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A gerincfijdalom hatterében a gyakoribb benignus korképek mellett malignus elvdltozasok és stlyos gyulladassal jel-
lemezhetd kérképek is elGfordulhatnak. A kivizsgdlds sordn a részletes laboratériumi vizsgalatok mellett a képalkoto
diagnosztikdnak kiemelkedd jelent8sége van. A csontfijdalom hatterében ritkan a krénikus nem bakteridlis osteomye-
litis is allhat. A szerz8k egy 9 éves lednygyermek esetét mutatjik be, aki tobb hénapja fenndlld, progredialé hati ge-
rincfijdalommal jelentkezett szakvizsgdlaton. A laboratériumi vizsgalatok soran enyhén emelkedett gyulladdsos akti-
vitdson kiviil kérjelz§ eltérés nem volt. A mignesesrezonancia-vizsgalat (MRI) a thoracalis VIII. csigolyakompresszié
mellett a csigolyatestben, az als6 zarélemez mentén kortilirt, hiperintenziven halmozé képletet irt le. A pontos etio-
logia tisztdzasara biopszids mintavétel tortént. A szovettani vizsgalat a malignitdst kizdrta, krénikus gyulladdsra utald
eltérést mutatott. A beteg atmenetileg szteroidkezelésben részesiilt, de relapsus jelentkezett, ezért bioldgiai terdpia,
adalimumab kertiilt bevezetésre. A terdpia hatdsosnak bizonyult, mind a klinikai tiinetek, mind a képalkoto vizsgalatok
alapjan tartés remisszi6 észlelhetd. A jelen esettanulmdny a gerincfijdalom hdtterében all6 ritka korképre hivija fel a
figyelmet. A koérkép diagnézisiban az MRI kiemelkedd fontossaggal bir. A betegség kezelésében immunszuppressziv
terdpia alkalmazdsa sziikséges.

Orv Hetil. 2024; 165(15): 595-600.

Kulcsszavak: gerincfijdalom, autoinflammatorikus korkép, kronikus nem bakteridlis osteomyelitis, immunszuppresz-
sziv terdpia

A rare condition underlying childhood back pain: chronic nonbacterial
osteomyelitis

In addition to the more common benign conditions, spinal pain can also be caused by malignant lesions and severe
inflammatory conditions. Besides detailed laboratory tests, imaging diagnostics are of paramount importance in the
investigation. Bone pain is rarely associated with chronic nonbacterial osteomyelitis. The authors present the case of
a 9-year-old girl who presented with progressive back pain of several months’ duration. Laboratory tests showed no
pathological abnormalities other than mildly elevated inflammatory activity. The magnetic resonance (MR) scan
showed compression localized on the 8 thoracic vertebra with a hyperintense, cumulative pattern along the lower
endplate of the vertebral body. Biopsy sampling was performed to clarify the exact etiology. Histopathological ex-
amination excluded malignancy and showed abnormalities suggestive of chronic inflammation. The patient was
treated temporarily with steroids, but relapsed and biological therapy, adalimumab was initiated. The therapy proved
to be effective, with persistent remission observed both in clinical symptoms and in radiological findings. The present
case report highlights a rare pathology underlying spinal pain. MR imaging is of diagnostic value in the diagnosis of
this condition. Treatment of the disease requires the use of immunosuppressive therapy.

Keywords: back pain, autoinflammatory disorder, chronic nonbacterial osteomyelitis, immunosuppressive therapy
Juszt J, Benedek N, Mohay G, Herbert Zs, Gy6ri A, Mosdési B. [A rare condition underlying childhood back pain:

chronic nonbacterial osteomyelitis]. Orv Hetil. 2024; 165(15): 595-600.

(Beérkezett: 2024. janudr 27.; elfogadva: 2024. februar 22.)

DOI: 10.1556/650.2024.33021 = © Szerzd(k) m 2024 = 165. évfolyam, 15. szam = 595-600.

