijn was geleidelijk ontstaan
na een verkoudheid en was dagelijks in wisselende
mate aanwezig en zeurend van aard, soms gepaard
gaande met enige foto- en fonofobie. De hoofdpijn
was hinderlijk, maar wel dragelijk. Er was geen toe-
name van de hoofdpijn bij inspanning. Er waren
geen andere verschijnselen, in het bijzonder geen
misselijkheid of braken. Zij rookte niet en gebruikte
geen alcohol. De voorgeschiedenis van patiënte ver-
meldde behoudens hypertensie, goed gereguleerd
met metoprolol retard, 100mg 1dd1, geen bijzonder-
heden. Ze gaf aan dat er nogal wat spanningen waren
in verband met het recente overlijden van beide
ouders en een geplande hartoperatie bij haar echtgenoot. 
Bij lichamelijk onderzoek werd een niet zieke vrouw
gezien. De bloeddruk was 174/90 en de pols 80/
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minuut. De lichaamstemperatuur was normaal. De
tonus van de nek- en schoudermusculatuur was ver-
hoogd en patiënte gaf forse lokale drukpijn aan
rechts frontaal. Het neurologisch onderzoek was geheel 
normaal; met name waren er geen tekenen van intra-
craniële drukverhoging of meningeale prikkeling.
De reflexen waren symmetrisch levendig; er waren
geen pathologische reflexen. 
Differentiaal diagnostisch werd in eerste instantie
gedacht aan spanningshoofdpijn. De hevige locale
drukpijn was echter opvallend. Zekerheidshalve werd
CT-scan onderzoek verricht welke verrassend een
ossale laesie rechts frontaal liet zien met geringe massa-
werking en oedeemvorming in het aangrenzende
hersenparenchym (Figuur 1A). Aanvullend MRI
onderzoek van het cerebrum toonde botdestructie met
durale massa en oedeem.  Er waren geen aanwijzingen
voor hersenparenchymhaarden (zie Figuur 1B, 1C).
Differentiaal diagnostisch werd toen gedacht aan een
meningeoom, een metastase of een Kahlerlokalisatie.
Er werd gestart met dexamethason en er werd aan-
vullend onderzoek verricht naar een mogelijke pri-
maire tumor. Laboratoriumonderzoek toonde een
verhoogde BSE van 55. Bloedbeeld, mineralen,
lever- en nierfunctie en eiwitspectrum waren alle
normaal. Mammografie en CT-scan onderzoek van
thorax en abdomen toonden geen afwijkingen.
Skeletscintigrafie toonde naast een verhoogde stape-
ling rechts frontaal ook enige focale stapeling in het
rechter SI-gewricht en rechter trochanter major.
Gericht röntgenonderzoek aldaar gaf evenwel geen
aanwijzingen voor metastasen. 
Na overleg met de neurochirurg werd besloten tot

operatieve benadering van de frontale laesie. De laesie
kon peroperatief in toto worden verwijderd. Macro-
scopisch viel op dat er sterke adhesies waren tussen
de dura en de afwijking in de botlap. Histologisch
onderzoek van het resectiepreparaat toonde verrassend
een necrotiserend ontstekingsbeeld. Rond centrale
velden van necrotisch materiaal werden confluerende,
granulomateuze ontstekingshaarden gezien met multi-
nucleaire reuscellen van het Langhanse type, zoals
klassiek gevonden wordt bij tuberculose (Figuur 2).
In de Ziehl-Neelsen kleuring bleken slechts enkele
dubieuze zuurvaste staven aanwezig, maar PCR-
onderzoek toonde M.tuberculosis specifiek DNA in
alle drie de onderzochte weefselblokjes, waardoor de
diagnose TBC werd bevestigd (Figuur 3). Door de
longarts werd geen primaire lokalisatie van TBC
gevonden, er werden intrapulmonaal in het geheel
geen afwijkingen vastgesteld. Er waren alleen enkele
marginaal vergrote mediastinale lymfeklieren aan-
wezig. Patiënte had geen voorgeschiedenis van TBC,
ook in haar omgeving had voor zover bekend 
niemand TBC doorgemaakt, noch in Nederland,
noch in Marokko. HIV serologie werd bepaald en
bleek negatief. Patiënte werd, zoals gebruikelijk, ge-
durende twee maanden behandeld met quadripel
therapie: isoniazide, rifampicine, pyrazinamide en
ethambutol, gecombineerd met pyridoxine en ver-
volgens vier maanden uitbehandeld met isoniazide,
rifampicine  en pyridoxine onder frequente labora-
toriumcontrole. Patiënte verdroeg de behandeling
goed. Beeldvormend onderzoek ter controle toonde
geen aanwijzingen voor een recidief. Patiënte maakt
het momenteel, bijna twee jaar na de behandeling,

