
TOM 3 NR 6 2012 • DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE 51

C H O R O B Y  P R Z E N O S Z O N E  D R O G Ą  P Ł C I O W Ą

WPROWADZENIE

Żaden test laboratoryjny  nie jest jednocześnie wystarczająco czuły i  swoisty, by potwier-
dzić rozpoznanie kiły układu nerwowego. W kilku uznanych zaleceniach sugeruje się, że na 
podstawie ujemnego wyniku odczynu krętkowego w płynie mózgowo-rdzeniowym można 
wykluczyć rozpoznanie kiły układu nerwowego. Celem autorów tego artykułu był przegląd 
systematyczny piśmiennictwa i opis odczynów krętkowych w płynie mózgowo-rdzeniowym 
wykorzystywanych w diagnostyce kiły układu nerwowego.

METODY

Dwóch badaczy niezależnie oceniało artykuły opublikowane w bazach elektronicznych, re-
jestry badań oraz bibliografie pod kątem zawartości i  jakości. Kryteriami włączenia były  
ocena odczynów krętkowych w płynie mózgowo-rdzeniowym aktualnie wykorzystywanych 
w praktyce klinicznej oraz zastosowanie standardowych kryteriów rozpoznania i wyklucze-
nia kiły układu nerwowego. Do branych pod uwagę wyników pierwotnych należała czułość, 
swoistość oraz ujemne wartości predykcyjne odczynów krętkowych. 

WYNIKI

Na podstawie 141 cytowań zidentyfikowano 18 badań, które włączono do przeglądu. Ze 
względu na znaczne zróżnicowanie badań przeprowadzenie statystyki zbiorczej okazało 
się niemożliwe. Analizie poddano siedem różnych odczynów krętkowych. W 13 badaniach 
oceniano FTA-ABS w  płynie mózgowo-rdzeniowym (test immunofluoroscencji krętków 
w modyfikacji absorpcyjnej, fluorescent treponemal antibody-absorbed) a w 9 FTA w płynie 
mózgowo-rdzeniowym. Szacowana skuteczność ocenianych testów różniła się istotnie i za-
leżała od doboru grupy kontrolnej. Żaden test nie cechował się doskonałą czułością, a ujem-
na wartość predykcyjna zależała od swoistości testu i częstości (prawdopodobieństwa a prio-
ri) występowania  kiły układu nerwowego: im większa częstość występowania, tym mniejsza 
ujemna wartość predykcyjna. W kilku badaniach uczestniczyły osoby zakażone HIV. 

PODSUMOWANIE

W przypadku mocnego podejrzenia klinicznego, wykluczenie kiły układu nerwowego na 
podstawie ujemnych wyników odczynów krętkowych może nie być  możliwe. 
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Rozpoznanie kiły układu nerwowego wciąż jest 
wyzwaniem. Żaden test laboratoryjny wykorzy-
stywany w  jej diagnostyce nie jest jednocześnie 

wystarczająco czuły i  swoisty. Metoda identyfikacji ży-
wego krętka bladego w  płynie mózgowo-rdzeniowym 
(PMR) za pomocą testu zakaźności dla królika nie jest 
czuła i nie nadaje się do szerszego zastosowania z uwagi 
na skomplikowaną procedurę.1 Najczęściej wykorzy-
stywany test, mikroskopowy test kłaczkowania VDRL 
(venereal disease research laboratory), w diagnostyce 
płynu mózgowo-rdzeniowego jest ogólnie uznany za 
mało czuły ale wysoce swoisty w diagnostyce kiły ukła-
du nerwowego.2 Odczyny wykrywające swoiste przeciw-
ciała przeciwkrętkowe w płynie mózgowo-rdzeniowym 
(PMR), takie jak FTA (test immunofluoroscencji kręt-
ków, fluorescent treponemal antibody), charakteryzują 
się małą swoistością; mimo to przyjmuje się, że ujemny 
wynik badania płynu mózgowo-rdzeniowego wyklucza 
rozpoznanie kiły układu nerwowego. W  wytycznych 
Centers for Disease Control and Prevention (CDC) 
z  2010 roku dotyczących leczenia chorób przenoszo-
nych drogą płciową stwierdzono, że „odczyn FTA-ABS 
w PMR jest mniej swoisty dla kiły układu nerwowego 
niż VDRL, ale jest wysoce czuły; kiła układu nerwowego 
jest bardzo mało prawdopodobna przy ujemnym wyni-
ku odczynu FTA-ABS w płynie mózgowo-rdzeniowym.”3 
Podobnie, wytyczne CDC dotyczące zapobiegania i  le-
czenia zakażeń oportunistycznych u dorosłych i nasto-
latków zarażonych HIV podają, że „odczyny krętkowe 
w płynie mózgowo-rdzeniowym (np. FTA-ABS w PMR) 
są czułe, ale nieswoiste, a ujemny wynik wyklucza roz-
poznanie kiły układu nerwowego.”4 

Celem niniejszego badania była systematyczna ocena 
piśmiennictwa pod kątem oryginalnych publikacji opi-
sujących odczyny krętkowe w  płynie mózgowo-rdze-
niowym stosowane przy rozpoznawaniu lub wyklucze-
niu kiły układu nerwowego. Ze względu na aktualne 
rekomendacje wskazujące na możliwość wykluczenia 
kiły układu nerwowego na podstawie ujemnych odczy-
nów krętkowych płynu mózgowo-rdzeniowego autorzy 
zwrócili szczególną uwagę na ujemne wartości predyk-
cyjne wspomnianych badań. 

Materiały i metody

ŹRÓDŁA INFORMACJI I WYSZUKIWANIA

W  maju 2010 roku przeszukano bazy danych 
MEDLINE, SCOPUS, ISI, POPLINE, Excerpta Medica 
oraz Cochrane Central Register of Controlled Trials. 

Zastosowano następujące słowa kluczowe: syphilis 
[kiła] ORAZ („cerebrospinal treponemal” LUB „CSF 
treponemal”) LUB neurosyphilis [kiła układu nerowe-
go] ORAZ („cerebrospinal treponemal” LUB „CSF tre-
ponemal”). Piśmiennictwo w odnalezionych artykułach 
przeszukano pod kątem innych potencjalnie istotnych 
publikacji. Przeanalizowano także aktualne streszcze-
nia z konferencji od 2008 roku (International Society 
for Sexually Tansmitted Diseases Research, CDC STD 
Prevention Conferences, Infectious Diseases Society 
of America, zjazdy American Academy of Neurology). 
Oceniano pod kątem przydatności zarówno artykuły 
napisane po angielsku, jak i w innych językach. 

WYBÓR BADAŃ

Artykuły przeanalizowano pod kątem przydatności, sto-
sując dwustopniową procedurę. Najpierw przejrzano 
wszystkie wyszukane streszczenia. Następnie oceniono 
artykuły spełniające kryteria włączenia lub te, których 
przydatność była niepewna podczas przeglądu stresz-
czeń. Kryteriami włączenia były: 1) prace oryginalne 
oparte na badaniach z udziałem ludzi, 2) ocena przynaj-
mniej jednego swoistego odczynu krętkowego w płynie 
mózgowo-rdzeniowym stosowanego obecnie w  prak-
tyce klinicznej; 3) identyfikacja osób zakażonych lub 

Rycina. Schemat doboru artykułów do przeglądu 
systematycznego.

