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6sszrpocr.RlAg
A szifilisz viltozatos szervi manifesztici6inak egyik leg-
hirhedtebb 6s legrettegettebb tipusa a kozponti idegrend-
szer drintetts6ge. Mivel a szexuilis rlton terjed6 fert6z6sek
hazai statisztikai adatai nem utalnak a bejelentett szifili-
szes esetsz6m csokken6s6re, a k6rk6pet nem tekinthetjiik
a mrilt sz6zad letiint probl6mdjinak. A fel nem ismert;
ilyenform6n kezeletlen fert6zdsekndl v6ltozatlanul fenn-
6ll a neurolues kialakulisdnak vesz6lye. E kcizlemdny c6lja,
hogy a kortdrs szakirodalmi risszefoglal6k 6s tapasztalatok
alapj6n 6rtdkelje a rendelkez6sre {116 mikrobioldgiai m6d-
szereket; felhivja a klinikusok figyelmdt a laborat6riumi di-
agnosztika lehet6s6geire, valamint 6ttekintse a neurolues
diagn6zis6nak bakterio16giai t6mpontjait.

KUKSSZAVAK: neuroszifilisz, Treponema pallidum

R0UOifEStf: pCR: polimer6z l6ncreakci6, RPR: Rapid Plasma

Reagin test, VDRL:Yenereal Disease Research Laboratory
test, TPHA: Treponema Pallidum Hemagglutindci6s teszt,
TPPA: Treponema Pallidum Particle Agglutination, F714:

Fluoreszcens Treponema Antitest teszt

BEVEZETfS

A kezeletlen szifilisz vfltozatos tiinetekkel kis6rt, kr6-
nikus lefolydsri, olykor nehezen behat6rolhat6 vagy
egym6st 6'tfed6 st6diumai kcivetke zt6b en kiilcincisen
nagy kihivdst jelent a neuroluesz szerteigaz6 tiinetei-
nek felismer6se. Egy let(nt kor miiv6sz-, boh6m,- pros-
titudlwillgdban a szexuflis kicsapong6sok klasszikus
k6s6i szciv6dm6nyenek szdmitott, 6s kdztudott, hogy a
penicillin felfedez6s6t megel6z6en a n6vtelen tomegek
mellett sz6mos hiress6g eg6szs6g6t, ment6lis-pszich6s
6ps6g6t 6sta al6.

Az antibiotikumok elterjed6s6vel sikeri.ilt jelent6sen

visszaszoritani a k6rk6pet, ami r6szint a c6lzott kezel6s
(diagnosztiz6lt esetek), vagy 6ppen a nem diagnoszti-
z6lt esetek kapcs6n, m6s okb6l indik6lt ter6pia j6t6kony
kcivetkezm6nye volt. I(dzvetve, vagy kozvetleniil, de
ugyancsak a szifilisz felszdmolfs6nak kedveztek a ki-
terjedt jArvdnyiigyi int6zked6sek (szifilisz-surveillance,
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SUMMARY
The infection of the central nervous system counts as one
of the most notorious and most feared type among the
diverse clinical manifestations of syphilis. As the national
statistical data referring to sexually transmitted infec-
tions do not suggest any decline of the number of notified
cases of syphilis, this kind of complication should not be

viewed as a problem of the previous centuries. Undiag-
nosed, namely untreated infections are constantly carry-
ing the risk ofdeveloping neurosyphilis. Based on recent
publications and experiences the aim of the author was to
evaluate the available microbiological methods; to call the
attention of the clinicians to the possibilities of the labo-
ratory diagnostics and to emphasize the bacteriological
principles of the diagnosis of neurosyphilis.

KEYW0RDS: neurosyphilis, Treponema pallidum

beteggondoz{s, -bejelent6s; HIV sziir6kampdnyok) 6s

a mikrobiol6giai diagnosztika fejl6d6se.

Eradikrici6r6l azonban t6volr6l sem besz6lhetiink, hi-
szen a nemzetkrizi epidemiol6giai adatokb6l kittinik,
hogy a kilencvenes 6vek kcizep6t6l a friss megbetege-
d6sek vonatkozfs6ban rijabb emelked6snek lehetiink
taniri (1). A magyarorszdgi adatokat ugyan a kozelmrilt
6ta stagn6l6 tendencia jellemzi (kb. 500 friss eset/6v),
de a globdlis trendek ismeret6ben konnyen megj6sol-
hat6, hogy ez az |llapot aligha 6rizhet6 meg tart6san
(2). A t6ma aktualitrisdt tov6bb er6siti az ateny, hogy a

HIV fert6z<ittek neuroszifilisze a tapasztalatok szerint
mind klinikai, mind diagnosztikai saj6ts{gai miatt kii-
lon csoportot k6pez (3).