Figuur 1. A. CT opname van patiënte A toont een excentrische calvarium laesie rechts frontaal met losse verkalking en massa aan weers-
zijden van  het bot, B. MRI Flair en C. MRI T1 gadolinium opnamen tonen extra-axiale massa met doorgroei door calvarium en dura.

A B C
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uitstekend. Ze heeft alleen wat lichte gevoeligheid
ter hoogte van het operatielitteken.

Tuberculose
Tuberculose is een ernstige infectieziekte veroorzaakt
door bacteriën behorend tot het Mycobacterium
tuberculosis complex, waarvan Mycobacterium
tuberculosis de belangrijkste is. Tuberculose kan zich
manifesteren in alle organen en structuren waaronder
longen, lymfklieren, skelet, gewrichten, hersenvliezen,
nieren en darmen. De pulmonale vorm is de bekendste
en komt bij globaal 50-60% van alle TBC patiënten
voor. De ziekte wordt vooral gezien in derde wereld-
landen. Predisponerende factoren zijn slechte voeding,
slechte sociale omstandigheden, alcohol- en drugs-
misbruik en met name ook HIV.1-4

Onbehandeld leidt de ziekte veelal tot een vroegtijdige
dood. Hoewel TBC al zeker 40 jaar effectief is te
behandelen, overlijden wereldwijd nog steeds zo’n
5000 mensen per dag aan de aandoening. Ongeveer
eenderde van de wereldbevolking is besmet met de
bacterie zonder ziek te zijn. Deze mensen hebben
een zogenaamde latente tuberculose-infectie.
In Nederland is TBC relatief zeldzaam met een inci-
dentie van 7.1 per 100.000.1 De ziekte wordt in
Nederland vooral gezien bij eerste generatie alloch-
tonen geboren in Marokko alsook Somalië en
Indonesië. In Marokko ligt de incidentie op 89.2 per
100.000.2

Calvariële tuberculose 
Bij ongeveer 2- 5% van alle tuberculose gevallen is
sprake van een lokalisatie in de botten of gewrichten.3-5

Specifiek voor Nederland is een percentage van 3,5%
bekend.5 Tuberculose in het schedeldak (calvariële
TBC) is echter zeldzaam en vormt slechts 0.2 - 1.3%
van alle skeletlokalisaties. Primaire calvariële tuber-
culose, hetgeen wil zeggen TBC alléén in het calvarium
zonder aanwijzingen voor tuberculose elders in het
lichaam, is nog veel zeldzamer. Deze specifieke
uitingsvorm van TBC is in de literatuur slechts 
sporadisch beschreven.6-13

De meeste gevallen van calvariële TBC zijn waar-
schijnlijk secundair aan pulmonale TBC, maar er
kan ook sprake zijn van directe uitbreiding vanuit
een geïnfecteerde sinus, orbita of neusholte. 
Bij calvariële TBC is meestal het pariëtale of frontale
schedeldak aangedaan. Een hypothese hiervoor is
dat hier meer spongiform bot aanwezig is met lagere
bloedflow waardoor de TBC bacil zich gemakkelijker
kan nestelen. De laesie blijft meestal beperkt tot het

bot, maar doorgroei naar de omgeving door tabula
externa naar subcutis, alsook destructie van tabula
interna en meningeale infiltratie is niet ongebruike-
lijk. De uitbreiding van de infectie hangt uiteraard
samen met de virulentie van de bacil en weerstand

Figuur 2. Histologische afbeelding van het resectiepreparaat

van de calvariële laesie: te zien is een granulomateuze ont-

stekingshaard met Langhanse reuscel (linksonder).

Figuur 3. Agarose gel (2%) elektroforese van PCR fragmenten

geamplificeerd uit met formaline gefixeerd en in paraffine inge-

bed weefsel met ‘primers’ specifiek voor Mycobacterium tuber-

culosis complex. M: moleculaire gewichtsmarker. Laan 1: positieve

controle. Laan 2: buffer controle (zonder DNA). Laan 3 en 4 en 5:

verschillende weefselblokjes van patiënt. Pijl=123 bp fragment

specifiek voor Mycobacterium tuberculosis complex.



