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A kozossegben szerzett,
Listeria monocytogenes okozta
meningitisrol egy esetiink kapcsan
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A Listeria monocytogenes dltal okozott meningitis immunkompetens egyénekben ritkdn el6forduld betegség, bizonyos
rizikofaktorok mellett azonban a kézponti idegrendszer fert6zésére utald klinikai kép esetén semmiképpen sem sza-
bad figyelmen kiviil hagyni. Kézleménytinkben egy 72 éves, majcirrhosisban és hypertonidban szenveds férfi beteg
L. monocytogenes iltal okozott agyhartyagyulladisanak kértorténetét mutatjuk be, akit gyengeség, szédiilés, magas laz
és vizeletincontinentia miatt vettiink fel osztdlyunkra. A laboratériumi vizsgalatok emelkedett gyulladdsos és majen-
zimértékeket, alacsony fehérvérsejt- és thrombocytaszamot igazoltak. A képalkoté vizsgalatok korosat nem igazoltak.
A szeptikus allapot miatt a mikrobiolégiai mintavételt kovetSen empirikus ceftriaxon- és metronidazolkezelés indult.
Terdpids erdfeszitéseink ellenére a beteg dllapotdban érdemi javulds nem kovetkezett be, tovidbbra is magas 1dza volt,
pszichomotoros nyugtalansiga fokozddott, tremora és koordindcids zavara jelentkezett, ezért felmeriilt a kozponti
idegrendszeri bakteridlis fert6zés lehetGsége. A liquor vizsgilata megerdsitette a purulens meningitis diagnézisat.
Az id6kozben megérkezé hemokultara-lelet L. monocytogenes tert6zést igazolt, a liquor tenyésztése kérokozét mar
nem jelzett. A tovabbiakban célzott ampicillinterdpidt folytattunk, melynek eredményeként a beteg dllapota gyors
javulast mutatott, tartésan laztalannd vélt, neurolégiai tiinetei megsziintek. Az esetet a diagnosztika buktatdi, a fel-
meril$ differencidldiagnosztikai nehézségek és a célzott antibiotikumkezelés eredményességébdl ad6do kedvezd ki-
menetele miatt tartottuk bemutatdsra érdemesnek.
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A case of community-acquired Listeria monocytogenes meningitis

Meningitis caused by Listeria monocytogenes is a rare disease in immunocompetent individuals, however, in the pres-
ence of certain risk factors with clinical signs indicating infection of the central nervous system it should not be ig-
nored. In this case report, we present the medical history of a 72-year-old man, suffering from hypertension and
liver cirrhosis, who was diagnosed with meningitis caused by L. monocytogenes. The patient was admitted to our
Department with the symptoms of weakness, dizziness, high fever and urinary incontinence. Laboratory tests showed
elevated inflammatory and liver enzyme values as well as low white blood cell and platelet counts were confirmed.
Imaging tests did not prove any abnormalities. Due to septic parameters, after microbiological samples were col-
lected, empiric ceftriaxon and metronidazol treatment was started. Despite our therapeutic efforts, the condition of
the patient had not improved significantly. The patient still suffered from high fever; increasing agitation and tremor,
coordination disorder appeared, raising the possibility of a bacterial infection of the central nervous system. Examina-
tion of the cerebrospinal fluid confirmed the diagnosis of bacterial meningitis. In the meantime, findings of micro-
biological cultures verified the infection of L. monocytogenes, however, cerebrospinal fluid culture did not detect any
pathogen. Following that, the therapy continued with targeted ampicillin which resulted in rapid improvement of the
patient’s condition; fevers and neurological symptoms have ceased to exist. We considered the case worthy of pres-
entation because of the pitfalls of the diagnosis, the emerging differential diagnostic difficulties and the favorable
outcome due to the effectiveness of targeted antibiotic treatment.
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Roviditések

AIDS = (acquired immunodeficiency syndrome) szerzett im-
munhidnyos tiinetegytittes; CRP = C-reaktiv protein; CTA =
(computed tomography angiography) komputertomografias
angiogrifia; PCT = prokalcitonin; TNFa = tumornekroézisfak-
tor-alfa