PATOGENEZIS, ID6BELI [EFO[YAS, JEtLEMZ6 TUNETEK

Diagnosztikus 6s ter{pi6s szempontb6l is fontos hang-
sirlyozni azt a k6t t6nyt, hogy a neuroszifilisz nem a koz-
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ponti idegrendszer izolillt fert6z6se, hanem egy rend'

szerbetegs6g meghatfroz6 r6szjelens6ge; illetve, hogy a

4<ordbbi ielfog,issal ellent6tben a neurol6giai szov5dm6-

nyek nem kiz6r6lag a tercier stddiumot f6mjelzik'

Lueszes betegek 25-60 szizallkdban a k6rokoz6 Trepo-

nema pallidum mfur a betegsdg korai szakasz{ban (I-lI'
stidiumfban\ s a szervezet sziszt6m6s inv6zi6ja sor6n

betor a kozponti idegrendszerbe, amit az infekci6 spe-

cifikus 6s 6ltal6nos likvordiagnosztikai jelei kis6rnek

(r6szletesen l6sd k6s6bb). I(ezel6s hi6ny6ban a bak-

t6riumok tart6san perziszt{lhatnak a likvorban, ami

nyilv{nval6a n fokozzaa szimptomatikus neuroszifi Iisz

kialakulis6nak kockdzat6t'

Az id6beli lefolyds tekintet6ben kdt f6 csoportot kiilo-
nithettink el:

1. Hetekkel, h6napokkal, esetleg n6h{ny 6wel a primer

infekci6t kdvet6en; a primer vagy szekunder Iueszes

I6zi6kkal p6rhuzamosan alakulhat ki a korai neuroszi-

filisz; mely a leggyakrabban a likvor, az agyi erek 6s a 
"

meninxek 6iintetts6g6vel j6r. Az esetek tflnyom6 tobbs6-

g6ben (95o/o- 6ban) tiinetmentes; szimptomatikus esetben

pedig a szervk6rosod{soknak megfelel6en meningitis;

meningovaszkul6ris megbeteged6sek, stroke form{j6ban
jelentkezhet. Az agyidegtiinetek 6s a szem6szeti elv{lto-

z6sok ugyancsak erre a st6diumra jellemz6ek.

2. A primer infekci6 utfn 6vtizedekkel, a kezeletlen

korai esetek 2-\0o/o-6ban progrediflva l6phetnek fel a

k6s6i neuroszifilisz ma m{r rarit{snak sz6mit6 klini-
kai form{i. A meninxek mellett ekkor mir az agy 6s a

gerincvel6 parenchymds 6llomdny6nak kdrosod6sa 6ll

az el6t6rben. Ennek folytdn a klinikumot az Altal{nos

paresis, a tabes dorsalis, a dementia, 6s egy6b pszicho-

tikus tiinetek uraljdk. (1)

A neuroluesz feloszt6sakor m{s szetzlk nem a kev6s-

s6 szignifikrinsnak v6lt id6faktort, hanem a tiinettant

6s a klinikai kateg6ri6kat veszik alapul, 6s a domin6l6

tiinetek alapjAn hat csoportba soroljfk a k6rk6pet (b6r

{tfed6sek term6szetesen itt is lehets6gesek) :

. neuropszichiitriai rendelleness6gek;

. cerebrovaszkul6ris sztiv6dm6nyek;
, szem6szetikomPlikici6k;
. myelop6ti6k;
. epileptiformrohamok;
r agytdrzsi 6s agyideg-tiinetek (4).

A besorolds elv6t6l ftiggetleniil a neuroszifiliszre gya-

nfs klinikai ttinetekkel ielentkez6 betegekn6l (kognitiv

diszfunkci6; szenzoros-motoros zavarok; agyidegtiine'

tek; meningitis; szem6szeti vagy ftil6szeti betegs6gek

kapcs6n) a CDC ajd'nl6sa szerint indokolt likvorvizs-

gdlatot 6s luesz-teszteket v6gezni. Ugyancsak fel kell

vetni a neuroszifilisz lehet6s6g6t bdrmely st6dium te-

rdpi{s kudarca eset6n; aktiv tercier szifiliszben; illetve

HiV pozitiv egy6nek k6s6i ldtens vagy ismeretlen ideje

fenn6ll6 szifilisz6ben (5).