133 wyszukania
w bazach danych

8 wyszukań przez 
analizę piśmiennictwa

141 unikalnych cytowań

Analiza 33 pełnych 
artykułów

108 wyszukań 
wykluczono

15 pełnych artykułów 
wykluczono

18 badań włączono

51_61_harding_NSK.indd   52 2012-11-19   16:25:19

www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie


TOM 3 NR 6 2012 • DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE 53

T
a
b

e
la

. 
P

o
d

su
m

o
w

a
n

ie
 d

a
n

yc
h

 z
a
w

a
rt

yc
h

 w
 p

rz
e
g

lą
d

zi
e
 s

ys
te

m
a
ty

cz
n

ym

B
a
d

a
n

ie
T
yp

n
 N

S
+

 
(L

e
cz

e
n

ie
)

n
 S

+
, 

N
S

– 
(L

ec
ze

n
ie

)
n

 S
– 

  
K

ry
te

ri
a
 

d
ia

g
n

o
st

yc
zn

e
 N

S
*

B
a
d

a
n

ie
 

P
M

R
C

zu
ło

ść
† 

(9
5

%
 

P
U

)
S

+
, 

N
S

– 
S

w
o
is

to
ść

 (
9

5
%

 
P

U
)

S
– 

S
w

o
is

to
ść

 
(9

5
%

 P
U

)

N
P

V
 

(9
5

%
 P

U
)

Es
co

ba
r 

i w
sp

.7
R

18
 (

N
G

)
65

67
R

oz
po

zn
an

ie
 k

lin
ic

zn
e,

 
w

yw
ia

d 
i o

dc
hy

le
ni

a 
w

 b
ad

an
iu

 fi
zy

ka
ln

ym

FT
A

 
 FT

A
-A

B
S

88
,9

%
 (

16
/1

8)
 

(7
4,

4-
10

0)
 

22
,2

%
 (

4/
18

) 
(3

-
41

,4
)

46
,2

%
 (

30
/6

5)
 

(3
4,

0-
58

,3
) 

84
,6

%
 (

55
/6

5)
 

(7
5,

9-
93

,4
)

91
%

 (
61

/6
7)

 
(8

4,
2-

97
,9

) 
10

0%
 (

67
/6

7)
 

(9
5,

3-
10

0)

93
,8

%
 (

30
/3

2)
 

(8
5,

4-
10

0)
 

79
,7

%
 (

55
/6

9)
 

(7
0,

2-
89

,2
)

M
ah

on
y 

i w
sp

.8
P

20
 (

le
cz

en
i)

7
O

bj
aw

y:
 1

) 
źr

en
ic

e 
A

R
 i 

TD
 lu

b 
2)

 G
PI

 
i n

ie
pr

aw
id

ło
w

y 
PM

R

FT
A

-A
B

S
75

%
 (

15
/2

0)
 

(5
6-

94
)

10
0%

 (
7/

7)
 (

67
,8

-
10

0)
58

,3
%

 (
7/

12
) 

(3
0,

4-
86

,2
)

D
un

ca
n 

i w
sp

.9
 

R
25

 (
m

ie
sz

an
e)

35
3

31
O

bj
aw

y 
kl

in
ic

zn
e 

i n
ie

pr
aw

id
ło

w
y 

PM
R

 
lu

b 
+

V
D

R
L 

w
 P

M
R

‡

FT
A

80
,0

%
 (

20
/2

5)
 

(6
4,

3-
95

,7
)

10
0%

 (
31

/3
1)

 
(9

0,
4-

10
0)

7 
(o

dp
ow

ie
d-

ni
e)

FT
A

71
,4

%
 (

5/
7)

 (
38

-
10

0)
8 

(n
ie

od
po

- 
w

ie
dn

ie
)

FT
A

75
%

 (
6/

8)
 

(4
5-

10
0)

7 
(n

ie
le

cz
en

i)
FT

A
85

,7
%

 (
6/

7)
 (

59
-

10
0)

3 
(n

ie
zn

an
e)

FT
A

10
0%

 (
3/

3)
 (

47
-

10
0)

0
FT

A
-A

B
S

94
,9

%
 (

33
5/

35
3)

 
(9

2,
6-

97
,2

)
10

0%
 (

31
/3

1)
 

(9
0,

4-
10

0)
H

oo
sh

m
an

d 
i w

sp
.1

0
P

15
6 

(m
ie

sz
an

e)
0

0
O

bj
aw

y 
ok

ul
is

ty
cz

ne
 lu

b 
ne

ur
ol

og
ic

zn
e 

w
 N

S+
 

>
5 

 W
B

C
/m

m
 w

 P
M

R
‡

FT
A

-A
B

S
10

0,
0%

 
(1

56
/1

56
) 

(9
8,

0-
10

0)
W

ilk
in

so
n1

1  
R

49
 (

N
G

)
24

0
79

O
bj

aw
y 

kl
in

ic
zn

e 
(T

B
/T

P 
(n

=
49

) 
A

N
S 

(n
=

11
),

 A
R

 (
n=

10
),

 
G

PI
 (

n=
4)

, k
iła

 u
ch

a 
w

ew
nę

tr
zn

eg
o 

(n
=

3)

FT
A

-A
B

S
67

,3
%

 (
33

/4
9)

 
(5

4,
2-

80
,5

)
96

,3
%

 (
23

1/
24

0)
 

(9
3,

9-
98

,7
)

93
,5

%
 

(2
31

/2
47

) 
(9

0,
5-

96
,6

)

Ja
ff

e 
i w

sp
.1

2  
A

12
 (

N
G

)
15

17
7

O
bj

aw
y 

G
PI

, T
P,

 
TD

, z
es

pó
ł r

dz
en

ia
 

kr
ęg

ow
eg

o 
lu

b 
V

D
R

L 
w

 P
M

R
 lu

b 
PM

R
 K

ol
m

er

FT
A

 
  FT

A
-P

B
S 

(1
:3

) 
 FT

A
-A

B
S 

(1
:3

) 
 FT

A
-P

B
S 

(1
:5

) 
 FT

A
-A

B
S 

(1
:5

) 
M

H
A

-T
P

         10
0%

 (
12

/1
2)

 
  10

0%
 (

12
/1

2)
 

(7
8,

4-
10

0)

66
,7

%
 (

10
/1

5)
 

(4
2,

8-
90

,5
) 

 80
%

 (
12

/1
5)

 
(5

9,
8-

10
0)

 
 93

,3
%

 (
14

/1
5)

 
(8

0,
7-

10
0)

 
 93

,3
%

 (
14

/1
5)

 
(8

0,
7-

10
0)

  
  93

,3
%

 (
14

/1
5)

 
(8

0,
7-

10
0)

 
10

0%
 (

15
/1

5)
 

(8
2-

10
0)

99
,4

%
 

(1
76

/1
77

) 
(9

8,
3-

10
0)

 
10

0%
 (1

77
/1

77
) 

(9
8,

2-
10

0)
 

10
0%

 
(1

77
/1

77
) 

(9
8,

2-
10

0)
 

 10
0%

 
(1

77
/1

77
) 

(9
8,

2-
10

0)
 

  10
0%

 (1
77

/1
77

) 
(9

8,
2-

10
0)

         10
0%

 (
14

/1
4)

 
(8

0,
9-

10
0)

 
 10

0%
 (

14
/1

4)
 

(8
0,

9-
10

0)

C H O R O B Y  P R Z E N O S Z O N E  D R O G Ą  P Ł C I O W Ą

51_61_harding_NSK.indd   53 2012-11-19   16:25:20

www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie


DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE • TOM 3 NR 6 201254

C H O R O B Y  P R Z E N O S Z O N E  D R O G Ą  P Ł C I O W Ą
T
a
b

e
la

. 
cd

.

