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Paraparesis hatterében igazolddott myelitis
transversa differencialdiagnosztikai kihivast
jelentd esetét mutatjuk be egy 42 éves
nébetegnél. A részletes kivizsgalas eredmé-
nyeként a syphilis egyértelmUen igazoldédott,
a myelitis hatterében a liquor mikrobioldgiai
eredményei, a liquor rutinvizsgalata és a
klinikai ttnetek alapjan a valdszinUsithet&
neurosyphilis diagndézis volt felallithatd. Ese-
tdnkben a syphilis kezelési protokollja alap-
jan alkalmazott antibiotikum-kezelésre adott
j6 terapias valasz a neurosyphilis diagnozisat
valdszindsiti. Jelen esetismertetés kapcsan
attekintjuk a myelopathia/myelitis differen-
cidldiagnosztikai lehetéségeit.

Napjainkban a syphilis vilagszintl terje-
dése miatt a témaval kapcsolatos tudasunk
bévitése szukséges.

Kulcsszavak: myelitis transversa, neuro-
syphilis, paraparesis, syphilis

Neurosyphilis or not - a case of

a differential diagnostic challenge

Csati A, MD, PhD; Szok D, MD, PhD; Végh R,
MD, PhD; Jakab K, MD, PhD; Sarvari KP, MD,
PhD; Terhes G, MD, PhD; Pasztor Gy, MD;
Gaal M, MD, PhD; Klivényi P, MD, PhD; Tajti ]
MD, PhD

We report the case of a 42-year-old woman
with paraparesis associated with transverse
myelitis. For differential diagnostics detailed
microbiological, cerebrospinal fluid (CSF)
and neuroimaging examinations were
performed. Syphilis was confirmed, but
diagnosis of neurosyphilis was only probable
based on the CSF microbiological test
results. The beneficial treatment response
to application of the therapeutic protocol for
syphilis supported the supposed diagnosis
of syphilis-associated myelitis in our case. In
this case report we reviewed the differential
diagnostic tools of myelopathies/myelitis.

Nowadays regarding to growing
prevalence of syphilis worldwide physicians
should face on its presence and medical
conseguences.

Keywords: transverse myelitis, neuro-
syphilis, paraparesis, syphilis

2021-ben ez az érték Magyarorszagon 8/100 000 volt>.

Asyphilis (lues, vérbaj, bujakor) a Treponema pallidum
subsp. pallidum spirochaeta baktérium altal okozott
nemi betegség. A primer és szekunder syphilises betegek
esetszama 2000 6ta novekszik. Az eléfordulas az Ameri-
kai Egyesiilt Allamokban 9,5/100 000 lakos (2017) , mig

A WHO adatai szerint, mindkét nem prevalenciaaranya
azonos vagy kozel azonos (0,11-1,7%), de az MSM-
(men who have sex with men, férfiak, akik férfiakkal
szexelnek) populdcidban a 2013-2017-es id6szakban je-
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lent6s emelkedés volt megfigyelheté! *. Magyarorszagon
2021-ben dupla annyi férfi volt érintett, mint nd (férfi n =
553, n6 = 223)%

A syphilisnek jol elkiilonithetd szakaszai vannak: ko-
rai (primer, szekunder és korai latens) €s késoi (késoi
latens ¢és tercier) syphilis, valamint megkiilonbdztetiink
terhesség alatt elszenvedett, illetve connatalis syphilis-
fert6zést. A tercier syphilis formai: gummatézus, késoi
cardiovascularis és kés6i neurosyphilis. Az ocularis és az
auricularis formak a neurosyphilis részét képezhetik®.

A neurosyphilis az idegrendszert érinté megbetegedés,
ami leggyakrabban a szekunder vagy a tercier, illetve igen
ritka esetben a primer szakaszban alakulhat ki; elkiilonit-
hetd korai vagy késdi tipusa, valamint tiinetes és tiinetmen-
tes formaja*. A korai forma a primer infekciot kovetden 1-2
éven beliil alakul ki, mig a késdi forma ennél hosszabb idd
elteltével jelentkezhet’. A korai neurosyphilis tobbnyire
tiinetmentes meningitis képében zajlik, amikor minddssze
a liquor pleiocytosisa utal a fert6zésre, de jelentkezhet fej-
fajas, meningismus, motoros agyidegtiinet, vaksag vagy
siketség is’. A kés6i neurosyphilis kiilonboz6 lokaliza-
cidju paresis progressziv dementiaval vagy tabes dorsalis
képében jelenik meg® 6. A syphilisasszocialt meningitis
érintheti a gerincvel6t, és meningomyelitist hozhat 1étre™
8. A neurosyphilis el6fordulasa 0,47-2,1 eset 100 000 fére
szamitva. A korai neurosyphilis prevalenciaja 1,8% az
USA-ban’. A lehetséges és az igazolt neurosyphilisesetek
prevalencidja 0,5% ¢és 7,9% kozé tehetd az atlagpopula-

