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Sindromul omului rigid cu leziuni cerebrale subcorticale difuze -
prezentare de caz

Pacientul observat acuza de 10 ani rigiditate musculard generalizati,
cu hiperlordoza, miscéri §i mers ,robotizate”, fara o cauzd decelabild pe
parcursul anilor. Ca particularitate i s-a asociat si un sindrom de neu-
ron motor central constand in sindromul bipiramidal. Examenele de
laborator au confirmat pozitivitatea anticorpilor antiGAD, examenul
electromiografic a fost tipic, cu o activitate continua a unitétii moto-
rii, chiar si in timpul in care bolnavul a incercat si-si relaxeze muscu-
latura. Examenul IRM cerebral a pus in evidenta hipersemnal in T2
si FLAIR in substanta albd periventriculara bilateral. Tratamentul cu
diazepam §i medrol a fost eficient, dar pacientul a dezvoltat $i un dia-
bet zaharat, necesitand tratament antidiabetic cronic si sistarea corti-
coterapiei. La marginea acestui caz discutdm cateva aspecte legate de
acest sindrom rar, inclusiv problemele de diagnostic si tratament.

Cuvinte cheie: stiff person, hipersemnal IRM cerebral.
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A bemutatasra keriilé férfit 57 éves koraban vizsgaltuk
eldszor. Ekkor mar hét éve tartd panaszairél szamolt be:
kezdetben zajokra, érintésre késébb spontin modon is
kialakul6 fajdalmas izomdosszehuzddasai jelentkeztek, a
végtagok hasznalata pedig egyre nehezebbé valt a merev
izomzat miatt. A jarasa is megvaltozott, és barmilyen
mozgas végzése kozben ,,robotnak” érezte magat. Korabbi
vizsgalatai soran tinea corporis, vitiligo, pajzsmirigygob,
derdilt
ki - utébbi hasnyalmirigy-daganatot utinozva sebé-

retroperitonealis  nyirokcsomo-nagyobbodas
szeti beavatkozashoz vezetett, de a szovettani vizsgalat
follicularis hyperplasia és sinus histiocytosison kiviil nem
talalt mas elvaltozast, hasi panaszai pedig a tovabbiakban
nem voltak. A korlefolyds harmadik évében neurologiai
és EMG vizsgalattal mar felvetették a stiff man szindroma
lehet&ségét, végiil mégis primer axonalis polyneuropathia
diagnoézissal engedték haza.

Megtekintéskor lathaté volt a mar emlitett bérelvalto-
zas, és szembetling volt a testépitékéhez hasonld izom-
zat, de még az arcizomzat is tulzottan kirajzolédott risus
sardonicushoz hasonléan.

A deréktdji izmok hypertrophidja és tonusfokozddasa
miatt hyperlordosis alakult ki (1. és 2. abra). A jol fejlett
izmok ereje is megfeleld volt, de a fokozott tonus miatt a
mozgasokat nehézkesen, lassitott modon végezte, és jel-

Dr. Szatmari Szabolcs

540081 Marosvasarhely - Targu Mures
Gral.l. Dumitrache 20A

E-mail: szabolcs.szatmari@gmail.com

176

Stiff person syndrome with diffuse white matter lesions - case
presentation

We present the case of a 57 years old male patient with generalised
muscle rigidity, hyperlordosis, robot like movements and gait. Only
an autoimmune cause could be suspected as any demonstration of a
malignant process failed during ten years of evolution. A high anti-
GAD titre was found, the EMG examination revealed a continuous
activity of the motor unit during the relaxation phase inclusively. The
brain MRI showed T2 and FLAIR subcortical hyperintensity in the
hemispheres. Corticotherapy and increasing doses of diazepam were
efficient but the patient developed diabetes mellitus, so we stopped
the treatment with medrol and peroral antidiabetic treatment was
initiated. We discuss some aspects related to this rare syndrome con-
sidered nowadays as a heterogeneous group of autoimmune condi-
tions and movement disorders.
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legzetes ,,6lomkatona-jardsa” volt.

Elénk inreflexeket és mindkét oldalon a piramispé-
lya bantalmadra utalé koros reflexeket lehetett kivaltani
(Babinski-jel, Rosner-jel stb.). Erzészavart nem taldltunk.
A kognitiv teljesitmény az iskolazottsagnak és életkornak
megfeleld volt.

Vizsgalatok

Jelentésen emelkedett anti-GAD (glutamic acid
decarboxylase) antitest titer: 213 kU/I, a normalis <0,7
kU/1-hez viszonyitva.