B
a
d

a
n

ie
T
yp

n
 N

S
+

 
(L

e
cz

e
n

ie
)

n
 S

+
, 

N
S

– 
(L

e
cz

e
n

ie
)

n
 S

– 
K

ry
te

ri
a
 

d
ia

g
n

o
st

yc
zn

e
 N

S
*

B
a
d

a
n

ie
 

P
M

R
C

zu
ło

ść
† 

(9
5

%
 

P
U

)
S

+
, 

N
S

– 
S

w
o
is

to
ść

 (
9

5
%

 
P

U
)

S
– 

S
w

o
is

to
ść

 
(9

5
%

 P
U

)

N
P

V
 

(9
5

%
 P

U
)

M
cG

ee
ne

y1
3

R
5 

(N
G

)
66

23
>

1 
z 

na
st

ęp
uj

ąc
yc

h 
ob

-
ja

w
ów

: 
st

aw
 C

ha
rc

ot
a,

 
os

ła
bi

on
e 

cz
uc

ie
 w

ib
ra

cj
i 

i c
zu

ci
e 

pr
op

ri
oc

ep
ty

w
ne

 
or

az
 o

dr
uc

hy
, m

eg
al

o-
m

an
ia

, n
ie

re
ak

ty
w

ne
 

źr
en

ic
e,

 a
tr

ofi
a 

ne
rw

u 
w

zr
ok

ow
eg

o,
 n

ap
ad

y 
pa

da
cz

ko
w

e 
u 

do
ro

sł
yc

h

FT
A

 
 FT

A
-A

B
S

10
0%

 (
5/

5)
(5

9,
9-

10
0)

 
10

0%
 (

5/
5)

 
(5

9,
9-

10
0)

33
,3

%
 (

22
/6

6)
 

(2
2-

44
,7

) 
84

,8
%

 (
56

/6
6)

 
(7

6,
2-

93
,5

)

10
0%

 (
23

/2
3)

 
(8

7,
5-

10
0)

 
10

0%
 (

23
/2

3)
 

(8
7,

5-
10

0)

10
0%

 (
22

/2
2)

 
(8

7-
10

0)
 

10
0%

 (
56

/5
6)

 
(9

4,
5-

10
0)

B
ir

ry
 

i K
as

at
iy

a1
4

R
98

 (
N

G
)

0
49

9
 +

V
D

R
L 

w
 P

M
R

FT
A

10
0%

 (
98

/9
8)

 
(9

6,
8-

10
0)

FT
A

-A
B

S
10

0%
 (

98
/9

8)
 

(9
6,

8-
10

0)
10

0%
 

(4
99

/4
99

) 
(9

9,
4-

10
0)

M
H

A
-T

P
10

0%
 (

98
/9

8)
 

(9
6,

8-
10

0)
Ka

sa
tiy

a 
i B

ir
ry

15
§

R
42

 (
N

G
)

0¶
 

24
6|

|
 +

V
D

R
L 

w
 P

M
R

FT
A

97
,6

%
 (

41
/4

2)
 

(8
6,

6-
10

0)
98

,8
%

 
(2

43
/2

46
) 

(9
7,

4-
10

0)
M

H
A

-T
P 

(U
N

D
)

10
0%

 (
42

/4
2)

 
(9

2,
8-

10
0)

10
0%

 
(2

46
/2

46
) 

(9
8,

7-
10

0)
Lu

ge
r 

i w
sp

.1
6  

P
11

 (
le

cz
en

i)
0

0
O

bj
aw

y 
ok

ul
is

ty
cz

ne
 lu

b 
ne

ur
ol

og
ic

zn
e 

N
S 

i T
PH

A
 

w
 P

M
R

FT
A

81
,8

%
 (

9/
11

) 
(5

9,
0-

10
0)

11
 (

ni
el

ec
ze

ni
)

FT
A

81
,8

%
 (

9/
11

) 
(5

9,
0-

10
0)

10
 (

le
cz

en
i)

11
 (

ni
el

ec
ze

ni
)

va
n 

Ei
jk

 
i w

sp
.1

7
P

21
 (

m
ie

sz
an

e)
18

3
0

O
bj

aw
y 

ok
ul

is
ty

cz
ne

 
i n

eu
ro

lo
gi

cz
ne

 N
S

TP
H

A
10

0%
 (

21
/2

1)
 

(8
6,

5-
10

0)
11

 (
ni

el
ec

ze
ni

)
TP

H
A

10
0%

 (
11

/1
1)

 
(7

6,
9-

10
0)

10
 (

le
cz

en
i)

TP
H

A
10

0%
 (

10
/1

0)
(7

5,
1-

10
0)

43
,2

%
 (

79
/1

83
) 

(3
6-

50
,4

)
10

0%
 (

79
/7

9)
 

(9
6-

10
0)

20
 (

m
ie

sz
an

e)
FT

A
-P

B
S 

(1
:5

)
 9

0%
 (

18
/2

0)
 

(7
6,

9-
10

0)
66

,1
%

 (
12

1/
18

3)
 

(5
9,

3-
73

)
98

,3
%

 
(1

21
/1

23
) 

(9
6,

1-
10

0)
20

 (
m

ie
sz

an
e)

Ig
M

-F
TA

-
PB

S
5%

 (
1/

20
) 

(0
-1

4,
6)

98
,9

%
 (

18
1/

18
3)

 
(9

7,
4-

10
0)

90
,5

%
 

(1
81

/2
00

) 
(8

6,
4-

94
,6

)
Sm

ilk
e 

i w
sp

.1
8  

R
74

 (
N

G
)

0
0

O
bj

aw
y 

ki
ły

 n
ac

zy
ni

ow
o-

op
on

ow
ej

, T
D

 lu
b 

G
PI

FT
A

77
%

 (
57

/7
4)

**
 

(6
7,

5-
86

,6
)

Lu
ke

ha
rt

 
i w

sp
.1

P
12

 (
ni

el
ec

ze
ni

)
40

0
In

ok
ul

ac
ja

 k
ró

lik
ów

FT
A

-A
B

S
41

,7
%

 (
5/

12
) 

(1
3,

8-
69

,6
)

55
%

 (
22

/4
0)

 
(3

9,
6-

70
,4

)
75

,8
%

 (
22

/2
9)

 
(6

0,
3-

91
,4

)

51_61_harding_NSK.indd   54 2012-11-19   16:25:20

www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie


TOM 3 NR 6 2012 • DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE 55

C H O R O B Y  P R Z E N O S Z O N E  D R O G Ą  P Ł C I O W Ą

T
a
b

e
la

. 
cd

.

