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Progresivni paralyza - pricina neurokognitivni

poruchy v mladém veku

MUDr. Kamila Smolikova, MUDr. Pavel Potuznik, Ph.D., MUDr. Jakub Vejskal

Neurologicka klinika, FN Plzen, Lékaiska fakulta UK v Plzni

Mezi celosvétové rozsitené sexudlné prenosné nemoci je fazeno infekéni onemocnéni
syfilis. Kvdli neuroinvazivité infikujictho kmene treponem se u pacientli mGzeme setkat
s velmi pestrym postizenim centralni nervové soustavy, k jehoz projeviim muze dojit
b&hem kteréhokoli stadia onemocnéni. Clanek obsahuje prehled jednotlivych stadii
syfilis a neurosyfilis. Formou kazuistického sdéleni mladého pacienta popisujeme
tercialni stadium syfilis pod obrazem progresivni paralyzy.
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General paresis - the cause of neurocognitive disorder at a young age

The infectious disease syphilis is among the most common sexually transmitted dis-
eases worldwide. Due to the neuroinvasiveness of the infecting treponemal strain,
patients can encounter a wide variety of central nervous system involvement, which
can occur during any stage of the disease. This article reviews the different stages of
syphilis and neurosyphilis. In the form of case report of a young patient, we describe
the late stage of syphilis as general paresis.
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Uvod

Sexudlné pfenosné nemoci (Sexually
Transmitted Diseases, STD) patii mezi infekéni
onemocnéni s typickym pienosem infekéni-
ho agens, pestrym klinickym obrazem a nutno
podotknout i vyznamnym socioekonomickym
dopadem. V Ceské republice podléhaji povin-
nému hlaseni do Narodniho registru pohlavnich
nemoci (RPN). Mezi celosvétové rozdifené STD
s charakteristickym sttidanim pfiznakového
a bezpfriznakového obdobi patii syfilis. Se sta-
bilnim trendem vyskytu je po gonokokovych
infekcich druha nejhlasené;jsi STD. Neurologické
projevy syfilis jsou prevazné vztahovany k poz-
déjsim formam, ale mohou se vyskytovati v brz-
kych stadiich, navic je postizeni centralniho ner-
vového systému velmi pestré a je tedy dllezité
v ramci diferencialni diagnostiky zvazovat i tuto
diagndzu jako pficinu obtizi.

Syfilis je chronické infekéni onemocnéni

prenasené z 90 % pohlavni cestou, 10 % pfipa-

dl predstavuje kongenitalni nebo perinatalni
pfenos. Jednd se o dlouho zndmé onemocné-
ni, prvni pfipady jsou datovany do roku 1493,
kdy byly popisovany jako ,venericky mor”
v souvislosti s pohybem $panélskych a fran-
couzskych vojsk po Evropé. Mikroskopicky
popséna byla az v roce 1906 némeckym |é-
kafem Fritzem Schaudinem (Statni zdravotni
ustav, 2007).

Dle Narodniho registru pohlavnich chorob
Ceské republiky vzrostl vyskyt syfilis od roku
1990 na Sestindsobek. Data z posledniho pre-
hledu (Graf 1) jasné ukazuji na rostouci trend
vyskytu ¢asného stadia tohoto onemocné-
ni. Mezi nakazenymi dominuji muzi ve véku
25-39 let (Graf 2).

Plvodcem syfilis je spirocheta Treponema
pallidum a za jediného ptirozeného hostitele
je povazovan ¢lovék. Inkubacni doba se pohy-
buje mezi 9 az 90 dny, nejcastéji kolem 21 dni.
Z hlediska infek¢nosti se rozlisuji dvé stadia,

72 NEUROLOGIE PRO PRAXI / Neurol. praxi. 2025,26(1):72-75 /

DECLARATIONS:

Declaration of originality:
The manuscript is original and has not been published
or submitted elsewhere.

Ethical principles compliance:

The authors attest that their study was approved
by the local Ethical Committee and is in compliance
with human studies and animal welfare regula-
tions of the authors’ institutions as well as with the
World Medical Association Declaration of Helsinki
on Ethical Principles for Medical Research Involving
Human Subjects adopted by the 18" WMA General
Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964, with
subsequent amendments, as well as with the ICMJE
Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals, updated in December 2018, including pa-
tient consent where appropriate.

Conflict of interest:
Not applicable.

Consent for publication:
Not applicable.

