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Redaktion
H. Riibben, Essen

Die Syphilis ist eine systemische
Infektion durch die Spirochae-

te Treponema pallidum mit genita-
len sowie extragenitalen Haut- und
Schleimhautsymptomen, die je-
doch auch fehlen kénnen bzw. iiber-
sehen werden. Deshalb sollten auch
Symptome wie Himaturie, Transami-
nasenerhohung und Lymphnoten-
schwellung Anlass sein, auch an die
Syphilis zu denken.

Kasuistik
Anamnese und klinischer Befund

Ein bisher gesunder 22-jédhriger Patient
suchte die urologische Praxis auf, da er
Blut im Urin bemerkt hitte, auflerdem
wurden Hémorrhoiden und Blasenbe-
schwerden angegeben. Der Allgemeinzu-
stand war gut, Fieber bestand zu keinem
Zeitpunkt. Bei der Inspektion waren kei-
nerlei Hauterscheinungen und Lymph-
knotenschwellungen erkennbar.

Laboruntersuchungen
Zur Klarung der Ursache der Hdmatu-

rie wurden Laboruntersuchungen vor-
genommen. Das Differenzialblutbild
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war unauffillig. Pathologische Labor-
werte fanden sich fiir: Laktatdehydro-
genase 5,73 pkat/l (NB<4,17), y-Glut-
amyl-Transferase (y-GT) 1,04 pkat/l
(NB<1,00), Glutamat-Oxalacetat-Trans-
aminase (GOT) o,91 pkat/l (NB<o,83),
Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT)
1,52 pkat/l (NB<o0,83), alkalische Phos-
phatase 2,43 pkat/l (NB=0,67-2,17), C-re-
aktives Protein 8,31 mg/l (NB<s,0), HDL-
Cholesterin 0,73 mmol/l (NB>1,04), par-
tielle Thromboplastinzeit 38,9 s (NB<36)
sowie Glukose i.S. 3,72 mmol/l (NB=3,90—
6,40).

Der Urinstatus lag bei ca. 8o Erythro-
zyten/pl, keine Leukozyten. Bei der mi-
krobiologischen Untersuchung fand sich
kein Hinweis auf eine Harnwegsinfektion
(HWTI). Weder Bakterien, inklusive My-
koplasmen und Chlamydia trachomatis,
noch Pilze waren nachweisbar. Auch die
2-malige Untersuchung auf Mykobakte-
rien war mikroskopisch und kulturell ne-
gativ.

Bildgebende Diagnostik

Sonographie. Nieren und Harnwege wa-
ren unauffillig, jedoch eine Splenomega-
lie erkennbar. Die Harnblase stellte sich
unauffillig dar. Es gab keinen Anhalt fiir

eine Raumforderung im kleinen Becken.
An der Harnblasenwand stellte sich eine
kleine Schleimhautzyste dar.

Multislice-CT des Abdomens mit i. v.-
Kontrastmittel nach oraler Darmkontra-
stierung. Es zeigte sich eine kriftige ho-
mogene Leberkontrastierung ohne Herd-
geschehen, eine leicht vergrofierte Milz
(12x5x10 cm) ohne Herdgeschehen und
einzelne, um 10 mm grofle mesenteriale
Lymphknoten. Auch im Verlauf des Re-
troperitoneums fanden sich einzelne,
knapp 10 mm grofle Lymphknoten, au-
Blerdem etwas betonte, im Durchmesser
ca. 10-15 mm betragende, zahlenmiflig
vermehrte inguinale Lymphknoten beid-
seits (8 Abb. 1, 2).