B
a
d

a
n

ie
T
yp

n
 N

S
+

 
(L

e
cz

e
n

ie
)

n
 S

+
, 

N
S

– 
(L

e
cz

e
n

ie
)

n
 S

–
K

ry
te

ri
a
 

d
ia

g
n

o
st

yc
zn

e
 N

S
*

B
a
d

a
n

ie
 

P
M

R
C

zu
ło

ść
† 

(9
5

%
 

P
U

)
S

+
, 

N
S

– 
S

w
o
is

to
ść

 (
9

5
%

 
P

U
)

S
– 

S
w

o
is

to
ść

 
(9

5
%

 P
U

)

N
P

V
 

(9
5

%
 P

U
)

Le
e 

i w
sp

.1
9 

P
5 

(N
G

)
0

0
+

V
D

R
L 

w
 P

M
R

 lu
b 

>
5 

W
B

C
 lu

b 
>

45
 m

g 
bi

ał
ka

 
w

 P
M

R

FT
A

-A
B

S 
Ig

G
  

 FT
A

-A
B

S 
Ig

M
 

 FT
A

-A
B

S

 2
0%

 (
1/

5)
 

(0
-5

5,
1)

 
20

%
 (

1/
5)

 
(0

-5
5,

1)
 

10
0%

 (
8/

8)
 

(7
0,

7-
10

0)

    72
,2

%
 (

13
/1

8)
(5

1,
5-

92
,9

)

    10
0%

 (
13

/1
3)

 
(7

9,
7-

10
0)

M
ar

ra
 i 

w
sp

.2
0  

(1
99

5)
 P

8 
(n

ie
le

cz
en

i)
19

0
+

V
D

R
L 

w
 P

M
R

 
M

H
A

-
TP

(1
:1

0)
10

0%
 (

8/
8)

 
(7

0,
7-

10
0)

68
,4

%
 (

13
/1

9)
 

(4
7,

5-
89

,3
)

10
0%

 (
13

/1
3)

 
(7

9,
7-

10
0)

TP
H

A
98

,3
%

 (
59

/6
0)

 
(9

4,
7-

10
0)

98
,2

%
  

(5
4/

55
) 

 
(9

4,
7-

10
0)

Lu
ge

r 
i w

sp
.2

1
P

60
 (

N
G

)
54

0
O

bj
aw

y 
ki

ły
 n

ac
zy

ni
ow

o-
 

-o
po

no
w

ej
, G

PI
, T

D
, T

P 
lu

b 
N

S 
m

ie
sz

an
ej

FT
A

-A
B

S 
 FT

A
 

  FT
A

-P
B

S

10
0%

 (
60

/6
0)

 
(9

4,
8-

10
0)

 
10

0%
 (

7/
7)

 
(6

7,
8-

10
0)

 
 85

,7
%

 (
6/

7)
 

(5
9,

8-
11

1,
6)

(1
00

%
 (

54
/5

4)
††

 
(9

4,
3-

10
0)

 
42

,9
%

 (
9/

21
) 

(2
1,

7-
64

) 
 66

,7
%

 (
14

/2
1)

 
(4

6,
5-

86
,8

)

  10
0%

 (2
6/

26
) 

(8
8,

8-
10

0)
 

10
0%

 (2
6/

26
) 

(8
8,

8-
10

0)

  10
0%

 (
9/

9)
 

(7
3,

1-
10

0)
 

 93
,3

%
 (

14
/1

5)
 

(8
0,

7-
10

0)
 

M
ar

ra
 

i w
sp

.2
2

P
7 

(n
ie

le
cz

en
i)

21
26

+
V

D
R

L 
w

 P
M

R
FT

A
-A

B
S

10
0%

 (
7/

7)
 

(6
7,

8-
10

0)
71

,4
%

 (
15

/2
1)

 
(5

2,
1-

90
,8

)
10

0%
 

(2
6/

26
) 

(8
8,

8-
10

0)

10
0%

 (
15

/1
5)

 
(8

2-
10

0)

65
§§

TP
.P

A
90

,9
%

 (
20

/2
2)

 
(7

8,
9-

10
0)

63
,1

%
 (

41
/6

5)
  

(5
1,

4-
74

,8
)

95
,3

%
 (

41
/4

3)
 

(8
9,

1-
10

0)
65

FT
A

-A
B

S
90

,9
%

 (
20

/2
2)

 
(7

8,
9-

10
0)

76
,9

%
 (

50
/6

5)
  

(6
6,

7-
87

,2
)

96
,2

%
 (

50
/5

2)
 

(9
0,

9-
10

0)
65

M
H

A
-T

P
86

,4
%

 (
19

/2
2)

 
(7

8,
9-

10
0)

66
,2

%
 (

53
/6

5)
  

(7
2,

1-
91

)
94

,6
%

 (
53

/5
6)

 
(8

8,
7-

10
0)

55
¶¶

TP
.P

A
85

,5
%

 (
47

/5
5)

 
(7

6,
1-

94
,8

)
55

FT
A

-A
B

S
(8

9,
1%

 (
49

/5
5)

 
80

,9
-9

7,
3)

C
as

tr
o 

i w
sp

.2
3

R
22

 (
N

G
)‡

‡
55

O
bj

aw
y 

kl
in

ic
zn

e 
lu

b 
+

V
D

R
L 

w
 P

M
R

M
H

A
-T

P
85

,5
%

 (
47

/5
5)

 
(7

6,
1-

94
,8

)
* 

U
 w

sz
ys

tk
ic

h 
os

ób
 s

kl
as

yfi
ko

w
an

yc
h 

ja
ko

 N
S+

 o
dc

zy
ny

 k
iło

w
e 

by
ły

 d
od

at
ni

e;
 †

W
yn

ik
i u

zn
an

e 
za

 g
ra

ni
cz

ne
 z

os
ta

ły
 w

łą
cz

on
e 

ja
ko

 d
od

at
ni

e;
 ‡

14
 p

ac
je

nt
ów

 z
 r

oz
po

zn
an

ie
m

 N
S 

zo
st

ał
o 

w
ył

ąc
zo

ny
ch

 
z 

ba
da

ni
a,

 p
on

ie
w

aż
 je

dy
ny

m
 o

dc
hy

le
ni

em
 b

ył
 d

od
at

ni
 o

dc
zy

n 
FT

A 
w

 P
M

R
: u

 je
dn

eg
o 

pa
cj

en
ta

 n
ie

uw
zg

lę
dn

io
ne

go
 w

 o
ry

gi
na

ln
ej

 p
ra

cy
 o

dc
zy

n 
VD

R
L 

w
 P

M
R

 b
ył

 d
od

at
ni

 i 
zo

st
ał

 w
łą

cz
on

y 
do

 
ni

ni
ej

sz
eg

o 
pr

ze
gl

ąd
u;

 §
To

 b
ad

an
ie

 i 
ba

da
ni

e 
B

irr
y 

z 
19

79
 r.

, k
tó

re
go

 w
sp

ół
au

to
re

m
 b

ył
 K

as
at

iy
a,

 o
bj

ęł
o 

te
n 

sa
m

 3
-m

ie
si

ęc
zn

y 
ok

re
s,

 d
la

te
go

 n
ie

 m
oż

na
 w

yk
lu

cz
yć

 n
ał

oż
en

ia
 p

ac
je

nt
ów

; ¶
Pa

cj
en

tó
w

 
ni

e 
w

łą
cz

on
o 

do
 n

in
ie

js
ze

go
 b

ad
an

ia
 z

 u
w

ag
i n

a 
br

ak
 r

oz
po

zn
an

ia
 N

S–
 c

zy
 N

S+
; |

|N
ie

 w
łą

cz
on

o 
pa

cj
en

ta
 z

 k
iłą

 i 
ch

or
ob

ą 
W

er
ni

ck
ie

go
-K

or
sa

ko
w

a 
w

 w
yw

ia
dz

ie
; *

*W
yd

aj
e 

si
ę,

 ż
e 

w
 t

ek
śc

ie
 je

st
 b

łą
d,

 
ni

e 
je

st
 ja

sn
e,

 c
zy

 u
zy

sk
an

o 
57

 c
zy

 5
8 

do
da

tn
ic

h 
w

yn
ik

ów
 n

a 
74

; †
†Z

as
to

so
w

an
o 

od
cz

yn
 F

TA
 w

 P
M

R
 w

 c
el

u 
w

yk
lu

cz
en

ia
 N

S 
w

 t
ej

 g
ru

pi
e 

ko
nt

ro
ln

ej
; ‡

‡W
łą

cz
on

o 
4 

pa
cj

en
tó

w
 z

 in
ny

ch
 g

ru
p,

 u
 k

tó
ry

ch
 

od
cz

yn
 V

D
R

L 
w

 P
M

R
 b

ył
 d

od
at

ni
, a

 n
as

tę
pn

ie
 u

su
ni

ęt
o 

z 
gr

up
y 

S+
, N

S–
; §

§P
ac

je
nc

i z
os

ta
li 

sk
la

sy
fik

ow
an

i z
 k

iłą
 p

óź
ną

; ¶
¶P

ac
je

nc
i w

 p
rz

es
zł

oś
ci

 b
yl

i l
ec

ze
ni

 z
 p

ow
od

u 
ki

ły
; P

 –
 p

ro
sp

ek
ty

w
ne

;  
A 

– 
re

tr
o-

 i 
pr

os
pe

kt
yw

ne
; R

 –
 r

et
ro

sp
ek

ty
w

ne
; N

G
 –

 n
ie

 p
od

an
o;