Koponya MRI: T2-es és FLAIR sulyozasban a
periventricularis fehérallomanyban diffdz jelfokozddas,
ezenkiviil kortikalis atréfia lathatd, gerinc MRI: negativ.
EMG: kimutathaté a motoros egység folyamatos aktivi-
tasa nyugalomban, s6t, akkor is, ha a beteg lazitani pro-
bal. Az agonista és az antagonista izmokban egyidében is
megfigyelhetd a jelenség. A folyamatos aktivitdson kiviil
semmilyen mas eltérés nem észlelhet6.

Mivel paraneoplasids tiinetcsoport is felmeriilt,
malignus folyamatot kerestiink (tiidé, has, pajzsmirigy,
prosztata), eredményteleniil. A szivizom érintettségét
sem a kortorténet sem az elvégzett vizsgalatok nem iga-
zoltak.

A kezelést diazepam és medrol addséval kezdtiik,
ezekre a beteg jol reagalt, panaszai enyhiiltek. Két hét
utan viszont a vércukor az addig normalis szintrél jelen-
tésen megemelkedett, ezért a kortikoterdpiat ledllitottuk.
A vércukorszint tovabbi ellenérzései diabetest igazoltak,
és sziikségessé valt ennek kezelése is. A diazepam adag-
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1. abra. Stiff person szindromds beteg izmos testalkattal, az arcizomok
fokozott tonusa risus sardonicust eredményez

jait fokozatosan emeltiik, és napi 50 mg adaséval jo kli-
nikai éllapotot értiink el. Az utolsé informéciok szerint
az immdr 10 éve tarto korlefolyds soran a beteg jelenlegi
allapota kielégit6, a diabetes mellitus peroralis készit-
ménnyel jol egyensilyban tarthato, annyira, hogy idésza-
konként ujabb kortikoterdpia is lehetséges volt, amitél a
neuroldgiai status lényegesen javult.

Megbeszélés

A ,merev ember” tiinetcsoport tobb mint 50 éve ismert,
a szakirodalomban elészor ,,stiff man”, majd, miutin
kidertilt, hogy a ndk legaldbb egyenlé mértékben érin-
tettek, ,stiff person syndrome (SPS)” néven emlegetik
[27]. Rokon tiinetcsoportnak tekintik a merev végtag
szindromat  (stiff limb syndrome - SLS) és a progresz-
sziv encephalomyelitist rigiditassal és myoclonussal
(PERM) [1, 5, 10]. Ritka, nehezen besorolhato, valtozatos
etioldgidju korkép. Az orvosok dltal is kevésbé ismert, las-
san korvonalazddé tiinetek miatt a betegek jelent6s része
hosszu, kanyargds tton jut el a tiinetcsoport azonosita-
sdig.

A SPSleggyakrabban sporadikusan, 40-60 éves korban
jelentkezik, de leirtak mar gyerekkori és familialis format

2. abra. Hyperlordosis és a testépitkéhez hasonld izomzat

is [25]. Csecsem&korban stiff baby szindréoma is jelent-
kezhet, velesziiletett hyperekplexiaval (startle disease)
[31, 36]. A hyperekplexia (az eredeti leirds és az amerikai
szakirodalom szerint hyperexplexia, de az eurdpai szak-
irodalom szerint az el6bbi véltozat helyes) tulzott megle-
p&dést jelent, ami a hangra, érintésre adott tulméretezett
megrezzenési (startle) reakcidval jar [31]. A kdrtorténet-
bél kiderill a kilonbozd ingerekre jelentkezd fokozott,
korilirt (nyak, torzs) vagy generalizalt izomosszehizodés.
A jelenséget felnétteknél a glabellareflex vizsgalataval ki
is vélthatjuk, a normalis pislogasi reakci6 helyett a fej er6-
teljes hatraszegése, esetleg gorcsos szembehunyas jelent-
kezik [18]. CsecsemOknél az orrhegy enyhe érintésére a fej
retroflexdja és a fels6 végtagok flexiodja jelenti a korosan
fokozott megrezzenési reakciot, de naluk a hyperekplexia
apnoét, syncopét is okozhat [9]. A gyerekkori format kor-
élettani szempontbodl a glicinerg gatlds hidnya jellemzi,
mig a felnéttkori SPS-ben a centralis GABA-erg gétlas
elégtelen, és ez vezet a folyamatos izomtevékenységhez
[18,21,22,34].