A 72 éves férfi beteg korel6zményében kronikus alko-
holfogyasztds, hypertonia és 2018-ban periproctalis abs-
cessus miatti sebészi feltaras szerepelt. 2021 mdjusiban
keriilt osztalyunkra egy napja tartd szédilés, gyengeség,
magas ldz (40 °C<) és vizeletincontinentia miatt. A fizi-
kalis vizsgalat sordn a betegnél meglassult pszichomoto-
rium, a fels6 végtagokon apré hullima tremor, a korabbi
periproctalis tilyog helyén enyhén valadékozé fissura
volt észlelhetS. Laborleletei koziil a C-reaktiv protein
(CRP), a prokalcitonin (PCT), a transzamindz emelke-
dett értékei, a leukopenia, a lymphopenia, a thrombocy-
topenia és a D-dimer-pozitivitds emelendd ki (1. tabla-
zat). A mellkasi komputertomogrifids angiografia
(CTA-) vizsgalat pulmonalis embolia irdnyaban negativ
volt, a hasi és kismedencei ultrahangvizsgilat kérosat
nem igazolt. A sebészeti konzilium a szeptikus éllapot
hétterében felmeriilt periproctalis tilyogot kizarta. A kli-
nikai kép szepszisnek felelt meg, mely mellett a megval-
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A koponya-CT intracranialis térfoglalist nem abra-
zolt, frontotemporalis talstlya agyi atrophia keriilt le-
irasra. Bar betegiinknél fejfajas, tarkdkotottség, fényér-
zékenység vagy neurologiai goctiinet nem alakult ki, a
szeptikus dllapot hdtterében egyre inkibb a kozponti
idegrendszeri infekcié lehetGsége meriilt fel. Lumbal-
punctiét végeztink, és a liquor vizsgilata megerdsitette
a bakteridlis meningitis gyantjat (2. tablazat). Az id6-
kozben megérkez6 mikrobiolégiai vizsgilatok eredmé-
nyeként a hemokultariban Listeria monocytogenes infek-
ci6 igazolddott, a liquor tenyésztése soran korokozé mar
nem tenyészett ki. A mikrobioldgiai lelet birtokdban a
betegnél azonnal célzott parenteralis ampicillinkezelésre
(6 x 2 g/nap) véltottunk, amelynek eredményeként a
beteg tartdsan laztalanna vélt, neuroldgiai tiinetei meg-
szlintek, és koéros laborparaméterei a normdltartomany-
ba keriiltek (1. tdblazat). A fert6zés tovabbi lokalizélt
szervi manifeszticidjanak irdnydban transthoracalis
echokardiografia tortént: ez kétoldali, kis mennyiségi

2. tablazat | Liquorlelet
Lelet Normaltartomany
A liquor szine Xanthochrom, zavaros Viztiszta

tozott tudatillapot hatterében az alkoholmegvonis is Péndy o _
felvethetd volt. Mikrobioldgiai mintavételt (hemokulta- | Sejtszim fvs: 1200,/ul 0-5 lymphocyta/ul
ra, vizelettenyésztés) kovetSen empirikus parenteralis vt 200/ul
ceftriaxon- és metronidazolkezelést inditottunk infund4- | Cukor 0,6 mmol/1 1,8-3,6 mmol/1
las és lazcsillapitds mellett. Alkalmazott terdpiank ellené- | Fehérje 3,04 g/1 0,2-0,5 g/1
re a beteg dllapotiban érdemi javulds nem kovetkezett | {yleqek Elvétve wt-k, sok fs: _
be, a tovabbra is fennallé magas liz mellett novum tii- 80%-ban lymphocyta,
netként az als6 végtagokat is érint§ tremor, koordindcids 20%-ban kar¢jos magva,
zavarok és pszichomotoros nyugtalansig jelentkezett. helyenként nagy konglome-
A laborleletekben a CRP és a PCT tovabbi emelkedése ritumot képezve
volt megfigyelhet$ (1. tablazat). fvs = fehérvérsejt; vt = vorosvértest
L. téblizat | Laboratoriumi leletck