Cit. zkr: Neurol. praxi. 2025;26(1):72-75
https://doi.org/10.36290/neu.2024.085
Clanek prijat redakci: 27. 6. 2024

Clanek pijat k publikaci: 21. 8. 2024

MUDr. Kamila Smolikova

smolikovak@fnplzen.cz

www.neurologiepropraxi.cz



Graf 1. Pocet hidsenych pipadii syfilis v letech 2009-2017, upraveno dle: Ustav zdravotnickych informaci

a statistiky CR, 2021, Pohlavni nemoci 2018
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Graf 2. Pocet hidsenych pfipadd syfilis dle véku a pohlavi, upraveno dle: Ustav zdravotnickych informact

a statistiky CR, 2021, Pohlavni nemoci 2018
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Tab. 1. Stadia syfilis, upraveno dle Poldc¢kovd Z, Pohlavni choroby — 1. dil, 2008

Stadium Casové rozmezi Klinické projevy
Primarni syfilis Za 3 tydny Ulcus durum
(1. stadium) Za 5 tydnt Zdufeni regionalnich miznich uzlin (,indolentni bubo”)

Za 2-8 tydnd

Spontanni zhojeni

Sekundarmni syfilis
(2. stadium) stridanf
s obdobim ¢asné latence

10. tyden — 2 roky

Kozni exantémy, subfebrilie, atralgie, Unava,
generalizovand lymfadenopatie, plaky a opaleskujici
papuly na sliznicich, laryngitida, tonsilitida, faryngitida,
condylomata lata

5,10, 20 let i vice
(neostra hranice)

Pozdni latence

Bez projevi

Tercidlnf syfilis
(3. stadium)

5-30 let po infekci

Gummata, endarteritidy a periarteritidy
malych a stfednich cév

a to ¢asné (infek¢ni) a pozdni (neinfekcnti).
Standardné se u ziskané formy popisuiji tfi sta-
dia, kterd jsou soucasné s klinickym obrazem
a ¢asovym rozmezim popsana v tabulce 1.

Neurosyfilis

K postizeni centralni nervové sousta-
vy (CNS) pfi onemocnéni syfilis mdze dojit
béhem jakéhokoli stadia onemocnéni, tedy
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kdykoli béhem primarniho ¢i sekundéarniho
stadia (¢asna syfilis) nebo tercidlniho stadia
(pozdni syfilis). V patogenezi hraje dilezitou
roli neuroinvazivita infikujiciho kmene, ktera
se potencuje oslabenou imunoreaktivitou
hostitele. Riziko nakazy a rozvoje syfilis je
tedy u imunokompromitovanych pacientt
vyssi. K prdniku samotnych treponem do CNS
dochazi jiz hodiny ¢i dny po inokulaci. Klinicky
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obraz jednotlivych fazi s laboratornim nale-
zem je shrnut v tabulce 2.

Diagnostika syfilis

Diagnostika syfilis se opira o laboratorni
vysetieni pfimé a nepfimé. Pfimd laboratorni
diagnostika je vhodna zejména pro manifestni
stadia, kdy Ize pfedpoklédat dostatecné mnoz-
stvi spirochet v biologickém materialu. Do této
skupiny se fadi zékladni standardni vysetfeni
zastinovou mikroskopii, dale piima imunofluo-
rescence a detekce nukleovych kyselin na prin-
cipu PCR, ktera pfinasi témér 100% specificitu.
Nepiima laboratorni diagnostika spocivé v pra-
kazu protilatek v séru, plazmé nebo likvoru
a Ize ji vyuzit zhruba od 4.-5. tydne po infekci.
Serologické testy v ramci nepiimé diagnostiky
se déli na treponemové, které jsou zalozeny na
detekci specifickych protilatek proti antigendm
treponem, a netreponemové, které spocivaji
v priikazu nespecifickych antikardiolipinovych
protilatek jako produktu tkanového posko-
zeni. Mezi netreponemové testy patii dnes
bézné pouzivana RRR (rychla reaginova reak-
ce, neboli RPR, Rapid Plasma Reagin) a VDRL
(Veneral Diseases Research Laboratories).
Z treponemovych metod se uzivaji testy TPHA
(Treponema Pallidum Haemagglutination
Assay) nebo TP-PA (Treponema Pallidum
Particle Agglutination). Pfi pozitivité scree-
ningovych testl je nutné nélez konfirmovat
s Narodni referencni laboratoii pro diagnostiku
syfilis Statniho zdravotniho Ustavu.

V diagnostice neurosyfilis ma nezastu-
pitelnou ulohu serologické, cytologické
a biochemickeé vysetieni likvoru, jez vyuziva
opét netreponemové a treponemové tes-
ty. Pfi suspekci na onemocnéni neurosyfilis
pravdépodobnost moznosti této diagnézy
zvysuje i pouhy cytobiochemicky nélez v li-
kvoru - lymfocytarni pleocytdza vyssi nez
5 bunék/ul a hyperproteinorhachie.

