Pripad sekundadrni syfilitidy u 15letého chlapce
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V Ceské republice vzriista v poslednich letech incidence syfilis. Pfipady onemocnéni éasnymi formami jsou v détském véku ¢etné&jsi
nez dive. Na pozadi kazuistiky sekundarni syfilitidy bychom radi pfipomnéli zajimava historicka fakta, klinicky obraz druhého stadia
onemocnéni, diagnosticka kritéria dle European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) a terapeuticka guidelines dle Centers
for Disease Control and Prevention (CDC).
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The case report of secondary syphilis in fifteen years old boy

The incidence of syphilis is growing in the Czech Republic during last years. The early form cases in childhood are more frequent than
they were before. We would like to remind some interesting historical data, clinical manifestations of the secondary form, diagnostic
criteria according to the European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) and treatment guidelines according to the Centers

for Disease Control and Prevention (CDC) on background of the case report of secondary syphilis.
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Uvod

Zavazna infekéni onemocnéni, provazejici
lidstvo po tisiciletf, si vyslouZi obvykle celou fadu
jmen. Ne jinak je tomu v pfipadé syfilis. V ro-
ce 1521 napsal italsky astronom, geolog, Iékaf
a poeta Girolamo Fracastorio baser Syphilis Sive
de Morbo Gallico (Syfilis neboli Galskd nemoc).
Pojednava o mladém pastevci jménem Syphilis,
jenz podlehl novému onemocnéni decimujici-
mu Evropu pocatkem Sestnactého stoleti, na-
zyvanému v té dobé Great Pox (Variola — Small
Pox). Dalsi termin, lues, vychazi z latinského lues
venereum - pohlavni nemoc, pdvodné oznacent
obecné pro jakoukoli pohlavni nemoc.

Prvnf jednoznac¢ny popis syfilidy najdeme
v Breviary of Health (Andrew Boorde, vydano ro-
ku 1547). Boorde popisuje kozni projevy a pred-
poklada prenos jakymkoli kontaktem s nemoc-
nym, zejména viak pohlavnim stykem.

Z téchto a mnohych dalsich pisemnych
prament vyplyva, Ze na pfelomu patnactého
a Sestnactého stoleti zasahla Evropu epidemie
syfilitidy, onemocnénti, které se zde do té doby
pravdépodobné nevyskytovalo. Existuje fada teo-
rit o jeho pdvodu. Jedna predpoklada zavleceni
namorniky z Nového svéta. Jedinym dlkazem je
viak ¢asova souvislost. Z té vychazi daldi teorie —
syfilitida byla v Evropé odnepaméti — jako spo-
radické onemocnéni. Teprve vlivem urbanizace
a vysoké hustoty osidlenti se zvysila prevalence
a onemocnéni na sebe upoutalo pozornost.

Nejasny je také pifbuzensky vztah Treponema
pallidum subspecies pallidum a Treponema palli-

dum subspecies pertenue — plvodce Yaws, ne-
venerické treponematdzy, postihujici zejména
déti a dospivajici v tropickych oblastech. Podle
Hudsona, lékarfe pUsobiciho v tficatych letech
dvacétého stoleti na izemi dnesniho Irdku, je
yaws predchtdcem syfilis a pohlavni prenos
ziskal na vyznamu se vzrlstajici zivotni Urovni.
Vysokd podobnost genomu obou organizmd
tuto moznost nevylucuje.

Plvodce syfilitidy byl identifikovan v r. 1905
Schaudinem a Hoffmanem. Jen o rok pozdéji
spatfila svétlo svéta prvni sérologické diagnostic-
ka metoda, Wassermanova reakce. JelikozZ vyna-
lezcem principu pouZitého sérologického testu
(komplement fixacni reakce) byl Bordet a Gengou
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(r. 1901), pouzivalo se oznaceni Bordet-Gengou-
Wassermannova reakce, dnes znama spise jako
Bordet-Wassermannova reakce (BWR).

Pfed rokem 1989 byla v Ceskoslovenské
republice syfilitida relativné vzacnym onemoc-
nénim s trvale klesajici incidenci. Polistopadovy
pfiliv pracovni sily z vychodu znamenal konec
tohoto pozitivniho trendu a prudky vzestup inci-
dence aZ do roku 2001. Po pfechodném poklesu
muzeme v poslednich letech pozorovat dalsi
narUst poc¢tu nemocnych, ktefi jsou jiz bohuzel
prevazné ceské narodnosti (graf 1).

Vékové rozloZeni je pfimo odvislé od po-
hlavni aktivity. Vidime zfetelny narlst incidence
v muzské subpopulaci nad 14 let (graf 2).

Graf 1. Incidence syfilis v CR absolutné v letech 1990-2008

Incidence absolutné (1)

1600 7
1400 A
1200 -
1000 A
800 -
600 -
400 -

200 4

—— Hlasenych piipadul syfilis celkem —®— Tuzemci —— Cizinci

Pediatrie pro praxi | 2010; 11(5) | www.pediatriepropraxi.cz



Hrozbu nebezpecného onemocnéni jsme si
uvédomili v souvislosti s pfipadem sekundarnf sy-
filitidy u teprve patnactiletého chlapce. Pred jeho
prezentaci bychom radi pfipomnéli klinické pro-
jevy sekundarnt syfilitidy, diagnostickd kritéria dle
ECDC, terapeuticka guidelines dle CDC a Principles
and Practice of Infectious Diseases 2006.