2021. 05. 23. 2021. 05. 24. 2021. 05. 26. 2021. 05. 31. 2021. 06. 03. 2021. 06. 08.
CRP 61,1 125 - 16,7 14,8 16,3
PCT 0,62 1,01 - 0,30 - -
Hgb 138 130 - 127 129 127
fis 3,89 2,68 - 923 8,78 6,07
ly 0,25 0,44 - 3,50 2,82 1,95
TCT 76 81 - 300 327 279
GOT 90 - 75 - - -
GPT 47 - 92 - - -
GGT 175 - 267 - - -
ALP 84 - 106 - — -

ALP = alkalikus fosztataz (40-129 U /I1); CRP = C-reaktiv protein (<5,00 mg/1); fvs = fehérvérsejt (5,00-10,00 G/1); GGT = gamma-glutamil-
transzferdz (5-45 U/1); GOT = glutamat-oxdlacetdt-transzamindz (<37 U/1); GPT = glutamat-piruvat-transzamindz (<41 U/1); Hgb = hemog-
lobin (123-153 g/1); ly = lymphocyta (0,60-3,40 G/1); PCT = prokalcitonin (<0,50 mg/ml); TCT = thrombocyta (150400 G/1)
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hydrothoraxot, az aortabillentyd mérsékelt kalcifikicio-
jat, tdg majvéndkat és a mitralis mells6 vitorla vaskos,
szemcsés képét irta le, ami felvetette az infektiv vegetacid
lehetGségét. A transoesophagealis echokardiografia
azonban nem mutatott vegeticiot, igy az infektiv endo-
carditis kizarhaté volt.

Az életkora és kronikus alkoholizmusa miatt immun-
hidnyban szenved$ betegiinknél a fert6zés forrasaként a
tiinetek megjelenését megel6z&en néhany nappal elfo-
gyasztott, piacon vasirolt, mosatlan eper jott széba,
melyre utélagosan rikérdezve deritettiink fényt.

Megbeszélés

A meningitis az agyhartyidk gyulladasaval jar6, életet ve-
szélyeztetS betegség, mely globalis jelent6ség, szignifi-
kans morbiditdssal és mortalitdssal jar. Megkiilonbozte-
tink purulens (bakterialis) és serosus (tObbnyire viralis)
meningitiseket. Az akut, bakteridlis meningitis becstilt
incidenciija évente 4-6,/100 000 lakosra tehetd a felnétt
populaciéban, mely Magyarorszigon 400-600 Gj meg-
betegedést jelent minden évben. Az agyhartyagyulladas
hatterében allé korokozok elSforduldsa foldrészenként
és a fogékony szervezetek életkora, immunstatusa alap-
jan is igen eltéré képet mutat. A vakcindcio széles kort
clterjedésének koszonhetSen a Streptococcus pnenmonine
és a Haemophilus influenzae b okozta agyhartyagyulladds
a leginkabb a felnétteket veszélyezteti [1]. Eurépaban az
50 év feletti lakossdg korében elSforduld esetek dontd
tobbségéért a S. pneumonine (60%) és a Neisseria menin-
gitidis telelGs, a harmadik helyet a L. monocytogenes (9%)
foglalja el; emellett korokként széba johet még az Esche-
vichin coli és a Klebsielln pneuwmonine (3-3%) is [1, 2].

A L. monocytogenes Gram-pozitiv, fakultativ anaerob,
intracelluldris, nem spéraképzé palca, mely széles korben
elterjedt a kornyezetiinkben; ehhez hozzdsegiti az a tu-
lajdonsiga, hogy +4 °C-os kérnyezeti h6mérsékletig sza-
porodisra képes [ 3, 4]. A baktérium jelen van a talajban,
ivévizben, szennyvizben, sok eml&sillat béltraktusiban,
allati driilékben, takarmanyban és hatott élelmiszerek-
ben [5, 6]. A fert6zés terjesztdi lehetnek: folddel szeny-
nyezett nyers zoldségek, gytimolesok, nem megfelelGen
hékezelt haisok, halak, pasztorizalatlan tejbdl késziilt ter-
mékek, lagy sajtok, tagylaltok, készételek [1, 5-7]. A lis-
teriosis az esetek dontd tobbségében sporadikus megje-
lenést mutat, kontaminalt élelmiszerek fogyasztisakor
azonban tOmeges megbetegedések is eléfordulhatnak
[1]. Az infekcié f6ként taplalék atjan terjed, ritkin azon-
ban el6fordul kozvetlen fert6z6dés is (anyarél magzatra,
foglalkozasi artalomként dllatorvosoknal, vagéhidi mun-
kasokndl) [5].