Na CT vysetfeni mozku jsou popisovény
u pacientd s meningovaskularni formou neu-
rosyfilis ischemické 1éze, ve fazi progresivni
paralyzy je popisovana kortikalni atrofie, ze-
jména v temporalnich a frontotemporalnich
oblastech. Na MR mozku, mimo kortikalni
atrofie, v T2 vazenych snimcich jsou nalézany
hypersignalni léze (Czarnowska-Cubata et al.,
2013; Vanousova et al., 2012; Statni zdravotni
ustav, 2007).
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Tab. 2. Stadia neurosyfilis, upraveno dle Variouskovd et al, Neurosyfilis, 2012

Manifestace Obdobi po infekci

Klinicky nalez

Laboratorni nalez

Asymptomaticka Casné nebo pozdnf

Asymptomaticky

Abnormalni ndlez v likvoru

Asepticka meningitida | Casné (obvykle 1-4 roky)

Cefalea, horecka, meningealni pfiznaky

Vzdy abnormélini nalez v likvoru

Pozdni
(obvykle za 2-7 let)

Meningovaskularni

Enderfaritida cév kdekoliv v CNS vedouci k trombdze a infarktu,
projevy obvykle v povodi arteria cerebri media, méné ¢asto

postizeny misni arterie

V likovoru pleocytéza,
hyperproteinorachie, pozitivni VDRL

Parenchymatéznf: Pozdni (10-20 let)

progresivni paralyza

Podrazdénost, zapomnétlivost, zmény osobnosti, cefalgie, poruchy
spanku, Unava a poruchy pozornosti, dale emocni labilita, zhorseni
paméti a Usudku, dezorientace, zmatenost, bludy, epileptické
zachvaty, dysartrie, tremor, ataxie, svalova slabost, poruchy

koordinace, svalové spasmy, poruchy sluchu

V likvoru pleocytoza,
hyperproteinorachie, pozitivni VDRL

Parenchymatoznt: Pozdni (15-30 let)

tabes torzalis

Vystrelujici bolesti koncetin, parestezie, ztrata propriocepce,
areflexie myotatickych reflexd, progresivni ataxie, inkontinence,

u 50 % pacientl Argyll-Robertsonovy zornice

Likvor mUze byt normalni

Tab. 3. Terapie syfilis, upraveno dle Variouskovd et al., Neurosyfilis, 2012

Antibiotikum Davkovani

Délka podavani

Benzylpenicilin a nasledné
Benzathin-benzylpenicilin

4 miliony IU i. v. kazdych 4-6 hodin
Dvakréat 1,5 milionu U i. m.

Minimalni 2 tydny a nasledné celkem
3 davky podavané 1x tydné

Doxycyklin Dvakrat denné 200 mg p. o. 4x tydné
Ceftriaxon Jednou denné 2gi.v. 2-4 hodin
Tera pie syﬁlis kové skupiné bylo pomysleno i na Wilsonovu

Lécba je ze zdkona povinna. Lékem prvni
volny je nadale penicilin aplikovany paren-
teralng, ktery narusuje zevni membranu tre-
ponem a ni¢i je v ristové fazi. Dal$i moznosti
antibiotické terapie, v€etné davkovani jsou
shrnuty v tabulce 3.

Kazuistika

Ctyfiatficetilety pacient ukrajinské narod-
nosti, s jazykovou bariérou, interné dosud vaz-
né&ji nestonajici, pfiznavajici abuizus zna¢ného
mnozstvi alkoholu, se dostavil na ambulan-
ci s rok a pUl trvajicimi obtizemi charakteru
periodické cefaley, zavrati, pocitli slabosti dol-
nich kon¢etin a poruchou spanku. Po pal roce
se k témto priznakiim pridal tfes a porucha
kratkodobé paméti. Jeho okolim byla vnima-
na zhorsend pamét, neadekvatni odpovédi,
poruchy emoci a vile, které se zejména tykaly
nedostatku iniciativy a impulzivity, a zhor3eni
sobéstacnosti.

Klinicky byl pozorovan vyrazny kognitivni
deficit (nemohl byt kvantifikovatelny pro jazy-
kovou bariéru), extrapyramidova symptoma-
tika s klidovym tremorem koncetin zejména
hornich s levostrannou pfevahou a perioralni-
mi dyskinezemi, déle paleo- i neocerebelarni
syndrom.