1. tablazat. A myelopathidk klasszifikdacioja® 1°

Myelopathidk  Traumas

cioban®. Magyarorszagon 2021-ben az Osszes syphilises
eset 2,3%-a neurosyphilis volt?.

A myelitis transversa akut szegmentalis gerincveldi
gyulladas. Ritka korkép, incidencidja 1-5 eset/1 000 000
fo/év. Akut vagy szubakut gerincvel6i funkciézavarral
jar, ami megnyilvanulhat végtaggyengeség, szenzoros €s/
vagy vegetativ zavar formdjaban az érintett gerincveldi
szegmentum alatt. A myelitis transversa megjelenhet 6n-
allo korképként is, példaul poszt- vagy parainfekcidézus
szovédményként vagy neuroinfektologiai betegségek ré-
szeként® 1° (1. tablazat).

Jelen munkankban egy 42 éves, myelitis transversaban
szenvedo, parapareticus nébeteg differencidldiagnoszti-
kai kihivast jelentd esetét ismertetjiik.

Esetbemutatas

A 42 éves ndbeteg két hete kezdddott mindkét oldali
als6 végtagi zsibbadas, gyengeség ¢s vizeletelakadas mi-
att kertilt felvételre. Felvételekor sulyos foku, hipotonias
paraparesist (bal oldalon plegia, jobb oldalon 1/5 izom-
erd) észleltiink, testszerte renyhe inreflexekkel, kétoldali
Babinski-jellel. Mindkét oldali alsé végtagon paraesthesiat,
tactilis hypaesthesiat és neuropathias fajdalmat jelzett. Vi-
zeletretencioja és sacralis decubitusa volt. Bortliinete nem
volt, a nemi szerveken koros eltérés nem volt lathato.

A nativ hati gerinc-MR-vizsgalat a teljes abrazolodott
gerincszakaszon a myelonban centrdlisan elmosott szé-

Nem traumas Kompressziv

Nem kompressziv

Vascularis Arteria spinalis anterior szindréma
Spinalis duralis arteriovenosus fistula
Metabolikus B,,-vitamin-hiany
E-vitamin-hiany
Vashiany
Tumoros Primer gerincvel8i intramedullaris
tumor
Primer kdzponti idegrendszeri
lymphoma
Intravascularis lymphoma
Irradiacios
Myelitis Parainfekcidzus

Posztinfekcidzus

Neuroimmunoldgiai vagy szisztémas
autoimmun betegségasszocialt gyul-
ladasos myelitis

Paraneoplasia

Idiopathias
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A.2 B.2

1. abra. (A) A Th.VIIl. csigolya magassagadbdl axidlis (A.1), valamint
sagittalis (A.2) siku T2-sulyozott frFSE- (fast recovery fast spin echo)
felvételek. Centrdlis, longitudindlisan kiterjedt, elmosott szélt T2-jelin-
tenzitds-fokozodds (nyil) a myelonban. (B) Kontroll axidlis (B.1) és
sagittalis (B.2) felvétel 10 héttel késébb. A T2-jelintenzitds-fokozédds

regredidlt

[ T2-jelintenzitas-fokoz6dast mutatott, ami a kereszt-
metszeti teriilet tobb mint haromnegyedét érintette (1.A
abra). A nativ koponya-MR-vizsgélat eredménye negativ
volt. A liquorvizsgalat pleiocytosist (10-20 sejt/pl, 100%-
ban lymphocyta), enyhén emelkedett dsszfehérjeértéket
(0,53 g/1) mutatott. A liquor immunologiai vizsgalataval
fels6hatar-kozeli albuminhanyados (7,7) és IgG-index
(0,61), valamint izoelektromos fokuszalassal a liquorban
oligoklonalis gammopathia (OGP) és pozitiv immunblot
igazolddott (a szérumban nem).