Klinické projevy sekundarni syfilis

Druhé stadium je projevem diseminace
onemocnéni, postihuje pacienta za 2-8 tydn(
po manifestaci viedu, ktery v té dobé jesté stéle
mUZe byt pfitomen. Pfiznaky jsou nekonstantnf
a ménlivé. Exantém, nejprve drobnomakulézni,
razovy, postupné makulopapulézni, eventualné
papuldzni a pustuldzni (vezikularni ¢i buldzni,
exfoliujici 1éze pozorujeme pouze u kongenitélni
syfilidy) se vétsinou objevuje nejprve na tru-
pu a proximalnich ¢astech koncetin, pozdéji
se mUze rozsifit na zbytek téla. Pretrvava nékolik
dni az 8 tydn(. PFi postizeni vlasovych folikul(
se rozviji reverzibilni alopecie. V intertrigindznich
oblastech papuly splyvaji v nebolestivé, vihké,
sedobilé az cervené, vysoce infekeni plaky —
condylomata lata. Soucasti obrazu mohou byt
lymfadenopatie, subfebrilie, maldtnost, hubnutf
a jiné nespecifické symptomy. CentraIni nervovy
systém je postizen ve 40 % piipadd, aviak klinic-
ké projevy pfichazi pouze u 1-2% pacient(.

Sekundarnf syfilis mdze postihnout i dalsf
systémy a vyustit v nasledujicf syndromy: imuno-
komplexovou glomerulonefritidu, hepatitidu,
uveitidu, neuroretinitidu, neuritidu optiku, ulce-
rujici enterokolitidu, synovitidu a osteitidu.

Projevy druhého stadia mohou relabovat
v pribéhu 4 let od nékazy. Pozdni syfilis postih-
ne cca 40% nelécenych pacientd (3).

Diagnosticka kritéria
sekundarni syfilitidy podle ECDC (2)

Diagnéza pravdépodobna:
B pacient splfiuje klinickd kritéria
B pozitivni epidemiologickd anamnéza

Diagnoéza jista:
B pacient spliuje laboratornf kritéria

Klinickd kritéria

Pacient splnuje alespon jedno z nasledu-
jicich:
m  difuzni makulopapuldrni exantém
generalizovand lymfadenopatie
condylomata lata
enantém
difuzni alopecie
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Graf 2. Incidence syfilis v CR relativné, rozloZeni podle véku a pohlavi v roce 2008 a préimér za 5 let
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Graf 3. Absolutni incidence syfilis v CR u tuzemc@ — dle klinického stadia
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Laboratorni kritéria
Pacient splfiuje alespor\ jedno z nésledu-

jicich:

B prikaz plvodce zéstinovou mikroskopif

m  prikaz pavodce v exsuddtech léze nebo tkani
metodou DFA (pfima imunofluorescence)

B prikaz pdvodce v exsudatech |éze nebo
tkdni metodou PCR

B prakaz specifickych protiladtek jednim
screeningovym testem (TPHA, TPPA, EIA)
a nasledné prakaz IgM protilatek jednou
konfirmacni metodou (FTA-abs, ELISA, WB)

U pacientl s diagndzou syfilis, ktefi maji pfi-
znaky neuroinfekce nebo o¢niho onemocnéni,
by méla byt provedena lumbalni punkce a vy-
Setfen( Stérbinovou lampou. Naslednd terapie
se fidi doporucenim pro Ié¢bu neurosyfilis. Nenf
doporuceno provadét vysetieni mozkomisniho

moku rutinné u vsech pacientl v prvnim a dru-
hém stadiu syfilis (4).

Zhruba 80 % pacient si udrzi pozitivitu ne-
treponemovych testd po cely Zivot, at uz jsou
nebo nejsou léceni (4).

Terapie sekundarni syfilis (3, 4)

B Benzathin penicilin G (Pendepon) 50,000
[U/kg IM (maximum 2,4 MIU) jednordzoveé

B Prokain penicilin G 50,0001U/kg IM (maxi-
mum 2,4MIU) 1x denné plus Probenecid
500mg PO 4x denné*, 14 dni

B Azithromycin 2g PO 1x, ddle 1g PO 8 dni

B Doxycycline 100mg PO 2x denné 15 dni

Neurosyfilis:

B Benzathin penicilin G (Pendepon) 50,000
[U/kg IM (maximum 2,4 MIU) 3x v tydennich
intervalech

B Gpenicilin 3,0-4,0MIU IV 4 4hod., 10-14 dnf
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m  Ceftriaxone 1 g IM nebo IV po dobu 14 dnf
B Prokain penicilin G 2,4MIU IM plus
Probenecid 500mg PO 4x denné*, 14 dnf
Dluzno podotknout, Ze nékteré zdroje uva-
déji mirné odlisné davkovani.
*Probenecid nenf v CR b&zné dostupny —
pouze na zvlastni dovoz.