MINIAVETETI SZEMPONTOK

A neuroszifilisz diagn6zisa klinikai tiineteken, sze-

rol6giai 6s likvorvizsgilati eredm6nyeken alapul'

A mikrobiol6giai vizsg6latok az ut6bbi k6t teriileten

nyernek l6tjogosultsrigot, mivel az alkalmazott m6d-

szerekkel a k6rokoz6 kcizvetlen kimutat{sa mellett a

specifikus 6s aspecifikus ellenanyagok detektillsa is
megkis6relhet5.

A kozponti idegrendszeri 6rintetts6g igazol6sinak felt6-

tele az egy napon vett sz6rum- 6s likvorminta p6rhu-

zamos vizsgdlata. Csak a v6rrel nem szennyezett likvor

alkalmas a vizsgdlatra, hiszen a kontamin6ci6 szeropozi-

tiv egy6nekn6l 6lpozitiv eredm6nyhez vezethet!

A k6rk6p t6rsult term6szet6b6l ad6dik, hogy neuroszi-

filiszben a luesz'szerol6gia MINDIG POZITIV, ami

egy k6tl6pcs6s vizsgflati rendszer alkalmaz6sft teszi

Iehet6v6. Az els6k6nt elvlgzett sz6rumteszteket csak

p ozitiv esetben 6rdemes likvorvizsgrilatokkal folytat-

ni (ugyanigy szeronegativ egy6nn6l a lumb6lpunkci6

sziiks6gess6ge is megk6rd6jelezhet6). Az dsszehason-

lit6 vizsgdlatok 6rdek6ben pedigaz on6ll6an bekiildott
likvormint{k mell6 felt6tlentl javasolni kell a sz6rum-

mintdk lev6tel6t is (6).

A TABORATORIUMI DIAGNOSNKA PATOGENETIIffi HAIIERE

A neuroluesz laborat6riumi diagnosztik6ja r6szint a gyul-

lad6s aspecifikus markerei, a s6riilt v6r-agy git kdvetkez-

m6nyesen detekt6lhat6 jelei (likvor feh6rv6rsejtsz6m >5

sejt/ml, likvor feh6rje >0,4 gll, alkalmank6nt az albumin-

hdnyados enyhe emelked6se), r6szint az intrathecalis
specifikus T, patlidum antitest-k6pz6d6s detektfl6s6n

alapul (3, 4). Ut6bbi meg6llapitris6hoz nyrijt segitsdget

az intrathecalis T' pallidun antitest index (ITpAI) ki-

sz6mit6sa, mely a likvor-sz6rum specifikus kvantitativ

ellenanyagh6nyadosa. Az intrathecalis specifikus IgG - a

sz6rum specifikus ellenanyagaihoz hasonl6an - a beteg

klinikai gy6gyul6sdnak dacdra 6veken, 6vtizedeken, vagy

akdr 6lethosszan is perziszt6lhat, 6pp ez6rt onmagdban

nem alkalmas a florid neurolues diagnosztizil6sfua(6,7)'
A folyamat aktivit{sinak megit6l6sekor a gyrlladdsos

markereket 6s egy6b sz6itm-, likvorvizsgflati eredm6-

nyeket is figyelembe kell venni (l6sd alibb).

A rendelkez6sre 6116 likvormint6b6l klinikailag-labora-

t6riumilag gyanris esetben mindenk6pp 6rdemes pr6-

brilkozni a k6rokoz6 kiizvetlen kimutatisdval, ami a

legspecifikusabb vizsgrilat . Az 616 mikroorganizmusok

leLntetet felt6telez6, elavultnak tekinthet6 6llatoltdssal

szemben a likvorb6l T. pallidum PCR elv6gz6se ajdn-

lott, melynek 6rt6k6t kotliltozza az alacsony szenzitivi-

t6s, de pozitiv eredm6nye standardizdlt felt6telek mellett

a neuroluesz definitiv diagn6zisdval egyen6rt6kti (8)'

AZ ATKATMAZOITTESZIEK HETYE A TABORAIoRIUMI DIAGNOSZIIKABAN

A neuroluesz vonatkozisriban is 6rv6nyes a megdllapi-

t{s, hogy a szifiliszdiagnosztik6ban nem l6tezik olyan

optimdlis specifit6sri 6s szenzitivitdsti szero16giai teszt,
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mely 6nfll6an alkalmazva minden stddiumban meg-

bizhat6 eredm6nyt adna. A diagnosztikdban alkal-

maz&t, l6pcs6zetesen egymfsra 6piil6 m6dszereket
funkci6juk szerint hdrom f6 csoportba sorolhatjuk:
sziiriltesztek, verifikdl6 tesztek, valamint az aktivi-
t6smarkerek detektdldsa (9).