V O L .  10 9  N R .  5  -  2 0 0 8 T I J D S C H R I F T  V O O R  N E U R O L O G I E  E N  N E U R O C H I R U R G I E212

van de gastheer. Een hoofdtrauma zou mogelijk faci-
literend werken op het ontstaan van calvariële TBC,
maar hierover bestaat in de literatuur geen consensus.6,9

De aandoening presenteert zich nogal eens met een
pijnloze fluctuerende zwelling of, zoals bij onze
patiënte, met locale hoofdpijn. Incidenteel zijn ten
gevolge van secundaire betrokkenheid van het hersen-
parenchym ook convulsies en focale uitvalsver-
schijnselen beschreven.6,9

Bij onze patiënte met calvariële TBC kan niet met
zekerheid worden gesteld dat sprake was van primaire
calvariële TBC. De durale laesie kan zeer wel veroor-
zaakt zijn door uitbreiding van de ossale laesie zoals
boven beschreven, doch er kan theoretisch ook sprake
zijn geweest van een meningeaal gelokaliseerd tuber-
culoom met secundaire uitbreiding naar het bot.
Deze laatste hypothese lijkt echter minder aanneme-
lijk. Weliswaar worden tuberculomen bij TBC regel-
matig gezien, maar leptomeningeaal gelegen tuber-
culomen zijn zeldzaam en tonen over het algemeen
weinig neiging tot infiltratie in het ossale weefsel.14,15

Patiënte, die niet immuungecompromitteerd was, had
als enige klacht hoofdpijn. Ongetwijfeld was bij haar
sprake van reactivatie van een latente tuberculose-
infectie die zij vele jaren geleden had opgelopen in
haar geboorteland Marokko. Een gewone reactivatie
van een infectie, die vele jaren eerder kan hebben
plaatsgevonden, is voor extrapulmonale tuberculose
een vrij normaal verschijnsel.     

Diagnostiek en behandeling
Bij een patiënt die zich presenteert met een calvariële
laesie, zoals deze patiënte, is de differentiaal diagnose
uitgebreid en omvat onder meer meningeoom,
neuroblastoom, metastase, morbus Kahler, osteo-
myelitis, eosinofiel granuloom en histiocytose. Als
de patiënt bekend is met tuberculose ligt een relatie
met deze ziekte uiteraard voor de hand. Bij een
patiënt zonder voorgeschiedenis van TBC, zoals bij
onze patiënte, zal aan deze aandoening minder snel

worden gedacht. Beeldvormend onderzoek, waar-
van CT- en MRI-onderzoek het meest sensitief
zijn,12,13 zal altijd moeten worden gevolgd door histo-
pathologisch onderzoek. Dit toont in geval van
tuberculose vaak een granulomateus ontstekings-
beeld met in de Ziehl-Neelsen kleuring zuurvaste
staven. De definitieve diagnose tuberculose kan over
het algemeen snel worden bevestigd door PCR-
onderzoek op Mycobacterium tuberculosis complex
hetgeen een hoge sensitiviteit en specificiteit heeft.16

Uiteraard dient bij verdenking op tuberculose altijd
een kweek te worden afgenomen voor bepaling van de
gevoeligheid en het resistentiepatroon van M. tuber-
culosis. Bij onze patiënte werd dit helaas niet gedaan
aangezien er aanvankelijk geen rekening werd ge-
houden met de diagnose TBC. Bij calvariële tuber-
culose is het verstandig om zeker bij een uitgebreide
laesie te streven naar resectie van de tuberculosehaard.
Alleen bij kleine circumscripte laesies kan soms worden
volstaan met een diagnostische biopsie. Behandeling
met tuberculostatica dient minimaal zes maanden
plaats te vinden en dient aangepast te worden aan
het resistentiespectrum. De prognose van calvariële
tuberculose is bij tijdige herkenning en adequate
behandeling uitstekend. 

Conclusie 
De ziektegeschiedenis illustreert dat tuberculose
zich soms zeer aspecifiek kan uiten. 
Met name bij allochtone patiënten, die zich presen-
teren met atypische, locale hoofdpijn dient aan de
diagnose calvariële tuberculose gedacht te worden.
Dit geldt in het bijzonder voor allochtone patiënten
afkomstig uit landen waar TBC endemisch is. 
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