 N
S 

– 
ki

ła
 u

kł
ad

u 
ne

rw
ow

eg
o;

 A
N

S 
– 

be
zo

bj
aw

ow
a 

ki
ła

 u
kł

ad
u 

ne
rw

ow
eg

o;
 S

 –
 k

iła
; A

R
 –

 o
bj

aw
 A

gr
yl

la
-R

ob
er

ts
on

a;
 G

PI
 –

 p
or

aż
en

ie
 

po
st

ęp
uj

ąc
e;

 T
D

 –
 w

ią
d 

rd
ze

ni
a;

 T
P 

– 
po

st
ać

 m
ie

sz
an

a 
ki

ły
 m

ią
żs

zo
w

ej
; P

M
R

 –
 p

ły
n 

m
óz

go
w

o-
rd

ze
ni

ow
y;

 V
D

R
L 

– 
m

ik
ro

sk
op

ow
y 

te
st

 k
ła

cz
ko

w
an

ia
; F

TA
 –

 t
es

t 
im

m
un

ofl
uo

re
sc

en
cj

i k
rę

tk
ów

;  
AF

TA
 –

 a
ut

om
at

yc
zn

e 
FT

A
; M

H
A 

– 
te

st
 m

ik
ro

he
m

ag
lu

ty
na

cj
i; 

TP
H

A 
– 

te
st

 h
em

ag
lu

ty
na

cj
i T

. p
al

lid
um

; T
PP

A 
– 

te
st

 a
gl

ut
yn

ac
ji 

cz
ąs

tk
ow

ej
 T

. p
al

lid
um

; A
B

S 
– 

w
 m

od
yfi

ka
cj

i a
bs

or
pc

yj
ne

j; 
PB

S 
– 

zb
uf

or
ow

an
y 

ro
zt

w
ór

 s
ol

i fi
zj

ol
og

ic
zn

ej
; P

U
 –

 p
rz

ed
zi

ał
 u

fn
oś

ci
.

51_61_harding_NSK.indd   55 2012-11-19   16:25:21

www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie


DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE • TOM 3 NR 6 201256

C H O R O B Y  P R Z E N O S Z O N E  D R O G Ą  P Ł C I O W Ą

niezakażonych kiłą na podstawie wyników standardo-
wych testów serologicznych lub badania w ciemnym 
polu widzenia; 4) stosowanie standardowych zaleceń 
rozpoznania kiły układu nerwowego, które obejmują 
zarówno nieprawidłowe wyniki badań laboratoryj-
nych (dodatni wynik odczynu VDRL w  płynie móz- 
gowo-rdzeniowym, pleocytoza w  PMR lub podwyż-
szone wartości białka w PMR), jak i objawy neurolo-
giczne wczesnej kiły oponowo-naczyniowej (objawy 
oponowe, porażenie nerwów czaszkowych, głuchota 
czuciowo-nerwowa, ostre wodogłowie, napady pa-
daczkowe, afazja, i niedowłady połowicze), późną kiłę 
mózgu i  rdzenia (hemipareza, hemiplegia, zapalenie 
opon mózgowo-rdzeniowych, poprzeczne zapalenie 
rdzenia) oraz kiłę miąższową ośrodkowego układu 
nerwowego – zarówno wiąd rdzenia, jak i  poraże-
nie postępujące (bóle strzelające, ataksja, zaburzenia 
pęcherza moczowego, czucie opaczne, zanik nerwu 
wzrokowego, zaburzenia odruchów, zaburzenia od-
ruchów źrenicznych, zaburzenia czucia i  czucia pro-
prioceptywnego oraz zmiana osobowości/otępienie). 
W analizie nie wykorzystywano przypadków kiły ukła-
du nerwowego, w  których badany odczyn krętkowy 
zastosowano do ustalenia rozpoznania (oceniany test 
nie mógł służyć do potwierdzenia ani wykluczenia kiły 
układu nerwowego). 

POZYSKIWANIE DANYCH, OCENA JAKOŚCI 

ORAZ ANALIZY

Obaj badacze (A.S.H. i  K.G.G.) pozyskali nieza-
leżnie dane ze wszystkich prac oryginalnych speł-
niających kryteria włączenia; wątpliwe przypadki 
rozstrzygnięto na drodze konsensusu. Analizowano na-
stępujące dane: projekt badania, kryteria diagnostyczne 
kiły układu nerwowego, odczyny krętkowe w płynie móz- 
gowo-rdzeniowym oraz ich miana (jeśli podano), liczbę 
pacjentów zakażonych HIV, stan leczenia kiły u pacjen-
tów objętych badaniem. Oceniono jakość metodologicz-
ną badań pod względem projektu badania, utajnienia 
randomizacji, stosowania ślepej próby, wypadnięcia 
z obserwacji oraz źródła finansowania, jeśli je podano.5 
Podsumowano wyniki tych badań, obliczając wskaźni-
ki czułości i  swoistości przy zastosowaniu standardo-
wych wzorów. Swoistość została obliczona oddzielnie, 
jeśli tylko została podana, dla chorych na kiłę i  osób 
niecierpiących na tę chorobę (w niektórych badaniach 
w grupie kontrolnej znalazły się osoby niechorujące na 
kiłę, w innych zakwalifikowano do niej osoby z dodat-
nimi odczynami kiłowymi niechorujące na kiłę ukła-
du nerwowego, a w części badań uczestniczyły osoby 

z obu tych grup). Obliczono ujemną wartość predykcyj-
ną (negative predictive value, NPV) testu, jeśli badanie 
uwzględniło grupę kontrolną składającą się z osób z do-
datnimi odczynami kiłowymi ale bez kiły układu ner-
wowego. Zawężono ocenę NPV do tych badań, które 
objęły osoby z dodatnimi odczynami kiłowymi, ale bez 
kiły układu nerwowego, ponieważ lekarze nie zlecają 
zazwyczaj oznaczenia odczynów krętkowych w PMR, 
jeśli odczyny kiłowe nie są dodatnie. 