Unauthenticated | Downloaded 04/25/24 09:47 AM UTC



Roviditések

ANA = antinuklearis antitest; anti-CCP = anticiklikusan citrul-
lindlt peptid; ASCA = (anti-Saccharomyces cerevisine antibody)
Saccharomyces cevevisine elleni antitest; CCL = CC-tipust ke-
mokinligand; CRMO = (chronic recurrent multifocal osteo-
myelitis) kronikus rekurrdlé multifokdlis osteomyelitis; CRP =
C-reaktiv protein; DMARD = (disease-modifying antirheuma-
tic drug) betegséglefolydst mddositd reumacellenes gyogyszer;
HLA = humin leukocytaantigén; IL = interleukin; MRI =
(magnetic resonance imaging) magnesesrezonancia-képalko-
tds; MTX = metotrexdt; NEAK = Nemzeti Egészségbiztositdsi
Alapkezel§; NSAID = (nonsteroidal anti-inflammatory drug)
nonszteroid gyulladascsokkentd gyogyszer; Rf = reumafaktor;
sIL2R = szolubilis interleukin-2-receptor; TNFai = tumornek-
rozistaktor-alfa-inhibitor; VAS = (visual analogue scale) vizudlis
analég skala

A krénikus nem bakterialis osteomyelitis ismeretlen etio-
l6giaja, ritka autoinflammatorikus koérkép. Jellegzetes
tlinete a visszatérd csontfajdalom, mely f6leg az als6 vég-
tagi csoves csontokat, csigolydkat, a claviculdt, a meden-
cét, illetve a mandibuldt érintheti [1]. Stlyosabb esetben
torést és csontdeformitdst is okozhat [2].

1972-ben Giedion és mtsai elGszor irtak le egy csonto-
kat érint6 szubakut vagy krénikus természetd gyullada-
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A thoracolumbalis gerinc rontgenvizsgilata: thoracolumbalisan
nagy iv(, kb. 20 fokos balra konvex gorbiilet lathat6. A thoraca-
lis kyphosis, valamint a nyaki lordosis kissé fokozott. A csigolya-
testek magassiga megtartott, a zirélemezek épek. Az interver-
tebralis rések tigassiga szabalyos
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sos betegséget. Azoéta kifejezések sokasagat haszniltik a
betegség leirdsdra, jelenleg a kréonikus nem bakterialis
osteomyelitis az egységes elnevezés. A korkép magiban
foglalja azokat a valtozatos klinikai megjelenésti korké-
peket, amelyek steril csontvel6gyulladassal jarnak. Multi-
tokdlis megjelenése krénikus rekurralé multifokdlis os-
teomyelitisként (CRMO) ismert [3].

Ritka betegség, el6fordulasat mindossze 1,/1 000 000-
ra becsiilik [4]. F6ként a gyermekeket érinti, diagnézis-
kor a median életkor 10 év; szdmos eurdpai tanulmany
alapjan néi dominancia észlelhetd, ezen megfigyelésekbe
betegiink is beletartozott [5]. A kérképhez extraossealis
tiinetek is tarsulhatnak, tobbek kozott autoimmun be-
tegségek, példaul psoriasis, arthritis, gyulladasos bélbe-
tegségek vagy pyoderma gangrenosum. A laboratériumi
eredmények aspecifikusak, moderilt gyulladasos aktivitds
jellemzd. A betegségnél a teljes testet vizsgalé magneses-
rezonancia-képalkotds (MRI) diagnosztikus értékd.
Nemzetkozileg elfogadott diagnosztikus kritériumrend-
szer hidnydban a kérkép felismerése jelenleg kizdrdsos
diagnoézison alapul. Terapias protokoll nem all rendelke-
zéstinkre, ugyanakkor els6ként vilasztandé terdpiaként a
nonszteroid gyulladdscsokkents gyogyszerek (NSAID)
javasoltak. Relapsus, illetve terdpids vilasz hidnyiban be-
tegséglefolyast modositd  reumaellenes gydgyszerrel
(DMARD) vagy biszfoszfonattal torténd kezelés beveze-
tése javasolt [3].