AKklasszikus SPS diagnosztikuskritériumai féleg a klini-
kaiképet veszik alapul: jellemz8ek a torzs izmainak merev-
sége, ami késébb a proximalis végtagizmokra is dtterjed,
a hyperlordosis, a fijdalmas izomdsszehtzodasok, ezeken
kiviil EMG vizsgalattal folyamatos izomaktivitds észlelése
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legalabb egy axialis izomban, valamint a diazepam hata-
sossaga [11, 13, 24]. Nem jellemz8ek a sphincterzavarok,
érzészavarok, kronikus fdjdalom, kognitiv hanyatlds, vala-
mint azok a jelek amelyek az agytorzs, az extrapiramidalis
rendszer vagy a piramispalya bantalmara utalnak [5].
Mégis, az utdbbiak tarsuldsa a klasszikus SPS-sel eléfor-
dulhat, ezeket stiff person plus szindromaként tartjuk
nyilvan [3]. Gyakori az anti-GAD antitestek magas titere
a szérumban valamint ezek jelenléte a liquorban [8, 32,
33]. Diabetes mellitus, vitiligo, thymoma, myasthenia,
thyroiditis tarsulasat SPS-hez tobb esetben leirtak [33].

A képalkot6 eljarasok elsésorban a differencialdi-
agnozist segitik, nincs SPS-re jellemzé koros elvaltozas.
Korilirt T2 jelfokozodast leirtak a temporalis lebenyben,
kisagyban, hidban paraneoplasias és autoimmun eredeti
SPS-ben is [12].

SPS-ben szenvedé betegek egy részét a kdrlefolyas sordn
sokaig pszichiatriai kezelésben részesitik, a triciklikus
antidepresszansok ronthatjak a betegek allapotat, eseten-
ként a neuroleptikus szindréma differencialdiagnosztikai
gondot jelenthet [4, 14, 15, 19, 23, 30].

A szindroma felismerése utan a lehetséges okokat kell
keresni, hiszen a kezelés hatékonysaga és a progndzis ezen
is mulik. A gyakorlatban két f6 csapason indulunk el:
rosszindulatd daganat keresése, vagyis a paraneoplazids
eredet bizonyitdsa, valamint az autoimmun folyamat iga-
zolasa. Immunologiai vizsgalatokkal az esetek nagy részé-
nél két fontosabb forma kiilonitheté el: antiGAD pozitiv
és antiGAD negativ [26]. Utobbiaknal mas antitestek
el6fordulhatnak, és koztiik gyakoribb a paraneoplazids
pathomechanizmus. Ezek egy része amphiphysin anti-
testekkel rendelkezhet, id6sebb nékre jellemzé és rend-
szerint mellcarcinomahoz tarsulnak, a nyak izmainak
érintettsége van elétérben, az EMG jellegzetes, elég jol
reagal diazepam és kortizon kezelésre, sikeres onkolo-
giai beavatkozas eredményeképpen pedig drdmai javulds
kovetkezik be, szemben a tobbi paraneoplazias esettel,
melyek rosszabb progndzistak [29].

Differencidldiagndzis szempontjabdl széba johet-
nek még mas neuromuscularis betegségek (myotonia,
tetanus), dystonidk, herediter hyperekplexia, gerincvel6i
béntalmak (daganat, syringomyelia), sclerosis multiplex,
mérgezések [37].

Kezelés: mivel nagyon ritka, rdadasul heterogen kor-
képrél van sz6, minden beteg esetében mas és mds meg-
kozelités lehet hatdsos. Tiineti kezelésként diazepam (nagy
adagok sziikségesek, hosszu ideig!), clonazepam, baclofen
per os vagy intrathecalisan, levetiracetam, tiagabin johet
szamitasba [7, 13, 16, 21, 35].

Etiologiai kezelésként GAD+ esetekben hatasosnak
tlnik az intravénds immunglobulin, a plasmaferesis és
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a kortikoterdpia, néha viszont ez utobbi teszi nyilvan-
valové a diabetes mellitust [2, 6, 20, 28]. Javulast észlel-
tek rituximab kezelést kovetSen is [17]. Paraneoplasias
eseteknél a primer folyamat befolyasoldsa mellett a
cyclophosphamid tiinik valamennyire hatasosnak [23].

Kovetkeztetés

A bemutatott autoimmun eredetd stiff person plus
szindroma eltér az eddig leirt esetektSl abban, hogy
MRI vizsgalattal a fehérallomany kétoldali, diffuz jel-
fokozdéddsa kimutathatd volt, ami a klasszikus klinikai
képhez tarsuld piramisjeleket is magyarazhatja. A kiter-
jedt izommerevség, a triggerekre jelentkezd fajdalmas
izomosszehuzodasok fel kell hivjak a figyelmet SPS-re, és
keresni kell ennek autoimmun vagy neoplasias hatterét.
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