Wstępnym zamierzeniem autorów było przeprowa-
dzenie metaanalizy. Z  uwagi na znaczące zróżnico-
wanie badań nie byli jednak w  stanie wykonać wia-
rygodnej statystyki zbiorczej. Podsumowali natomiast 
z  osobna dane pochodzące z  poszczególnych badań 
i  przedstawili je w  formie tabeli. Wykorzystano 95% 
przedział ufności dla estymatorów punktowych, by opi-
sać poziom niepewności dla każdej wartości. Podczas 
opracowywania przeglądu przestrzegano wytycznych 
PRISMA.6  

Wyniki
Spośród 141 oryginalnych prac podczas wstępnej ana-
lizy wykluczono 108 artykułów; do pełnego przeglądu 
wybrano 33 artykuły. Wszystkie były opublikowane. 
Piętnaście nie spełniło przynajmniej jednego z kryteriów 
włączenia i  zostało odrzuconych. Pozostałe 18 artyku-
łów włączono do przeglądu, po tym jak obydwaj bada-
cze potwierdzili ocenę ich wiarygodności (ryc. 1).1,7-23

Spośród 18 badań spełniających kryteria włączenia, 
9 było badaniami prospektywnymi, 8 retrospektyw-
nymi a  1 zawierało elementy retro- i  prospektywne. 
W  publikacjach oceniono siedem różnych odczynów 
krętkowych. Trzynaście badań dotyczyło odczynu FTA- 
-ABS w  płynie mózgowo-rdzeniowym, 9 analizowało 
FTA w PMR, a 5 test mikrohemaglutynacji T. pallidum 
(MHA-TP). Parametry opisujące każdy test, w tym czu-
łość, swoistość oraz NPV, zebrano w tabeli. 

Wartości czułości różniły się w zależności od badania 
i zastosowanego testu serologicznego płynu mózgowo-
-rdzeniowego. Ogólnie częste były wartości czułości po-
wyżej 80%. W mniejszych badaniach zróżnicowanie było 
większe. Obserwowano znaczne zróżnicowanie swoisto-
ści. Swoistość odczynów krętkowych w PMR wynosiła 
>98%, gdy grupa kontrolna składała się z osób niecho-
rujących na kiłę. W  12 badaniach oceniano zarówno 
czułość, jak i  swoistość tego samego testu u uczestni-
ków z  serologicznie potwierdzoną kiłą, lecz wolnych 
od kiły układu nerwowego. W  tych badaniach warto-
ści NPV wyniosły odpowiednio: FTA-ABS 58,3-100%;  
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FTA 93,8-100%; FTA-PBS 93,3-100%; MHA-TP 94,6-
100%; test hemaglutynacji T. pallidum 98,2-100%. 

W czterech badaniach uczestniczyły osoby zakażo-
ne HIV (n=172).1,20,22,23 W dwóch badaniach nie po-
dano, ilu uczestników było zakażonych HIV, i zebrane 
od nich dane analizowano łącznie z danymi badanych 
HIV  ujemnych.1,23 Do jednego badania zakwalifikowa-
no tylko 7 osób zakażonych HIV,20 a w innym wszyscy 
uczestnicy byli zakażeni HIV.22 

Omówienie
W uznanych za obowiązujące zaleceniach stwierdza się, 
że ujemne odczyny krętkowe w płynie mózgowo-rdze-
niowym mogą być przydatne, gdy konieczne jest wy-
kluczenie kiły układu nerwowego.3,4 Dostępne dane na 
temat wykonywanych swoistych testów w płynie móz- 
gowo-rdzeniowym i zebranych w  tym artykule są bar-
dziej złożone. NPV testu diagnostycznego zależy od jego 
czułości, swoistości i prawdopodobieństwa a priori (czę-
stości występowania). NPV jest wyrażona następującym 
wzorem: swoistość (1-częstość występowania)/[swoistość 
(1-częstość występowania) + częstość występowania 
(1-czułość)]. W przypadku, gdy czułość testu jest mniej-
sza niż 100%, większe prawdopodobieństwo wystąpienia 
choroby wiąże się ze zmniejszeniem NPV. Na przykład 
hipotetyczny test o swoistości równej 50% i czułości wy-
noszącej 80% cechuje się 97,9% NPV w populacji, w któ-
rej częstość występowania danej choroby wynosi 5%, 
lecz tylko 71,4% NPV w populacji z częstością występo-
wania równą 50%. Przy 100% czułości testu, NPV także 
równa się 100% – niezależnie od swoistości i częstości 
występowania choroby. Czułość odczynów krętkowych 
w płynie mózgowo-rdzeniowym była wysoka, lecz mniej-
sza niż 100%. Wynika z  tego, że przy podejmowaniu 
decyzji o wykluczeniu kiły układu nerwowego na pod-
stawie odczynów swoistych w PMR należy uwzględnić 
przesłanki kliniczne, czyli wyjściowe ryzyko zachorowa-
nia na kiłę ośrodkowego układu nerwowego.

Częstość występowania kiły ośrodkowego układu 
nerwowego w  populacji ogólnej jest mała. Jest ona 
mała również wśród osób z dodatnimi odczynami kiło-
wymi. Tym samym, na poziomie populacyjnym ujemne 
odczyny krętkowe w PMR pozwalają wykluczyć rozpo-
znanie kiły układu nerwowego. Badania serologiczne 
płynu mózgowo-rdzeniowego nie są jednak wykony-
wane rutynowo. Są przeprowadzane u chorych z do-
datnimi odczynami kiłowymi w surowicy i klinicznymi 
objawami zajęcia układu nerwowego. W takich warun-
kach wykluczenie kiły układu nerwowego na podstawie 

ujemnych odczynów kiłowych w  PMR może okazać 
się niemożliwe ponieważ czułość tych testów nie jest 
100%, a wyjściowe ryzyko zachorowania na kiłę u tych 
osób jest średnie do wysokiego. 

Wskazania do wykonania swoistych odczynów se-
rologicznych w PMR są powiązane z zaleceniami dia-
gnostyki  kiły układu nerwowego. Na przykład badania, 
w których dodatni odczyn VDRL w płynie mózgowo-
-rdzeniowym był głównym kryterium rozpoznania kiły 
układu nerwowego, objęły tylko pacjentów z pewnym 
rozpoznaniem kiły układu nerwowego. Chorzy z  po-
dejrzeniem kiły układu nerwowego (z ujemnym odczy-
nem VDRL w PMR, lecz z pleocytozą lub zwiększonym 
stężeniem białka w PMR) zostali wykluczeni. W bada-
niach, w których wykorzystano dodatni wynik odczynu 
VDRL w PMR jako główne kryterium w diagnostyce 
kiły układu nerwowego, czułość odczynów swoistych 
PMR wyniosła 100% lub prawie 100% (tabela). Na pod-
stawie wcześniej omówionego wzoru ujemnej wartości 
predykcyjnej (NPV) ta doskonała czułość przyniosłaby 
w konsekwencji absolutne wartości NPV niezależnie od 
swoistości testu i od klinicznego podejrzenia kiły ukła-
du nerwowego. Innymi słowy, jeśli tylko dodatni od-
czyn VDRL w PMR świadczyłby o kile układu nerwo-
wego, uzyskanie ujemnych odczynów swoistych płynu 
mózgowo-rdzeniowego wykluczałoby to rozpoznanie 
niezależnie od objawów klinicznych i wyników innych 
badań laboratoryjnych. W takiej sytuacji zalecenia CDC 
z 2010 roku dotyczące leczenia chorób przenoszonych 
drogą płciową oraz na temat zapobiegania chorobom 
oportunistycznym i  ich leczenia byłyby uzasadnione. 
W praktyce klinicznej u ponad 50% chorych z  rozpo-
znaną i leczoną kiłą układu nerwowego odczyn VDRL 
w PMR może być ujemny (chorzy z „podejrzeniem kiły 
układu nerwowego”).10 Z tego względu badania, w któ-
rych posłużono się rozszerzonymi (czyli mniej swoisty-
mi) kryteriami w diagnostyce kiły układu nerwowego 
(tab. 1), w większym stopniu oddają rzeczywistość kli-
niczną. W  badaniach stwierdzono mniejszą czułość 
odczynów krętkowych w  PMR. Warto zauważyć, że 
z uwagi na brak złotego standardu w diagnostyce kiły 
układu nerwowego, nie można stwierdzić, czy rozbież-
ność między badanymi odczynami swoistymi w PMR 
wynika z ograniczeń testu, czy błędnej interpretacji wy-
niku, czyli rozpoznania kiły układu nerwowego. 