A myelopathia/myelitis lehetséges okainak (1. tabla-
zat) vizsgalati eredményei — aquaporin-4, myelin oligo-
dendrocyta glikoproteinellenes antitestek, paraneoplas-
ticus antitestek, autoimmun szerologiai vizsgalatok,
szérumfehérje-elektroforézis, antifoszfolipid, antinuklea-
ris, antineutrofil citoplazma-, MCV- (mutalt citrullinalt
vimentin) ellenanyagok, reumatoid faktor (IgG/IgA/
IgM), szdveti transzglutamindz IgA/IgG, ASCA- (anti-
Saccharomyces cerevisiae) 1gG/IgA antitestek, komple-
ment 3 €s 4, B ,-vitamin, tumormarkerek, Quantiferon,
cytomegalovirus, herpes simplex- 1/2, varicella-zoster
virus, anti-HI'V- (human immundeficientia-virus) 1/2 an-
titest és HIV-1 p24 antigén, hepatitisvirus-szerologia (A,

B, C, E), Borrelia burgdorferi, nyugat-ni-
lusi virus — negativak voltak.

Szérumbdl a Treponema pallidum speci-
fikus Osszantitest (IgG+IgM) reaktiv, mig
liquorbdl a specifikus 6sszantitest-vizsgalat
hatarértékti lett. A Treponema pallidum Ra-
pid Plazma Reagin- (RPR) teszt 1:16 higi-
tasig reaktiv eredményt adott szérumbol,
ezzel szemben liquorban az RPR nem volt
reaktiv (2. tdblazat). Western blot vizsgalat
soran Treponema pallidum 1gG-pozitivitas
igazolddott mind szérumbol, mind liquor-
bol azonos savmintazattal. Minthogy mind
a szérum-, mind a liquorminta Western blot
vizsgalattal kapott sdvmintazata megegye-
zett (a liquorban nem volt extrafrakcio), ez
alapjan az intrathecalis antitestképzés
Treponema pallidummal szemben nem iga-
zolédott (2. abra).

Kezdetben autoimmun eredetii myelitist
feltételezve kortikoszteroid-terapiat kezd-
tink (5 nap alatt 2,5 g 0sszdozisban int-
ravénasan, majd 10 napig 48 mg/nap per
os metilprednizolon), ami mellett klinikai
javulast nem észleltiink. A pozitiv szérum-
Treponema pallidum-eredmények birto-
kaban syphilisasszocialt myelitist vélemé-
nyeztiink. A nemzetk6zi ajanlasoknak meg-
felelden az els6 vonalbeli kezelésként ajan-
lott napi 18 ME benzil-penicillin intravénas
terapiat folytattunk 14 napon keresztiil®,
emellett a paciens allapota kismértékben ja-
vult, majd harom honapos rehabilitacié utan paraparesise
mérséklodott, jobb alsd végtagon 4/5, bal alsé végtagon
proximalisan 3-4/5, distalisan 3/5 izomerd volt észlelhe-
td. Naponta 6t alkalommal végzett intermittald dnkatéte-
rezést, a napi székletiirités habitualodott.

Kezelése harmadik hénapjadban nativ és kontrasztos
hati gerinc-MR-felvételek alapjan a myelon diffuz kiszé-
lesedése ¢és a kiterjedt diffiz T2-jelintenzitas-fokozodas
regressziot mutatott (1.B abra), mar csak a Th.VIIL.—
Th.X. csigolydk magassagaban abrazolddott orsoszerti
kiszélesedés, ami a keresztmetszeti felvételeken domi-
naléan a sziirkedllomanyt érintd T2-jelintenzitas-foko-
z6das formajaban nyilvanult meg, kontraszthalmozas
nélkiil. Kontroll-liquorvizsgalattal tovabbra is pleio-
cytosis (13-22 sejt/ul fehérvérsejt, 85-90%-ban lym-
phocyta) mellett az Osszfehérje-tartalom, az albumin-
hanyados ¢és az IgG-index normalis volt. Izoelektromos
fokuszalassal néhany halvany identikus extrafrakcio
mutatkozott (mind a liquorban, mind a szérumban), az
immunblot negativ volt. A kontroll-szérum-Treponema
pallidum-RPR mar csak 1:8 higitasig volt pozitiv. Az
anti-Treponema pallidum partikulaagglutinacio- (MAST-)
pozitivitas a szérumban a korabban lezajlott infekcionak
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megfelelt. Liquorbol a Treponema pallidum-RPR (kvali-
tativ és kvantitativ), a MAST, valamint az anti-7reponema
pallidum-IgM kimutatdsa Western blot technikaval nega-
tiv volt.