Egészségesekben nagyon ritkdn fordul el6 megbete-
gedés, amely enyhe tiinetekkel (laz, fejfajas, izomfijdal-
mak, hanyinger, hanyas, hasmenés) vagy teljesen tiinet-
mentesen zajlik [3, 4]. Ezzel szemben a kiilonb6z6 okok
miatt celluldris immunhidnyban szenvedd egyénekben
stlyos, az esetek 30%-aban halalos kimeneteld koérképe-
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ket képes okozni a listeriosis. A leginkdbb érintettek az
ujsziilottek, az idések (70 év<), a gyermeket vardk, a
szenvedélybetegek (alkohol, drog), az immunszuppresz-
sziv kezelésben részesiil6k (szteroid-, anti-TNFa biolo-
giai kezelések, citosztatikumok), a daganatos betegek,
a majcirrhosisban és veseelégtelenségben szenvedd bete-
gek, a cukorbetegek, a transzplantaltak, az AIDS-bete-
gek [3, 5, 8, 9]. A sejtrdl sejtre torténd intracellularis
terjedés miatt a korokozoval a cellularis immunrendszer
veszi fel a kiizdelmet, ennek hidnyaban a L. monocytoge-
nes képes elszaporodni a szervezetben és életveszélyes
megbetegedéseket okozni. A kontamindlt taplalékkal a
béllumenbe bekerild baktériumok a bélepitheliumon at-
jutva a primer bacteriaemia soran elérik a mdjat, majd
egyrészt szabadon, mésrészt a leukocytikban szekunder
bacteriaemidval at tudnak 1épni a szervezet kiilonb6z6
barrierein, Ggymint a vér—agy-gaton ¢és a placentin.
A megfelel6en mikods sejtkozvetitett immunvalasz ké-
pes megakaddlyozni a bacteriacmidt és elimindlni a szer-
vezetbdl a korokozot [1].

A listeriosis lappangasi ideje hosszu, atlagosan 30 nap
(4-70 nap) [5]. A primer bacteriaemia kapcsan ritkin lo-
kalizalt infekciokkal is szdmolni kell, de ezeknél jéval
gyakoribb, hogy a rizikécsoportokba tartozd egyének-
ben a L. monocytogenes az invaziv megbetegedés hairom
formajat képes kialakitani: 1) szepszis, 2) kozponti ideg-
rendszert érinté koérképek, 3) anyai-magzati listeriosis
(3. tablazat) [5, 9]. A kozponti idegrendszert érintd,
széles klinikai spektrummal biré fert6zés magyarazata az,
hogy a baktérium kifejezett idegrendszeri tropizmussal
rendelkezik; igy a vér—agy-gatat attorve, megfeleld

3. tablazat | A Listeria monocytogenes altal okozott megbetegedések
Fert6zés Klinikai megjelenés
1. Lokdlis fert6zés Gastroenteritis
Cholecystitis

Hepatitis, abscessus hepatis

Pleuropneumonia

Endocarditis

Arthritis

Osteomyelitis

Endophthalmitis

2. Invaziv fert6zés  Szepszis

A kozponti idegrendszert érinté korképek:
1. meningitis

. meningoencephalitis

. ventriculitis

. thombencephalitis

. intracerebralis haemorrhagia

. hydrocephalus

. intracranialis abscessus

N QN U N

anyai-magzati listeriosis:

1. vetélés

2. halva sziiletés

3. granulomatosis infectiosa antiseptica
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immunvédekezés hidnydban fulminans és az esetek mint-
egy 30%-dban halalos kimenetelli megbetegedést okoz
[1,5,10].