Esetbemutatas

Egy 9 éves leanygyermek esetét mutatjuk be, aki 2 ho-
napja tarté gerinctdjéki fijdalom miatt jelentkezett els-
szor a Pécsi Tudomanyegyetem Klinikai Kézpontjanak
Gyermekgyogyaszati Klinikdjan. A gyermek fizikalis
vizsgalati leletébdl thoracolumbalis scoliosis, illetve az
also thoracalis szakaszon paravertebralisan észlelhetd
’défense’ emelendd ki. A hasi ultrahangvizsgilat nem
mutatott eltérést, a hdti gerinc rontgenvizsgilata sordn
jobbra irdnyulé kényszertartas, thoracolumbalisan 20 fo-
kos balra konvex gorbiilet dbrizoloédott (1. dbra). A la-
boratériumi vizsgilatok gyulladasos aktivitist nem mu-
tattak (CRP 0,90 mg/1), kérjelz6 eltérés nem volt.
A tovabbra is fenndlld, illetve fokoz6dé, vizudlis analdg
skalan (VAS) 9/10 erdsségii faijdalom miatt kontraszt-
anyagos gerinc-MRI tortént: ez kompresszids csigolya-
torést irt le a thoracalis VIII. csigolydn nagy jelintenzi-
tassal, amely csak a csigolyatestet érintette (2. dbra).
Gerincsebészeti és onkohematoldgiai javaslatra kiegészi-
t6 képalkotd vizsgilatok torténtek. A kontroll-MRI so-
ran a thoracalis VIII. csigolya kompresszidja mellett a
csigolyatest alsé zardlemeze mentén koriilirt, hiperin-
tenziv, halmoz6 képlet jelent meg. Csontszcintigrafids
vizsgalat soran a fentebb emlitett csigolya tertiletén foko-
zott vértartalommal bird, irritativ folyamat volt lathatd,
mashol kéros halmozis nem keriilt leirasra (3. dbra).
Progresszié igazolédott, eosinophil granuloma lehetd-
sége merilt fel. A hiperintenziv halmozé képletbdl
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peptid (anti-CCP), Saccharomyces cevevisine elleni anti-
test (ASCA), human leukocytaantigén-B27 (HLA-B27)
— koérjelzg eltérés nem volt. A gyermek 2 héten keresztiil
nagy doézist (naproxén 20 mg/kg/adag, 2-szer napon-
ta) NSAID-kezelésben részesiilt, panaszai azonban tar-
toésan fennalltak. Tekintettel a gerincérintettségre és a
kompresszios csigolyatorésre, 3 dpolasi napon keresztiil
nagy dozisa szisztémas szteroidkezelésben (intravénds
metilprednizolon, 25 mg/kg/nap) részestilt, DMARD-
terdpiaként per os metotrexitkezelés kertilt bevezetésre.
A terdpia hatisosnak bizonyult, a beteg fijdalma jelentd-
sen csokkent (VAS: 3/10), a gyulladasos laboratériumi
aktivitds megszlnt. A szteroidkezelés leépitésekor relap-
sus jelentkezett, a gyermek hatfiajdalma visszatért, labo-

2. dbra A T2-sulyozott, zsirelnyomdsos, sagittalis mérésen a thoracalis
VIII. csigolyatest kompresszidja lithaté mérsékelt csontvels-
vizenyGvel a betegség kezdetén

biopszids mintavétel tortént. A szovettani vizsgilat a
malignitast kizarta, fibroticus hattérben lymphocytis,
plazmasejtes, illetve fibroblastos infiltriciét mutatd kro-
nikus gyulladasra jellegzetes eltérések voltak lathatok.

A klinikai tiinetek hatterében a krénikus nem bakteria-
lis ostecomyelitis lehet8sége meriilt fel, ezért immunolé-
giai szakvizsgalat tortént. A gyermek mozgasszervi vizs-
gilati leletébSl a  gerincérintettségre utald  eltérés
(Schober-teszt: 19 c¢m, fold—ujj-tavolsag: 18 cm) eme-
lend6 ki. A laboratériumi eredmények soran emelkedett
stillyedésérték (44 mm/6ra) volt észlelhetd, az immun-
szerologiai eredményekben — mint antinukledris antitest | 4. ibra
(ANA), reumafaktor (Rf), anticiklikusan citrullinilt
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Az 1 hénapos T2-sulyozott, zsirelnyomdasos, sagittalis kontroll-
felvétel a csontvelGvizeny§ progresszidjit mutatja
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3. abra Csontszcintigrafids vizsgalat: fokozott vértartalommal bird, irritativ folyamat a thoracalis VIII. csigolya teriiletén; egyéb teriileten kéros halmozis
nélkiil
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5. abra A két évvel késGbb, bioldgiai terdpia alatt késziilt T2-stlyozott,