Diszkusszié

A klinikai képet urald, vizeletretencioval tarsuld, sulyos
foku also végtagi paraparesis hatterében a thoracalis ge-
rinc MR-vizsgélata az abrazolodott gerincszakasz teljes
hosszaban ¢és szinte teljes keresztmetszetében myelitis
transversanak megfeleld képet mutatott. Az etiologia
tisztazasara tortént differencialdiagnosztikai 1épések so-
ran elsdsorban gyulladas (neuroinfekcié vagy autoim-
mun eredet) vagy tumor lehetdsége mertilt fel.

A kivizsgalas elején végzett szérum-Treponema pal-
lidum nem specifikus (RPR) és specifikus antitestvizs-
galatok pozitivak voltak, mig a liquor analizise intra-
thecalis ellenanyag-képz6dés hianyat mutatta. A li-
quor immunologiai tesztekkel igazolt OGP- és pozi-
tiv immunblotvizsgalata az immunmedialt eredetet
tamogatta. A liquor lymphocytas pleiocytosisa és az
emelkedett Osszfehérje-tartalom neuroinfekciora utalt.

recomLine Treponema IgG )
recomLine Treponema IgM
Art.-Nr., Art. No. 5172/ 5173
Kontrolle  Cutoff-
IgG IgM Kontrolle TmpA Tp453
Reakl-Klr.\ Tpa7 ’Tp257(Gpd)/ Tp17 Tpis
[isG | I8 | | e ) e o (Tl |
o™ I 1 | [ ) P e (e |
| o] i
l—-— Liquor
Szérum

-—-—

2. abra. A liquor és a szérum Treponema pallidum
IgG Western blot vizsgdlatanak képe. A paciens liqou-
rdban és szérumaban identikus anti-Treponema 1gG
savmintdzat mutatkozott

Neurosyphilisben is hasonlé eltérések figyelhetdek
meg’. Mindezek alapjan a neurosyphilis laboratoriumi-
lag ugyan nem volt igazolhatd, ugyanakkor a klinikai
tiinetek, a liquorvizsgalat, valamint a ,,gold standard”
syphiliskezelési protokollra adott jo terapias klinikai va-
lasz, a hati gerincveldben 1évé morfoldgiai eltérés jelen-
tds regresszidja alapjan mégis a neurosyphilis diagndzis
tlinik a legvaldsziniibbnek.

2. tablazat. A pdciens Treponema pallidum szeroldgiai és Western blot vizsgdlatdnak eredményei. A szérumbol
Treponema pallidum specifikus antitest-reaktivitds, a liquorbdl Western blottal IgG-pozitivitas igazolddott

A kérokozo antigénje Médszer Mintatipus Eredmény Mindsités Ertékelés
vagy a korokoz6 ellen

termel8dott antitest

Treponema pallidum- EIA szérum 18,6628 reaktiv >1,10 felett pozitiv
specifikus antitest

RPR nem higitott RPR szérum pozitiv reaktiv

RPR 1:2 higitas RPR szérum pozitiv reaktiv

RPR 1:4 higitas RPR szérum pozitiv reaktiv

RPR 1:8 higitas RPR szérum pozitiv reaktiv

RPR 1:16 higitas RPR szérum pozitiv reaktiv

RPR 1:32 higitas RPR szérum negativ nem reaktiv

Treponema pallidum- CLIA liquor 1,07 hatarérték 0,90-1,10 kozott
specifikus antitest hatarérték
RPR nem higitott RPR liquor negativ nem reaktiv

RPR 1:2 higitas RPR liquor negativ nem reaktiv

RPR 1:4 higitas RPR liquor negativ nem reaktiv

RPR 1:8 higitas RPR liquor negativ nem reaktiv

RPR 1:16 higitas RPR liquor negativ nem reaktiv

RPR 1:32 higitas RPR liquor negativ nem reaktiv

Treponema pallidum IgG Western blot  szérum hatarérték hatarértéek

Western blot

Treponema pallidum 1gG Western blot  liquor pozitiv pozitiv

Western blot

CLIA: chemiluminescence immunoassays, EIA: enzyme immunoassay, RPR: rapid plazma reagin
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A relevans irodalmi adatok attekintése alapjan a neu-
rosyphilisnek véleményezett syphilisasszocialt myelitis
transversas esetekben sem mutatott a liquorvizsgalat
minden alkalommal reaktiv VDRL-tesztet”* .