Aufgrund der mesenterialen, retrope-
ritonealen und inguinalen Lymphknoten-
schwellungen erfolgten weitere Laborun-
tersuchungen. Leicht erhoht war das a-
Fetoprotein (6,80 IU/ml, NB<6,64), reak-
tiv war die Syphilisserologie. Der Nicht-
treponemenspezifische VDRL-Test war
mit einem Titer von 1:64 reaktiv, der tre-
ponemenspezifische TPPA-Test war re-
aktiv mit einem Titer von >1:10.000. Im
Fluoreszenz-Treponema-Antikérper-Ab-
sorptionstest lielen sich IgG-Antikérper
nachweisen. Bestitigt wurde die Syphi-
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Zusammenfassung

Ein 22-jahriger Patient kam zur Untersuchung
wegen unklarer Blasenbeschwerden, Hdmor-
rhoiden und einer Himaturie. Erst die com-
putertomographische Untersuchung einer
zuvor sonographisch festgestellten Spleno-
megalie sowie einer vermuteten Blasenzyste
deckte vergroBerte mesenteriale, retroperi-
toneale und inguinale Lymphknoten auf. Die
daraufhin durchgefiihrte Diagnostik erbrach-
te die Diagnose Syphilis. Der Patient wurde
mit Ceftriaxon und Benzylpenicillin-Benza-
thin behandelt.

Schliisselworter

Splenomegalie - Lymphknotenschwellung -
Syphilis - Benzylpenicillin-Benzathin -
Ceftriaxon

Haematuria, lymphadenopathy
and splenomegaly.

Case report in a 22-year-old
man and review of the literature

Abstract

A 22-year-old patient attended the urolog-
ical office with unclear bladder symptoms,
haemorrhoids and haematuria. Splenomega-
ly was detected by ultrasound together with
the suspicion of a bladder cyst. Computed to-
mography revealed mesenteric, retroperito-
neal and inguinal lymph node swelling. The
laboratory diagnostics produced the diag-
nosis of syphilis. The patient was successful-
ly treated with ceftriaxone and benzylpenicil-
lin benzathine.

Keywords
Splenomegaly - Lymphadenopathy - Syphilis -
Benzylpenicillin benzathine - Ceftriaxone
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lis durch den Westernblot mit Nachweis
von Treponema-pallidum-IgM (Banden
p17 und p47).

Behandlung und Verlauf

Nachdem die Diagnose Syphilis gestellt
war, wurde antibiotisch behandelt. Da
der Infektionszeitpunkt nicht bekannt
war, wurde von einer Spitsyphilis (d. h.
einem moglichen Infektionszeitpunkt vor
>1 Jahr) ausgegangen und iiber 14 Tage
mit Ceftriaxon (Rocephin® 2 g/Tag i. v.)
behandelt, im Anschluss daran zusatzlich
mit Benzylpenicillin-Benzathin (Pendy-
sin® 2,4 Mio IE i.m., 2-mal im Abstand
von 1 Woche). Die Kontrolluntersuchung
3 Monate nach Therapie erbrachte fol-
gendes Ergebnis: TPPA 1:5120, VDRL 1:8,
Treponema-pallidum-IgG (Westernblot)
positiv (Banden p1s, p17, p45 und p47),
IgM (Westernblot) negativ.

Die Tests zum Nachweis von Hepatitis-
B-Virus und HIV waren negativ. Der Pa-

Abb. 1 <« Multislice-CT
des Abdomens: kréf-
tige homogene Leber-
kontrastierung ohne
Herdgeschehen, leicht
vergroBerte Milz sowie
einzelne, um 10 mm
groBe mesenteriale
Lymphknoten

Abb. 2 <Im Durch-
messer ca. 10-15mm
betragende, zahlen-

J maBig vermehrte in-
¥, oguinale Lymphknoten
‘ in der Multislice-CT

tient war vollig beschwerdefrei. Im Nach-
hinein stellte sich heraus, dass er zu einer
Risikogruppe gehorte (,men who have
sex with men®).