zsirelnyomadsos, sagittalis felvételen az oedema vizenydje lithato

ratoriumi vizsgalatai gyorsult stillyedést mutattak (40
mm/6ra), ezért a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapke-
zel§ (NEAK) engedélyének birtokdban tumornekrézis-
faktor-alfa-blokkol6  (TNFai-) teripia, adalimumab
(2 hetente, subcutan injekcié formajiban) bevezetése
tortént. A kezelés hatdsara a gyermek tartésan panasz- és
tiinetmentessé valt, amit a regressziot mutatd ismételt
MRI-k is alitdimasztottak (4 és 5. abra). A beteg a tera-
pia mellett ismét aktivan tud sportolni.

Megbeszélés

A csontfijdalom gyakori klinikai tiinet gyermekkorban,
melynek hatterében szimos kérkép allhat (1. tablizat)
[6]. A fijdalom jellege, eréssége, lokalizdcidja segit a dif-
ferencidldiagnosztikaban. Artalmatlannak t(ing korképek
mellett tartésan fennalld vagy fokozddo tiinettan és dlta-
lanos tiinetek — mint fogyds, gyengeség, almatlansag —
tarsuldsa esetén azonban malignus kérképekre és immu-
nolégiai betegségekre is gondolni kell.

A gyermekkori gerinctumorok az anatémiai lokaliza-
ci6 alapjan intramedullaris, intraduralis, extramedullaris
és extraduralis csoportba sorolhatok. A fenti eset diffe-
rencidldiagnosztikai kérdése kapcsin az extraduralis tu-
morok, ezen beliil is primeren a csigolyakbol kiinduld,
illetve az attétes csigolyaérintettséggel jardé malignus el-
valtozasok jottek szoba. A primeren csontbdl kiinduld
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1. tablazat ‘ A gerinctdji fijdalom differencidldiagnosztikdja gyermekkorban
[22]

Osteoid osteoma, osteoblastoma,
fibrosus dysplasia, csontcysta

Joindulatt csontdaganatok

Rosszindulatd csontdaganatok Osteosarcoma, Ewing-sarcoma,

masodlagos csontittétek

Egyéb malignus kérképek Langerhans-sejtes histiocytosis,

leukaemia, lymphoma

Infekciok Bakterialis osteomyelitis,
mycobacterialis infekcidk [22],

gombainfekciok, spondylodiscitis
Metabolikus csontelvaltozasok Hypophosphatasia, hypertrophias
osteoarthropathia
CNO, DIRA, PAPA,
Majeed-szindréoma

Autoinflammatorikus kérképek

Mechanikus okok Discushernia, spondylolisthesis,

spondylolysis, csigolyatorés

Egyéb okok Scheuermann-betegség,

Calvé-féle csigolyadeformitas

CNO = krénikus nem bakterialis osteomyelitis; DIRA = IL1-receptor-
antagonista-clégtelenség; PAPA = pyogen steril arthritis, pyoderma
gangrenosum ¢€s acne

tumorok gyermekkorban a gerinctumoresetek kb. 1%-at
teszik ki. Ezek lehetnek benignusak (eosinophil granu-
loma, aneurysmas csontcysta, osteoblastoma, osteoid
osteoma, osteochondroma), illetve malignusak (osteo-
sarcoma — Ewing-sarcoma) [7]. A leggyakoribb extraspi-
nalis, csigolyaérintettséggel jard, csontittétet ado szolid
tumorok gyermekkorban a neuroblastoma, a csirasejtes
tumorok és a rhabdomyosarcoma. A malignitas kizarasa-
ban a szovettani vizsgilat alapvetd jelentSség.

Az immunolégiai eredet kérképek koziil az autoim-
mun juvenilis idiopathias arthritis enthesitisszel tarsult
formdja, illetve az autoinflammatorikus kérképek kozé
sorolt kronikus nem bakteridlis osteomyelitis tarsulhat
gerinctijdalommal. A kérképek differencidldiagnosztika-
jaban kiemelked§ szerepe van a laboratériumi vizsgala-
tok mellett az MRI-nek.