A kozponti idegrendszer érintettségére jellegzetes tii-
netek tridsza (laz, fejfajas, tarkokotottség) csak a betegek
60%-dban jelentkezik, de figyelemfelhivo jel lehet a beteg
megyvaltozott tudatallapota is. IdGs betegek mintegy fe-
1énél a meningitis tiineteként eszméletvesztés, koma ala-
kulhat ki, stlyossiga az érintett személy magasabb élet-
koraval fiigg 6ssze [1]. Emellett meningoencephalitisben
szenvedd beteg panaszolhat még rossz kozérzetet, izom-
fajdalmakat, hanyingert, hanydst, fotofobiat, és jelent-
kezhet néla generalizilt epilepszids roham, neuroldgiai
gbctiinet is [10]. A panaszok és a tiinetek gyakran jelen-
tenek differencidldiagnosztikai problémat, hiszen idds
betegnél a laz gyakran hidnyzik, tarkokotottséget pedig
parkinsonismus, dementia, exsiccosis, valamint nyaki
spondylosis és spondylarthrosis kovetkezményes occipi-
talis fejfajassal utinozhat. A megvaltozott tudatillapot
hatterében széba johet diabetes, mdj- vagy vesebetegség
okozta anyagcserezavar vagy alkoholmegvonis okozta
delirium egyarant [1, 11, 12].

Meningitis klinikai gyanaja esetén a diagnozist intra-
cranialis nyomasfokozodas, fokozott vérzéses rizikéd hid-
nyaban a liquor vizsgilataval kell megerGsiteni. A stirgss
laboratoriumi feldolgozis sorin makroszkdpos vizsgilat,
Pandy-reakcid, citologiai  vizsgalatok  (granulocyta,
lymphocyta, vorosvértest), kémiai vizsgilatok (6ssz-
tehérje, cukor) torténnek. A purulens meningitisre a
kovetkezSk jellemzbek: 1) zavaros, sirgds liquor,
2) pl-enként tobb szaz-tizezres nagysigrendd neutrophil
granulocytosis (szegmentek), 3) erGsen emelkedett 0ssz-
fehérie (3 g/l<), 4) er6sen csokkent cukor (<I1,1
mmol /1). Bakteridlis infekciéra utalhat még az emelke-
dett CRP és PCT, valamint a balra tolt vérkép. A beteg-
ség széles spektruma nemcsak a klinikai tiinetekben, ha-
nem a liquorleletben is megnyilvanulhat, ritkdbban virdlis
meningitist utdnozva serosus meningitis képét latjuk:
1) tiszta liquor, 2) pl-enként tobb tizezres nagysagrendd
lympho-, monocytosis, 3) enyhén emelkedett 6sszfehér-
je (0,5-1 g /1), 4) normalis cukor. Rizik6faktorok meglé-
tekor a szintelen, viztiszta, fehérvérsejtszegény liquor
ellenére a minta mikrobiolégiai vizsgilatra kiildendd [5,
10].

A korrekt mikrobioldgiai diagnézist csak a hemokul-
tara és/vagy a liquor tenyésztése soran igazolt L. mono-
cytogenes lelete igazolja. A betegség korai fazisaban az
esetek 60-75%-aban, mig a késGbbi id6szakban 1ényegé-
ben valamennyi megfert6zott beteg liquordban megta-
lalhat6 a kérokozoé [9]. Amennyiben hemokultrdbdl is
kitenyészik a kérokozd, a kozponti idegrendszeri érin-
tettség mellett fontos tisztdzni a lokalis szervi manifesz-
tacidkat is, mint példdul endocarditis irdnyaban echo-
kardiogrifia végzése mindenképpen indokolt [13]
(3. tablizat). Ezen tilmenGen valamennyi esetben a dif-
terencidldiagnosztikai szempontbdl széba jov stlyos és
nemritkdn életet veszélyeztetd megbetegedések kizarasa

ESETISMERTETES

is elengedhetetlen, Ggymint a mas kérokozé altal oko-
zott szepszis, purulens meningitis, serosus meningitis
vagy encephalitis, vénas sinusthrombosis, endocarditis
[14].