Diskussion

Die Syphilis ist eine chronisch verlaufen-
de, zyklische Infektionskrankheit durch
Treponema pallidum. Seit 2001 kam es
zu einem deutlichen Anstieg der Syphili-
sinzidenz in Deutschland, anderen euro-
péischen Landern sowie in den USA. So
stieg die Zahl der gemeldeten Infektionen
in Deutschland von 1697 im Jahre 2001 auf
3352 im Jahre 2004 an. Seit 2004 wurden
jahrlich 3000-3500 Fille an das Robert-
Koch-Institut gemeldet. Die 3172 Syphilis-
fille im Jahr 2008 entsprechen einer In-
zidenz von 3,9 Fillen/100.000 Einwohner
[11].

Mehr oder weniger fliichtige Organ-
veranderungen werden im Sekundérsta-
dium der Syphilis immer wieder gesehen,



manchmal auch ibersehen [5]. Dazu zih-
len u. a. Iritis, Hepatitis, Glomeruloneph-
ritis, Periostitis, Polyarthritis und Tendo-
vaginitis, bis hin zur Meningitis bzw. Me-
ningoenzephalitis. Im Gegensatz zu den
charakteristischen Haut- und Schleim-
hautsymptomen der Syphilis werden die-
se Symptome und Befunde oft nicht mit
einer Syphilis assoziiert.

Hamaturie und Syphilis

Bei einer Hamaturie sind vielfiltige Diffe-
renzialdiagnosen zu erwégen, u. a. ist an
Infektionen der Harnwege und der Nie-
re zu denken. Weitere potentielle Ursa-
chen sind Harnsteine, Tumore, insbe-
sondere maligne Tumore bei Menschen
>50 Jahren, aber auch Vergiftungen, Ne-
phritiden unterschiedlicher Genese, Arz-
neimittelnebenwirkungen, angeborene
Fehlbildungen oder Erkrankungen des
Harntraktes und der Nieren. Bei der sog.
asymptomatischen Hédmaturie ldsst sich
hiufig keine objektive Ursache finden.
Bei jungen Menschen kann es sich durch-
aus um ein voriibergehendes und harm-
loses Symptom handeln. Es werden Pra-
valenzen der asymptomatischen Hiamat-
urie von 0,2-21,0% beschrieben. Dariiber
hinaus ist auch an die transitorische Mi-
krohdmaturie, z. B. infolge eines Blasen-
katheters, der Menses, nach Geschlechts-
verkehr, nach kérperlicher Anstrengung
und Traumata zu denken. Eine HWT geht
klassischerweise nicht mit einer isolierten
asymptomatischen Hamaturie einher.
Wegen der Himaturie sowie des sono-
graphischen Verdachts auf eine Schleim-
hautzyste der Blasenwand war bei un-
serem Patienten eine weiterfiihrende bild-
gebende und Labordiagnostik indiziert.
Die mikrobiologische Urindiagnostik er-
brachte keinen Hinweis auf eine HWI
durch tibliche bakterielle Erreger. Auch
Chlamydia trachomatis, Mycoplasma ho-
minis, Ureaplasma-urealyticum und Can-
dida-Arten waren nicht nachweisbar. Ei-
ne parasitar verursachte Himaturie, z. B.
durch Schistosoma haematobium oder an-
dere Schistosoma-Arten (,,Parchenegel®)
bei Bilharziose, war nicht zu berticksich-
tigen, da keine Reisen in tropische Lin-
der voraus gingen. Eine Nierentuberku-
lose ist in Deutschland zwar sehr selten,
muss jedoch bei unklarer Himaturie aus-

Hier steht eine Anzeige.
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geschlossen werden. Die zweimalige kul-
turelle Untersuchung des Urins auf Myko-
bakterien war negativ.

Beim Erstsymptom Hédmaturie miis-
sen prinzipiell systemische Infektionen,
wie z. B. die Malaria, aber auch die Syphi-
lis berticksichtigt werden. Deren Vorkom-
men ist jedoch so selten, dass eine syste-
matische Syphilisuntersuchung bei Ha-
maturie kaum in Frage kommt. Die Syphi-
lis verursacht typischerweise eine nicht-
glomeruldre Hiamaturie, z. B. infolge ei-
ner interstitiellen Nephritis.