Szakirodalmi adatok alapjan a neurosyphilis labora-
toriumi vizsgalatai soran sz€érumbol elvégzett RPR- és
VDRL- (Venereal Diseases Research Laboratory) tesztek
szenzitivitdsa korai szakaszban 100%, késdi szimpto-
mas neurosyphilisben 50-75%, valamint specificitasuk
késdi szakaszban 90%. Ezzel szemben a liquorbol a
VDRL szenzitivitasa 75% korai, és csupan 30—-70% kés6i
neurosyphilisben, mig specificitasa 100%, amennyiben
vérrel nem szennyezett a liquorminta’. A pozitiv liquor-
VDRL-eredményt a neurosyphilis megbizhat6 jelzdjének
tartjak késoi neurosyphilisben, azonban korai syphilisben
a jelentGsége kevésbé tisztazott'?. A liquorban észlelt
pleiocytosis (>10 sejt/pul fehérvérsejt) a betegségnek mind
a korai, mind a késdi szakaszdban magas szenzitivitasu
(100%, illetve 95%), specificitasa késoi szakaszban szin-
tén igen magas (97%)’. Betegiinkben ez az érték 10-20
sejt/ul volt. A liquordsszfehérjetartalom-emelkedés (>
0,45 g/l) szenzitivitasa szintén magas (korai szakaszban
90%, késdi szakaszban 95%), specificitasa viszont ala-
csony (< 50%)°. Paciensiinkben ez az érték 0,53 g/l volt.

Diagnosztikai szempontbdl fontos megjegyezni, hogy
a Treponema pallidum a human patogén baktériumok
tobbségével ellentétben, folyékony vagy szilard taptala-
jon nem tenyészthetd, valamint PCR-alapu kimutatasa a
liquorbdl alacsony szenzitivitasu, igy nem javasolt.

Mindazonaltal megkiilonboztetiink igazolt és valo-
szintisithetd neurosyphilist. Igazolt neurosyphilis esetén
nélkiilozhetetlen a pozitiv liquor-VDRL-vizsgalati ered-
mény, mig a valdsziniisithetd neurosyphilis diagndzis
felallitasdhoz a pozitiv szérumszerologia mellé sziiksé-
ges a neurosyphilisre utald klinikai tiinet, valamint a
liquorpleocytosis vagy az emelkedett liquordsszfehérje
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Konkluzié

A syphilist a régi kor betegségének tartjuk, kiillondsen
az antibiotikumok megjelenése 6ta. Ugyanakkor az el-
mult két évtizedben a syphilis prevalencidja fokozatosan
emelkedik. A syphilis klinikai tiinetei valtozatosak, és a
neurosyphilis igazi kaméleonként viselkedik, ami a diag-
noézis felallitasat késleltetheti. Szexudalisan aktiv pacien-
sek szokatlan és/vagy gyogyszeres terapiara nem reagald
tiinetei esetén gondolni kell syphilis lehetdségére. Az
infekcio hatterének tisztazasa céljabol szeroldgiai vizs-
galatok elvégzése javasolt, a komplett syphilis- (¢s HIV-)
szerologia nem maradhat el. Bar a syphilis latens forma-
ban is gyakori, gyanu esetén ra kell kérdezni a testszerte
vagy a tenyéren-talpon megjelend exanthema, illetve a
nemi szerveken jelentkezd seb eléforduldsara, valamint
nyirokcsomd-megnagyobbodasra. Szexualisan aktiv pa-
cienseknél myelitis transversa esetén differencialdiag-
nosztikai szempontbol szintén gondolni kell Treponema
pallidum-infekcio lehetdségére.

Esetiinkben a syphilis egyértelmiien igazolodott,
azonban a myelitis hatterében a mikrobiologiai ered-
mények, a liquor rutinvizsgalata és a klinikai tlinetek
alapjan a valdszintisitheté neurosyphilis diagnozis volt
felallithato.

Megjegyzendd, hogy szakirodalmi adatok alapjan a
myelitis transversa esetek jelentds része idiopathias. El-
fogadott vélemény, hogy nincs olyan egyértelmi klinikai
jel vagy laboratoriumi eljaras, amely dnmagaban diag-
nosztikus értékii lenne a neurosyphilis diagnoézisahoz.
A részletes laboratdriumi, mikrobioldgiai és képalkotd
vizsgalatok eredményeinek komplex értékelése sziiksé-
ges a diagnozis felallitasahoz.
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