1. Sziir6tesztk 6nt ab Atfeft6zottslg t6nyet val6sziniisit6,

sz6rumb6l v1gzett TPHA, TPPA, vagy ELISA IgG vizs'
gflatok javasoltak, melyek a T pallidum fert6z6st6I sz6-

mitott4-6 h6t mrilva megindul6 specifikus IgG-termel6-

d6st mutatj6k ki. A specifikus IgG a kezel6st6l ftggetleni.il

ak6r 6lethosszan is perziszt6lhat. I(ell6en 6rz6keny tesz-

tet alkalmazva a negativ eredm6nyek nem szorulnak

tov6bbi meger6sit6sre. Pozitiv esetben az aldbbiakban

felsorolt konfirm6l6 tesztekb6l v6laszthatunk, melyeket

a neurolueszre gyan(s klinikum talaj6n, ill. a kozponti

idegrendszer gyullad6sos tiinetei kapcsdn a sz6rummintd-

val pfrhuzamosan a likvorb6l is indokolt elv|gezni.

2. A verifik6l6 tesztek a szirltesztekn6l j6val spe-

cifikusabb m6dszerek, melyek alkalmasak arra, hogy

mindk6t tipusri mint6b6l t'gazoljSka specifi,kus T' palli'
dum IgG jelenl6t6t. Ezek koziil a FTA 6s az IgG im-
munoblot a k6t leginkfbb elterjedtebb technika.

A sz6rumminta 6s a likvorminta egyiittes pozitivit6sa
tov6bbi sz6mitdsokat ig6nyel az intrathecalis ellen-

anyagk6pz6d6s al6t6maszt6sa c6ljfb6l. A kozponti
idegrendszeri specifikus ellenanyagtermel6st igazolja,

ha az intrathecalis Treponema pallidum antitest index
(ITpAi) 6rt6ke a norm{lis 1-1613 fol6 emelkedik (9).

3. Az aktivitfsmarkerek c1lzott vizsg{latdra a sz6rum-
b6l 6s likvorb6l p6rhuzamosan bedllitott, titrriltVDRL 6s

az lgM specifikus ELISA, valamit -immunoblot tech-

nik6k alkalmasak. Az intrathecalis ellenanyagk6pzldls
dinamikdja 6s jellege ugyanakkor elt6r a sz6rumban de-

tekt6lhat6 v6ltoz6sokt6l; a neuroluest els6dlegesen IgG

dominancia jellemzi, 6s csak alkalmank6nt fordul el6

markins IgM termel6d6s (7).

A terfpia nyomonkcivet6se szempontj6b6l teh6t els6bb-

s6get dlveznek a titrilt VDRL tesztek, valamint az as-

pecifikus gyullad6sos faktorok (pleiocytosis, liquorfe-
h6rje, albuminh6nyados) vizsg6lata, melyek az adekv6t

kezel6s hatdsdra hetek-h6napok alatt normaliz6l6dnak,
6s sz6mszeriien is jelzik a klinikai gy6gyul6s folyama-

t6t. A kutatdsok szerint a felsoroltak kciziil a likvor titrdlt
VDRL 6rt6ke 6s a feh6rv6rsejtsz|maz a k6t marker, mely

normalizdl6ddsa a kezelt neurolueszes betegekben egy

6ven beliil kovetkezetesen vdrhat6 (10),

DIAGNOSfl KU5 NEHEZSEGEK

A neuroluesz diagnosztik6j6ban felsorolt tesztek elt6r6

4rz6kenys6g6b6l 6s specifitfs{b6l ad6dnak a kcivetke-

z6 probl6m6k:
. A likvor VDRL vizsgflata iinmagfban nem el6g

megbizhat6, mivel az 6rz6kenys6ge csak 30-70% kd-
zottingadozik, azaz a betegek akdr hetven sz|zal6'
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kdban 6lnegatfv eredm6nyt adhat. Pozitiv esetben
viszont a magas specifitisb6l ad6d6an a neuro-
lues klasszikus bizonyit6kdul szolgdl. I(vantitdlt
kivitelez6se lehet6v6 teszi a folyamat aktivitisdnak
megit6l6s6t 6s a ter{pia hatdsoss{g6nak nyomon
k6vet6s6t. Az alacsony 6rz6kenys6gb6l ad6d6an

azonban MINDIG c6lszerti kombinilni az {ltaldnos
likvorvizsgdlatokkal (els6sorban a feh6rv6rsejtszdm
6s feh6ri ekoncentr6ci6 vonatkozds6ban)'

. A magas likvor VDRL titer a likvor PCR pozitivit6sit
is el6revetitheti, egyes szerz6k szerint ezekben a be-

tegekben eredm6nyesebb a neuroinvaziv T. pallidum
tcirzsek DNS-6nek detekt6l6sa. A PCR tesztet nem

csak a korai, hanem a k6s6i strldiumri neurolueszban

is ajrinlott elv|gezni, mivel a titr6lt VDRL-n6l is spe-

cifikusabb vizsg6latnak min6stil (11).