A L. monocytogenes okozta purulens meningitis haldlo-
zasa idGs betegekben elérheti a 30%-ot, fontos azonban
megjegyezni, hogy ebben a betegcsoportban a tarsbe-
tegségek is jelentGs mértékben hozzajarulhatnak a beteg
elvesztéséhez [1, 15]. Amennyiben szovédményként
hydrocephalus alakul ki az agyhirtyagyulladdsban szen-
veddnél, akkor a letalitas elérheti a 75%-ot is [9, 16]. Ha
viszont a neuroldgiai tiinetek jelentkezését kovetSen 48
oran beldl felallitasra kerdl a helyes diagnézis, és elindul
a megfelel$ antibiotikumkezelés, a halilozas csokkenthe-
t6 [1].

Ezért a veszélyeztetett populaciéban mar a purulens
meningitis klinikai képének észlelésekor az id6veszteség
elkeriilése végett inditott empirikus kezelésnek haté-
konynak kell lennie listeriosisra is. Az els6ként vilasztan-
do antibiotikum az ampicillin (6 x 2 g/nap) + gentami-
cin (3-5 mg/kg/nap) kombinicidja [2, 5]. Az amino-
glikozid hozzaaddsa a kezeléshez elsGsorban a kéroko-
zora jellemz6 biofilmképz8dés miatt jon szoba: egy
retrospektiv klinikai vizsgdlatban azt talaltik, hogy alkal-
mazasaval csokkenthet$ a mortalitas [2]. Ezzel szemben
mis szerz6k ezt nem tudtak megerdsiteni, st a gentami-
cinterdpia szovédménye (veseelégtelenség) okozta letali-
tasnovekedésrdl szamoltak be [2, 9, 16]. Ampicillin mel-
lett még kedvez$ eredményekrdl szamoltak be rifampi-
cin adasdval is, mely hatékonynak bizonyul az intracellu-
laris kérokozéval szemben, és jol penetrdl a liquorba is
[9, 17]. A masodik vonalban L. monocytogenes intekcio-
ban alkalmazhaté még trimetoprim-szulfametoxazol (20
mg/kg/nap) vagy meropenem- (3 x 2 g/nap) kezelés.
Az antimikrobds terdpia idStartama 14-21 nap [5].
A betegség megel6zéséhez védSoltis nem all rendelke-
zéstinkre, a rizikdcsoportokban viszont fontos a figyelem
felhivasa arra, hogy tartézkodjanak a mosatlan zoldsé-
gek, gylimolesok, nem kell6en hékezelt husok, a lagy
sajtok és a pasztSrozetlen tejtermékek fogyasztasatol [5].

Kovetkeztetés

A L. monocytogenes okozta purulens meningitis felis-
merése igazi diagnosztikai kihivast jelent, hiszen a beteg-
ségnek nincs specifikus klinikai tiinete és laboratériumi
lelete. A betegség dltal veszélyeztetettek korében min-
denképpen gondolni kell rd, és fontos az anamnézis pon-
tos felvétele, kitérve a betegnél fennalld, immungyenge-
séget okozd életkori vagy tarsbetegségek okozta sajatos-
sdgokra, valamint a taplalkozasi vagy esetlegesen a foglal-
kozasi koriilményekre. Gyant esetén elengedhetetlen a
hemokultara mellett a liquor laboratériumi és mikrobio-
logiai vizsgalata. Ugyanakkor nem szabad figyelmen ki-
viil hagyni azt sem, hogy negativ liquortenyésztési ered-
mény mellett a listeriosisra pozitiv hemokultara is utal-
hat bakterialis meningitisre. Megvaltozott tudatallapot
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és szepszis esetén gondolnunk kell erre, hiszen az id6ben
clkezdett célzott antibiotikumkezeléssel jelentésen javit-
hatjuk a betegség kimenetelét [18, 19].

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirasa, illetve a kap-
csol6do kutatémunka anyagi timogatiasban nem része-
stilt.

Szerzdi munkamegosztas: K. T., M. B., R. P, K. M.
A beteg ellatdsiban valé részvétel. K. T., M. B., K. M.
Irodalomkutatds, a kézirat megszovegezése ¢és formai
szerkesztése. A cikk végleges valtozatit valamennyi szer-
26 elolvasta és jovahagyta.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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