V diferencialni diagnostice byly v vodu
zvazovany duasledky chronické intoxikace al-
koholem, Wernicke-Korsakovoviv syndrom.
Vzhledem k extrapyramidovému, cerebelarni-
mu a psychiatrickému postizeniv rizikové vé-

nemoc.

Na nativnim CT mozku byla popisovana
vyrazna atrofie mozku, bez lozZiskovych zmén,
angiografie neprokazala vyznamnou patologii.
Nasledné doplnéna MR mozku, mimo jiz zmifo-
vanou atrofii, oziejmila pokrocilou symetrickou
leukoencefalopatii dominantné temporalné
a frontalné a pfi rozich postrannich komor.

Laboratorné byla pfitomna lehkd normo-
cytarni anémie, trombocytopenie, lymfopenie,
pfi niz subpopulace lymfocytd byla s normal-
nim zastoupenim CD4+ lymfocyt( (0,61 x 10%1,
norma 0,439-1,112x 10%/1). P¥i patrani po etiolo-
gii neurokognitivni poruchy byla doplfovana
i hladina vitaminu B, a kyseliny listové, které
byly obé v normé. Vysledky hladin vylucova-
né médi a ceruloplazminu vyloucily v ivodu
zvazovanou Wilsonovu nemoc.

EEG prokazalo zpomalenou, $patné orga-
nizovanou zakladni aktivitu s velmi ¢etnymi
useky vybojové aktivity vlevo frontotem-
poralné s tendenci k bilateralizaci, o status
epilepticus se v3ak nejednalo. Byla zahdjena
protizachvatova terapie levetiracetamem.

V likvoru se oziejmil obraz ser6zniho zané-
tu s proteinocytologickou asociaci (hyperpro-
teinorhachie 1,39g/l, celkem 83/ul elementg,
ztoho 79/ul mononukledrd) se zndmkami
chronického zanétu, pozitivitou oligoklonal-
nich pésu (29, ztoho 27 nekorespondujicich)
a chemokinu CXCL13. Antiboreliové protilatky
a PCR herpetickych vir(i byly negativni. Pacient
byl empiricky zajistén antibiotickou terapif

cefalosporinem 3. generace a pfechodné téz
antivirotickou terapii (aciclovir). Vzhledem
k anamnestickym udajim a lymfopenii, ac
subpopulace lymfocytt CD4+ vysla v normé,
byla nadale zvazovana i diagnéza HIV s pfipad-
nymi oportunnimi infekcemi, HIV protilatky
vysly negativné. Daldi negativni vysledek pfi-
nesla i vysetfeni na tuberkulézu. Vyznamny
posun v diagnostice pfineslo az sérologické
vysetieni na syfilis, které oziejmilo pozitivitu jak
netreponemového (RRR 1: 8), tak i treponemo-
vého testu (TP-PA +). Vzorky sérai likvoru byly
nasledné pozitivné konfirmovany s Narodni
referencni laboratofi pro diagnostiku syfilis.
Stran [é¢ebného opatieni bylo doporuceno,
vzhledem k jiz zahdjenému podavani cefa-
losporinu 3. generace, jeho pokracovani po
dobu 2 tydnl. Nasledné byl pacient zajistén
tfikrat podanim depotniho penicilinu vam-
bulantni rezii Dermatovenerologické kliniky.

V ramci komplexniho dovysetfeni bylo
doplnéno ECHO srdce a oftalmologické vyset-
feni, kterd neprokazala signifikantni patologii.
Naopak vysetfenim ORL specialistou byla au-
diometricky diagnostikovana oboustranna
stiedni percep¢ni porucha sluchu. Postizeni
sluchu pfi syfilis je vzacnou, avsak velmi vy-
znamnou formou progresivni senzoneuronal-
ni poruchy sluchu, ktera spada do klinického
obrazu pozdniho stadia syfilis a jiz Ize zvratit
pfi v¢asné adekvatni 1é¢bé zakladniho one-
mocnéni (Gary et al., 1989).

Pacient byl po nékolikatydenni hospi-
talizaci dimitovén ve velmi dobrém stavu,
v topickém neurologickém nélezu pretrva-
val diskrétni klidovy tremor levé ruky, mirné
periordIni dyskineze a lehkd ataxie hornich
koncetin, bez projev( instability ve stoji ¢i cha-
zi. Byl pfedan do péce Dermatovenerologické
kliniky, jejiz dispenzarizace neméla dlouhého
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trvani, jelikoz se pacient odstéhoval mimo
Ceskou republiku.

Zavér

Neurologické pfiznaky syfilis se u pacientt
mohou objevit v jakémkoliv stadiu onemoc-
néni a jsou velmi pestré.
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