Terapie pozitivnich téhotnych

Léci se vyhradné penicilinem. V pripadé
alergie na penicilin existuje jediné doporucent:
desenzibilizace (podavani zvysujici se davky pe-
nicilinu p.o. 4 15min., celkové 4 hodiny) a lé¢ba
penicilinem.

Penicilin mé& efekt v terapii téhotné, prevenci
prenosu na plod i terapii infikovaného plodu.

Nejsou dostatecné zkusenosti s podavanim
azithromycinu a ceftriaxonu — efekt v prevenci
prenosu infekce na plod a terapii plodu nemusf
byt dostatecny (4).

Jarish-Herxhaimerova reakce

Mdze k ni dojit za 1-2 hodiny po zahéjeni te-
rapie, obzvlasté penicilinem, nejcastéji pfi lécbé
druhého stadia onemocnéni. Pri¢inou je uvolne-
ni velkého mnozstvi termostabilnich pyrogend
z rozpadlych spirochet. Projevuje se prudkym
vzestupem teploty, tfesavkou, myalgiemi, bolestf
hlavy, tachykardif, hyperventilaci, vazodilatacf
a zrudnutim, stfedné zévaznou hypotenzi. Trva
obvykle 12-24 hodin, pak odezniva spontanné.
Ptiznaky Ize zmirnit podanim kortikoidd (3).

Kazuistika

Ambulanci détské dermatovenerologie
navstivil navonény, dobre obleceny a uprave-
ny patnactilety chlapec, kufak, uzivatel mari-
huany, alkohol konzumuje pfileZitostné. Jeho
rodice jsou nezameéstnani, ma pét sourozencd.
Jedna ze sester méla v minulosti condylomata
accuminata, snad proto se pacient domniva,
Ze by mohl mit stejné onemocnéni — v okolf
konecniku se mu utvofily tuhé Sedavé Utvary,

postupné se zvétsuji a plsobi diskomfort pfi
sezeni (obrazek 1). Jiné potiZze negoval. Diagndéza
se jevi pravdépodobnad, pacient udaval jeden
rizikovy kontakt s nezndmou Zenou a jeden
s neznamym muzem. Lékar odebral sérologii
syfilis, HIV, mo¢ na prakaz antigenu Chlamydia
trachomatis, material ke kultivaci na gonorhoeu
a objednal pacienta k diatermokoagulaci.

Jiz druhy den byly k dispozici vysledky RPR
a TPHA - oba pozitivni. Je tedy velmi pravdépo-
dobné, Ze chlapec trpf sekundami syfilitidou. Jiz
v tuto chvili byl odeslan k hospitalizaci na kliniku
détskych infek¢nich nemoci k zahajenti terapie
penicilinem. Diagndza byla zdhy potvrzena prd-
kazem protilatek tfidy IgM metodou ELISA a WB
a pozitivitou PCR ze stéru z kondylomat.

Vysetieni na ostatni sexudlné prenosné ne-
moci vyslo negativni.

Za hospitalizace byl Ié¢en Prokain penici-
linem 10 dni, ukonc¢eno aplikaci Pendeponu.
V den propusteni byly léze téméf zcela zhoje-
ny, v okoli kone¢niku byl kozni povrch mirné
nerovny. Dermatovenerolog doporucil aplikaci
Pendeponu jesté 2x. Pacient chodil na kontroly
se zpozdenim a intervaly mezi aplikacemi byly
tak nékolik tydna.

V prébéhu dalsiho (t.¢. dvouletého) ambu-
lantniho sledovéni byl bez klinickych projevi sy-
filis, sérokonverze metodou ELISA, WB, FTA-ABS.
Kontrolni PCR stéry z okoli konec¢niku opakované
negativni. Pozitivita TPHA trva po celou dobu.

V dobé zahdjenf terapie splfoval pacient
kritéria pro pravdépodobnou diagnézu.

Kritéria pro jistou diagndzu splnil v pribéhu
lécby.

Byl fadné prelécen, prestoze nedodrzel te-
rapeutické schéma stanovené dermatovenero-
logem — dle CDC stacf jedina davka Benzathin
penicilinu G (Pendeponu).

Zaver
NarUst incidence ¢asnych forem syfilis v muz-
ské subpopulaci je v poslednich nékolika letech
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Obrdzek 1. Condylomata lata v okoli konecniku
= = —

evidentnf. Pficinou m0ze byt rostouci pocet kon-
zumentU drog, shanéjicich penize viemoznym
zplsobem, prostituci nevyjimaje. DepistaZ je

obtizna, ne-li nemozna — kondi driv, nez zacne
na ,nezndm, nevim, zapomnél”. Dlsledky jsou
zfejmé: dalsi nemocni, postupny posun do vyssich
socialnich vrstey, lues v téhotenstvi, kongenitalnf
syfilis v pifpadé zanedbani screeningu. Reseni
téchto prevazné socidlnich problémU je mimo
nase moznosti. Nezbyva, nez se snazit radné lécit
ty, které se podaff zachytit.
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