W praktyce klinicznej ujemny wynik odczynu kręt-
kowego w   PMR może być najbardziej przydatny do 
wykluczania bezobjawowej kiły układu nerwowego. 
Obecnie najczęściej badanie płynu mózgowo-rdzenio-
wego u osób bez objawów neurologicznych wykonuje 
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się przy podejrzeniu lub rozpoznaniu zakażenia HIV. 
W  większości badań dotyczących charakterystyki od-
czynów krętkowych w  PMR nie uczestniczą jednak 
osoby zakażone HIV. Choć nieliczne dane sugerują brak 
rozbieżności, należy mieć to na uwadze podczas inter-
pretacji wyników w tej populacji. 

Warto przyjrzeć się bliżej poszczególnym odczynom 
krętkowym w  PMR. Większość badań oceniła FTA, 
FTA-ABS, FTA-PBS lub MHA-TP. Odczyn FTA-ABS miał 
większą swoistość niż FTA, który z kolei był bardziej 
czuły. Dane na temat MHA-TP, choć bardziej ograniczo-
ne, sugerują, że odczyn ten jest względnie czuły i swo-
isty. Badania dostarczyły niewiele informacji na temat  
odczynu hemaglutynacji T. pallidum, testu aglutynacji  
(T. pallidum particle agglutination, TP-PA) i  IgM-FTA, 
a  zatem nie można ich odpowiednio zinterpretować. 
Różnice w swoistości były najbardziej widoczne między 
tymi badaniami, w  których wykorzystano jako grupę 
kontrolną złożoną z osób niechorujący na kiłę układu 
nerwowego a  tymi, w których grupę kontrolną stano-
wili chorzy na kiłę, ale bez rozpoznanej kiły układu 
nerwowego. Znaczenie kliniczne drugiej wspomnianej 
grupy uczestników badań jest większe, ponieważ bada-
nia serologiczne płynu mózgowo-rdzeniowego wykony-
wane są zazwyczaj u pacjentów z dodatnimi odczynami 
kiłowymi w surowicy. Mniejsza swoistość u badanych 
z  dodatnimi odczynami kiłowymi może mieć kilka 
przyczyn, w tym niejednoznaczne kryteria rozpoznania 
kiły układu nerwowego (które mogą dotyczyć w więk-
szym stopniu chorych na kiłę niż osób na nią niecho-
rujących) i  zanieczyszczenie płynu mózgowo-rdzenio-
wego krwią (co prowadzi do większej liczby dodatnich 
wyników odczynów krętkowych w PMR u chorych na 
kiłę). W większości badań rzadko brano pod uwagę za-
nieczyszczenie PMR krwią. Izzat i wsp. ustalili, że za-
nieczyszczenie 1 ml PMR tak niewielką ilością krwi jak 
3 μl przy mianie VDRL 1:256 może skutkować fałszy-
wie dodatnimi wynikami VDRL w PMR.24 Jaffe i wsp. 
badali wpływ kontaminacji PMR krwią na wyniki nie-
zaadsorbowanego, nierozcieńczonego FTA w  PMR 
dwóch pacjentów z  kiłą II okresu i  mianem odczy-
nu RPR 1:32 oraz 1:64.12 Autorzy doszli do wniosku, 
że odczyn FTA w PMR nie jest fałszywie dodatni, jeśli 
liczba krwinek czerwonych nie przekracza 1000 na  
1 ml PMR. Davis i  Sperry odkryli, że zanieczyszcze- 
nie 1 ml płynu mózgowo-rdzeniowego 0,8 μl krwi, 
w  której odczyn  FTA-ABS wypada na 4+, ilością 
która nie spowodowałaby widocznego podbarwienia  
PMR, może prowadzić do fałszywie dodatniego odczy-
nu FTA.25 

Głównym ograniczeniem niniejszego przeglądu 
systematycznego jest różnorodność kryteriów diagno-
stycznych kiły układu nerwowego użytych w  18 oce-
nionych pracach. Mogła ona wpłynąć na zróżnicowa-
nie wśród wykonanych odczynów krętkowych w PMR. 
Dodatkowo, inne warte odnotowania ograniczenia 
dotyczyły niezgodności dotyczących uwzględnienia za-
nieczyszczenia PMR krwią, małej liczby badań z udzia-
łem osób zakażonych HIV, badań z  niewielką liczbą 
uczestników, które dostarczyły niepewnych danych. 
Włączenie pacjentów, u  których zastosowano różne 
schematy leczenia, doprowadziło do kolejnej rozbieżno-
ści pod względem ustalenia dodatnich kontroli. Wiele 
prac było retrospektywnych i nie zawierało oceny kon-
troli wiarygodności potrzebnej do zapewnienia zgod-
ności podczas przeprowadzania badań PMR. Autorzy 
pominęli badania analizujące miana odczynów kręt-
kowych w PMR. Uznali, że kwestia ta wykracza poza 
ramy niniejszego przeglądu. 

W  tej pracy poruszono kilka istotnych problemów. 
By lepiej ocenić przydatność testów serologicznych 
płynu mózgowo-rdzeniowego, potrzebne są bada-
nia prospektywne z  definicją kiły układu nerwowe-
go o  znaczeniu klinicznym. Dodatni odczyn VDRL 
w  PMR uchodzi za najbardziej swoisty test w  dia-
gnostyce kiły układu nerwowego, lecz stosowanie go 
jako głównego kryterium rozpoznania może wpłynąć 
na przydatność kliniczną badania z uwagi na fakt, że 
50% osób leczonych z powodu kiły układu nerwowego 
w praktyce ma ujemne wyniki odczynu VDRL w PMR. 
Konieczne są dalsze badania nad wykorzystaniem od-
czynu immunoenzymatycznego (EIA) w  badaniach 
płynu mózgowo-rdzeniowego,26 rolą mian odczynów 
krętkowych i  liczby przeciwciał w  diagnostyce kiły 
układu nerwowego2 i nad nowymi biomarkerami tego 
schorzenia.27

Podsumowując, ujemne odczyny krętkowe w płynie 
mózgowo-rdzeniowym uzyskane w badaniach  epide-
miologicznych mogą skutecznie wykluczyć kiłę układu 
nerwowego, jako że częstość występowania choroby 
jest mała. W  praktyce klinicznej po uzyskaniu ujem-
nych wyników odczynów krętkowych w PMR można 
przypuszczać, że również VDRL w PMR będzie ujemny. 
Niemniej w 50% przypadków kiły układu nerwowego 
odczyn VDRL w PMR jest ujemny, zatem jeśli istnieje 
duże prawdopodobieństwo choroby, to ujemne odczyny 
swoiste w PMR  mogą nie wykluczyć rozpoznania kiły 
układu nerwowego. Należy ponownie rozważyć obecne 
rekomendacje, by uwzględnić wspomniane ogranicze-
nia stosowanych metod badawczych.
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Do zakażenia ośrodkowego układu nerwowego 
(OUN) krętkiem bladym dochodzi już w okresie 
kiły wczesnej. Badania na królikach wykazały, 

że Treponema (T.) pallidum stwierdzany jest w płynie 
mózgowo-rdzeniowym (PMR) w ciągu kilku godzin 
po zakażeniu. Materiał genetyczny bakterii jest wy-
krywalny w PMR u ¼ chorych z kiłą wczesną objawo-
wą i u niemal 30% z kiłą wczesną utajoną. Również 
u  2/3 chorych z kiłą utajoną późną stwierdzano ma-
teriał genetyczny krętka bladego w płynie mózgowo-
-rdzeniowym. U większości zakażonych dochodzi do 
samoistnej eliminacji krętków z  OUN, ale u  około 
20% chorych rozwijają się powikłania neurologiczne, 
najczęściej pod postacią bezobjawowej kiły OUN.