A betegség kezdete és a diagnozis felallitasa kozott el-
telt id6 hosszu, atlagosan 18 honap. Betegiinknél — te-
kintettel a fokoz6dé gerincfijdalomra — magasabb szintd
képalkoto vizsgilat, illetve szovettani lelet késziilt, mely
segitett a diagndzis miel6bbi felallitisiban, ez esetiink-
ben 6 honapig tartott. A csalddi anamnézisben gyakran
el6fordul egyéb gyulladisos betegség, azonban minddsz-
sze 6%-ban jelentkezik tobb személynél egy csaladon be-
lal [7].

A korkép jellegzetes klinikai tiinete a fijdalom és a
mozgaskorlitozottsdg. A fijdalom intenzitdsa valtozo le-
het, és leginkiabb reggel és éjszaka jelentkezik, gyakran
alvaszavart okozva [8, 9]. A fizikalis vizsgilat soran nyo-
miésérzékenység észlelhetd, mely extraaxidlis érintettség
esetén lokalis duzzanattal is tarsulhat. Betegiinknél a lo-
kalis fajjdalom mellett a gerinciziileti mozgasok besziikii-
1ése volt észlelhetS. A gyulladds barmely lokalizaciéban
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el6fordulhat. A leggyakrabban a hossza csoves csontok
metaphysisénél jelentkezik, emellett jellegzetes a clavicu-
la, a sternum érintettsége is, a koponydn azonban szinte
sohasem jelenik meg [10]. Gerincérintettség az esetek
akdr egyharmaddiban el6fordulhat, amely fontos prog-
nosztikai tényezd, mivel csigolyatoréssel szovédhet [11].
Betegiinknél a hosszan fenndllé gyulladas kovetkeztében
kompresszids torés volt észlelhet§ az MRI sordn. A ti-
netek unifokdlisan, illetve multifokalisan is jelentkezhet-
nek, mely esetében aszimmetrikus megjelenést a gyulla-
dis [10]. A koérképhez autoimmun jelenségek — mint
arthritis, palmoplantaris pustulosis, cystis acne, gyul-
ladasos bélbetegség és psoriasis — is tarsulhatnak [10].
Autoimmun betegségre utalé klinikai, illetve laborato6-
riumi eltérés betegiinknél nem volt megfigyelhetd.

Jellegzetes laboratoriumi eltérés a betegségben nem
észlelhetS. A gyulladdsos paraméterek (CRP, siillyedés)
emelkedettebbek lehetnek, de ezen eltéréseknek nincs a
betegségben prediktiv értékiik [3, 10]. Kutatiasok alap-
jan az interleukin-6 (I1L6), a CCL11 (eotaxin) és CCL5
(RANTES) kemokinek, valamint a szolubilis interleukin-
2-receptor (sIL2R) a kérkép biomarkerei lehetnek, me-
lyek segithetnek megkiilonboztetni a krénikus nem bak-
teridlis osteomyelitisben szenveds betegeket a juvenilis
idiopathids arthritisben szenvedd gyermekektsl [12].
Betegiink esetében a kronikus gyulladasra jellegzetes
emelkedett siillyedésértéken kiviil korjelzé laboratériumi
eltérés nem volt tapasztalhato.