, A T, pallidum specifrkus ellenanyagtesztek (FTA,

IgG-ELISA, IgG-Western blot) a likvorban jelenl6-

v6 specifikus IgG detekt6l6sa r6v6n aldt{masztjrik a

neurolues diagn6zis6t, de a folyamat aktivitfsir6l
nem adnak felviligosit6st, 6s terfpids ,,follow up"

sem alapozhat6 rdjuk.
. Differenci6ldiagnosztikai szempontb6l MINDIG

gondolni kell a neuroborreliosis lehet6s6g6re, a spi-

rochaetak k<izotti keresztreakci6 jelens6ge ugyanis

t6virtra viheti a k6rism6t.
. Fentieken tirl a HlV-fert6zott. betegekndl tov6bbi

diagnosztikus neh6zs6get okozhat a hi6nyz6, meg-

k6sett vagy a v{rtndl gyeng6bb immunvdlasz, ami

viszont agresszivebb klinikai lefoly6ssal p{rosulhat.
' A neuroluesz eseti.ikben fiatalabb korcsoportban (35

6v kortil) jelentkezik (3). T6ny, hogy a HlV-pozitiv
egy6nek kdr6ben magasabb a neuroszifilisz inciden-
ci{ja, ami leggyakrabban kdtoldali szem6szeti szo-

v6dm6nyekben nyilvdnul meg (12).

ossnrocurAs
Neurol6giai szdv6dm6nyek a szifilisz b6rmely stddi-

umiban kialakulhatnak. Amennyiben a szeropozitiv
betegn6l a klinikai tiinetek alapjdn felmeriil a kdz-

ponti idegrendszer drintetts6ge is, tigy a likvor-VDRl
vizsgdlata a ,,gold standard" elj6r6s, ami specifikus,
de nem el6g 6rz6keny m6dszer.'A reaktiv likvor-VDRl
6s a likvor gyullad{sos markerei az akut neuroszifilisz
diagn6zisrit t6masztj6k al6. A nukleinsavdetektdl6
technik6k (PCR) 6rt6ke els6sorban a korai fert6z6

szifiliszben 6szlelt kozponti idegrendszeri 6rintetts6g
eset6n kiemelked6, ugyanakkor a betegs6g k6s6i stfdi-
um{ban is adhatnak pozitiv eredm6nyt (8). A konfir-
mfl6 tesztek (FTA, Western blot) elv6,gzdse nem csak

k6tes/pozitiv sziir6tesztek eset6n elengedhetetlen, mi-
vel negativitdsuk megbizhat6bban z|riakia diagn6zist,

mint a negativ likvor VDRL teszt.

A neuroluesz v6gs6 mikrobiol6giai diagn6zisa teh6t egy

komplex, tdbbl6pcs6s folyamatb6l rillapithat6 meg, mely-

nek sordn minden egyes elvdgzett teszt m6s funkci6t tolt
be. A v6geredm6ny interpret6i6s6hoz elengedhetetlen a

klinikussal tort6n6 egyeztet6s 6s konzult6ci6. Magyar-
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orszdgon 2000 6s 2009 k<izdtt dsszesen 12 neurosyphilis
* esetet jelentettek a b6r- 6s nemibeteg gondoz6k. A k6r-

k6p jelleg6b6l, soksziniis6g6b6l ad6d6an gyanithat6, hogy

ezek az adatok alulreprezent6ltak 6s felt6telezhet6, hogy

a t6nyleges esetsz6m meghaladja a diagnosztizdlt beteg-

sz{mot. A korszerii mikrobiol6giai diagnosztika ma m6r

el6rhet6, igy els6sorban a klinikai gyanri felvet6s6n, 6s a

tfrsszakm6k k6pvisel6inek (neurol6gus, szem6sz, pszi-

chi6ter, laborat6riumi szakorvos stb.) egyiittmiik<jd6s6n

mflik, hogy min6l tobb esetre id6ben f6ny dertljon.
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