Nie ma dolegliwości, objawu lub odchylenia 
stwierdzanego w  badaniu neurologicznym, ra-
diologicznym, który byłby swoisty dla kiły OUN. 
Ostatnio zwraca się uwagę na znaczenie takich ob-
jawów, jak niewyjaśniona utrata wzroku lub słuchu 
jako potencjalnych konsekwencji zakażenia OUN 
krętkiem bladym.

Diagnostyka kiły OUN pozostaje wyzwaniem. 
Wskazania do punkcji lędźwiowej i  badania PMR 
ustala się indywidualnie. Według ostatnich zale-
ceń Międzynarodowej Unii Zwalczania Zakażeń 
Przenoszonych Drogą Płciową (International Union 
against Sexually Treansmitted Infections,  IUSTI) 
z 2008 r. punkcję i badanie PMR należy przeprowa-
dzić u chorego na kiłę, gdy stwierdza się, mogące wy-
nikać z inwazji OUN, objawy lub odchylenia:
• w badaniu neurologicznym, 
• w badaniu okulistycznym, 
• w badaniu otolaryngologicznym.

U pacjentów ze współistniejącym zakażeniem HIV 
badanie PMR może być szczególnie potrzebne, gdy 
liczba komórek CD4 wynosi <350/μl lub miano od-
czynu RPR w surowicy – powyżej 1:32, a zwłaszcza 

gdy pacjent ma kiłę utajoną późną, o nieznanym cza-
sie trwania oraz przy niepowodzeniu leczniczym. 

Diagnostyka laboratoryjna kiły OUN nie jest pro-
sta, zważywszy na brak jednoznacznych standardo-
wych kryteriów. W  płynie mózgowo-rdzeniowym 
bierze się pod uwagę zwiększoną pleocytozę, głów-
nie z komórek jednojądrzastych (powyżej 5-10/mm3), 
zwiększone stężenie białka oraz obniżone stężenie 
glukozy (<40 mg/dl). Szczególne dylematy budzi in-
terpretacja odczynów serologicznych w PMR głów-
nie ze względu na przenikanie przeciwciał (przede 
wszystkim klasy IgG) przez uszkodzoną procesem za-
palnym barierę krew-PMR. Podkreśla się, że odczyny 
serologiczne w PMR i w surowicy pacjenta powinny 
być wykonane jednocześnie w  tym samym laborato-
rium, przy użyciu odczynników tego samego produ-
centa.

Do rozpoznania kiły OUN upoważniają, wg ostat-
nich zaleceń IUSTI:

Dodatni wynik odczynu krętkowego w  płynie 
(TPHA/TPPA/MHA-Tp lub FTA-Abs) wraz z podwyż-
szoną pleocytozą (>5-10 komórek w mm3) lub, sa-
modzielnie, dodatni wynik odczynu VDRL w PMR. 
Ten ostatni charakteryzuje się bardzo dużą swoisto-
ścią, ale niedostateczną czułością – wynik jest ujemny 
u około połowy chorych na kiłę OUN. Natomiast od-
czyny krętkowe cechują się dużą czułością i niedosta-
teczną swoistością, dlatego ich wartość w diagnosty-
ce kiły OUN bywa kwestionowana. Najczęściej uważa 
się, że ujemne wyniki odczynów krętkowych w PMR 
są podstawą do wykluczenia kiły OUN.

W przedstawionym artykule autorzy podjęli próbę 
systematycznego przeglądu oryginalnych prac na 
temat znaczenia wyników odczynów krętkowych 
w PMR dla rozpoznania, a przede wszystkim wyklu-
czenia kiły OUN. Posługując się dwuetapową proce-
durą, przeanalizowali streszczenia, a następnie publi-
kacje z  różnych baz danych, do maja 2010 r., także 
nieanglojęzyczne, spełniające cztery kryteria włącze-
nia: 1) praca oryginalna dotycząca ludzi, 2) ocena 
przynajmniej jednego odczynu krętkowego wyko-
nanego w PMR, stosowanego w praktyce klinicznej,  
3) pewne rozpoznanie lub wykluczenie kiły (na pod-
stawie wyników odczynów serologicznych lub wykry-
cia krętków w ciemnym polu widzenia mikroskopu),  
4) rozpoznanie kiły OUN na podstawie zarówno od-
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chyleń laboratoryjnych, jak i dolegliwości lub obja-
wów, stwierdzane w  badaniu neurologicznym. Do 
ostatecznej analizy zakwalifikowano zaledwie 18 pu-
blikacji, w  tym cztery opisujące badania z udziałem 
pacjentów zakażonych HIV, u  których ryzyko roz-
woju kiły OUN uważa się za dwukrotnie większe niż 
u pacjentów HIV(-). 

Najciekawszym aspektem przeprowadzonego 
przeglądu jest ocena ujemnej wartości predykcyjnej 
(negative predictive value, NPV) odczynów krętko-
wych w PMR, czyli prawdopodobieństwa braku cho-
roby (tu: kiły OUN) u  osoby z  ujemnym wynikiem 
testu diagnostycznego. O wartości NPV testu decydu-
je jego czułość, swoistość a  także częstość występo-
wania schorzenia w danej populacji. Niemniej przy 
czułości 100% NPV wyniesie także 100%, niezależnie 
od wartości dwóch pozostałych zmiennych.

Autorzy stwierdzili, że pomimo bardzo wysokiej 
czułości odczynów, nie była ona zawsze stuprocen-
towa, co może podważać stwierdzenie, że ujemny 
wynik odczynu krętkowego w PMR w praktyce wy-
klucza kiłę OUN u  osób zakażonych krętkiem bla-

dym.  Największą zmienność NPV w PMR odnotowa-
no dla odczynu FTA-ABS, najmniejszą (i tym samym 
najwyższą wartość NPV) – dla odczynu TPHA. 

Autorzy artykułu zwracają uwagę na niejednorod-
ność kryteriów diagnostycznych kiły OUN w anali-
zowanych badaniach, konieczność przeprowadza-
nia większej liczby badań prospektywnych, a  także 
badań oceniających wartość odczynów immunoen-
zymatycznych w PMR (odczyny te w wielu krajach 
rozwiniętych są podstawą badań przesiewowych 
w  diagnostyce kiły) oraz poszukiwania nowych 
wskaźników zajęcia OUN przez swoisty proces cho-
robowy. 

W podsumowaniu autorzy stwierdzają, że ujemny 
wynik odczynów krętkowych w  PMR może wyklu-
czać kiłę OUN na poziomie populacyjnym, ponieważ 
zasadniczo zachorowalność na kiłę OUN jest mała. 
W szczególnych sytuacjach jednak, np. u osób zaka-
żonych HIV, ujemne wyniki tych odczynów nie muszą 
wykluczać kiły OUN. Autorzy zwracają uwagę na ko-
nieczność ponownego rozważenia obowiązujących 
zaleceń z uwzględnieniem tych ograniczeń.  
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