A radiolégiai értékelés kiilonosen fontos a diagnoszti-
kaban, mivel a krénikus nem bakteridlis osteomyelitis
kizarasos diagnoézis. A képalkotd eljarasok koziil a tel-
jestest-MRI tovabbra is elsGként valasztand6. Ez a
képalkotds érzékenyebb modszert kinal a gyulladt tertile-
tek kimutatdsira az esetleges csontrendszeri szovédmé-
nyek értékelésében. Elénye, hogy elkeriilheté a sugar-
terhelés [13]. Gerinc-MRI-t javasolt végezni egyéb
lokalizaci6ji osteomyelitis esetén is, mert — kiilonosen a
betegség korai szakasziban — a betegek tiinetmentesek is
lehetnek a gerincet érinté gyulladas ellenére [3, 14].
Az MRI soran latott leggyakoribb radiologiai eltérések a
csontvelGvizenyd és az osteolyticus elviltozasok. Ameny-
nyiben teljestest-MRI nem érhetd el, csontszcintigrafids
vizsgdlat javasolt az egyéb érintettség felderitésére. Bete-
glinknél a kiegészit§ szcintigrafia a panaszt okozo csigo-
lya unifokalis érintettségét irta le, egyéb aktivitds nélkiil.
A rontgenfelvétel gyakran az elsG vizsgilat, amelyet a
gyermekek csontfijdalmanak kivizsgaldsa sorin hasz-
nalnak. Ezek kronikus nem bakteridlis osteomyelitis ese-
tében nem specifikus eltéréseket — mint periostealis
reakciot, megvastagodast, sclerosist — mutathatnak.
Csontbiopszia sziikséges lehet mas betegségek, példaul
rosszindulat daganat vagy fert6zés kizarasara, kilono-
sen unifokdlis és/vagy atipusos lokalizicié esetében.
A szovettani lelet nem pathognomicus, lymphocyta- és
plazmasejtes infiltricid, csontvelSfibrosis észlelhet [15].
Betegiinknél a képalkoté vizsgalat soran felvetett malig-
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nus folyamat, eosinophil granuloma kizarasa miatt tor-
tént biopszia. A szovettani vizsgalat kronikus gyulladasra
utalo eltérést mutatott, a malignitist kizarta.

A korkép kezelésében elfogadott nemzetkozi javaslat
nem létezik. A terdpia célja a fajdalomesillapitds, a gyul-
ladas megsziintetése és a szovédmények megel&zése.
Mivel a koribban ismertetett tanulmanyok tobbsége f6-
ként kis esetszamu retrospektiv tanulmany, a krénikus
nem bakteridlis osteomyelitis kezelése tovabbra is empi-
rikus. Els6ként nagy dozist NSAID-kezelés javasolt,
mely a betegek tobbségében tiinetmentes allapotot idéz-
het el6, de a kezelés felfliggesztésekor relapsus jelentke-
zik. A kezelés kevésbé tiinik hatisosnak a gerincet érint$
esetekben [16]. Amennyiben NSAID-kezelésre nem ész-
lelhetS megfelel§ terdpids valasz, masodvonalbeli kezelé-
sek bevezetése sziikséges. A nem biologiai DMARD-
készitmények kozil a metotrexit (MTX), a biologiai
DMARD-készitmények koziil TNFai-k, illetve biszfosz-
fonatkészitmények (példdul pamidronat) javasoltak [ 15—
20]. MTX-terapiaval 20-38%-ban érhetS el remisszid.
Szamos vizsgalatban hasonld, kedvezd eredményeket
tapasztaltak a TNFai-val vagy biszfoszfonatokkal kezelt
betegeknél [21, 22]. Betegiink TNFuai-kezelésben része-
stlt, és megfeleld terapias valasz volt megfigyelhets, mel-
lékhatasok nélkiil.

A betegség hosszt tava prognoézisa altalaban kedvezd;
a betegek 40%-dban 1-5 év utin remisszi6 észlelhetd, de
a betegség lefolyasa kiszamithatatlan, gyakran akut relap-
susok és spontin remissziok jelentkezhetnek [8, 10].
A korkép leggyakoribb szovédménye a kronikus fajda-
lom okozta pszichés teher mellett a csontdeformitis ki-
alakuldsa, illetve a csigolyakompresszio.

Anyagi tamogatas: A kézirat megirasa anyagi timogatas-
ban nem részestilt.

Szerzoi munkamegosztis: J. J. a kézirat megfogalmazdja,
elkészitSje. J. J., Gy. A. részt vett a beteg klinikai felvéte-
lében, a vizsgilatok szervezésében. M. B. immunolégus
szakorvosként megtervezte a vizsgalatokat, a gyogysze-
res kezelést indikalta. M. G., H. Zs. radiol6gus szak-
orvosként kozremiikodott a képalkotod vizsgalatok érté-
kelésében. B. N. onkohematolégus szakorvosként a
malignitas kizarasiban vett részt. A kozlemény végleges
viltozatat valamennyi szerzé elolvasta és jovahagyta.

Evdekeltségek: A szerzSknek nincsenck érdekeltségeik.
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,O pessimum periclum quod opertum latet!”
(O, legcudarabb veszély, mely elleplezve rejtezik!)
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