Prinzipiell ist die syphilitische Nephro-
pathie schon seit etwa 100 Jahren bekannt
[19]. Immer wieder beschrieben wurde die
mit der Syphilis connata assoziierte Ne-
phropathie bzw. Nephritis [6, 9]. Bei kon-
nataler Syphilis sind infolge der Nierenbe-
teiligung neben der Hamaturie auch wei-
tere Symptome, wie Proteinurie, Odeme
bis hin zur Anasarka zu erwarten [3]. We-
niger bekannt bzw. im Bewusstsein der
Arzte ist jedoch, dass insbesondere auch
die sekundére Syphilis mit einer Nieren-
beteiligung bis hin zum nephrotischen
Syndrom einhergehen kann [10, 13].

Das Spektrum der Nierenbeteiligung
im Anfangsstadium der Spirochaetae-
mie umfasst die Proteindmie, eine akute
Nephrose und selten eine akute hamor-
rhagische Nephritis [4]. Histopatholo-
gisch findet sich bei diesen Patienten eine
membrandse Glomerulonephritis oder ei-
ne diffuse endokapillare Glomeruloneph-
ritis mit oder ohne ,,Mondsichel (,,cres-
cent formation’ [1, 7 8]). Daneben gibt es
bei Syphilis eine interstitielle Nephritis,
die jedoch relativ selten beschreiben wur-
de. Chen et al. [4] beschrieben einen sol-
chen ungewohnlichen Verlauf einer Sy-
philis im Stadium II mit interstitieller Ne-
phritis durch eine massive Hyponatriamie
infolge einer Salzverlustnephropathie. Ei-
ne Behandlung der Syphilis mit Penicillin
fihrte zum volligen Sistieren der Hypona-
tridmie sowie der sonstigen Symptome.

Sexuell iibertragbare Infektionen be-
treffen selten die Nieren, selten sind Go-
nokokken in diesem Zusammenhang be-
schrieben, am héufigsten kommt noch die
HIV-assoziierte Nephropathie vor. Dage-
gen scheint die Syphilis im Stadium II
doch haufiger mit einer Nierenbeteiligung
einherzugehen [21].
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Salat et al. [14] beschrieben eine 23-jéh-
rige Patientin mit subkostalen Schmer-
zen, Ubelkeit, Erbrechen, Fieber, Kn-
chel- und Lidédemen sowie deutlich er-
hohter alkalischer Phosphatase. Letztlich
kam es zum akuten Nierenversagen. Erst
im weiteren Verlauf fielen Lymphknoten-
schwellungen auf, darauthin erbrachte die
Inspektion des Genitales condylomata la-
ta. Nun erfolgte die Syphilisserologie, die
hochreaktiv war. Es handelte sich um eine
Syphilis im Sekundérstadium.

Leberenzymerhohung,
Hepatitis und Syphilis

Bei sekundarer Syphilis ist eine Leberbe-
teiligung haufig. Meist findet sich - wie
bei unserem Patienten - eine Erhéhung
der alkalischen Phosphatase, jedoch auch
der Transaminasen [2]. Seeberger et al.
[16] sahen einen 30-jahrigen Patienten
mit stammbetontem Exanthem und ei-
ner granulomatosen Hepatitis. Wegwei-
sende Laborwerte waren die leicht erhoh-
ten GOT- und GPT-Werte und die deut-
liche Erhohung der y-GT.

Tang et al. [17] berichteten ebenfalls iiber
einen 30-jahrigen Patienten, der 4 Wochen
nach einer Geschiftsreise einen makulopa-
pulosen Hautausschlag, Knéchelddeme und
Gesichtsschwellung entwickelte. Eine He-
patitis mit massiver Erh6hung der Trans-
aminasen, der y-GT und der alkalischen
Phosphatase wurde diagnostiziert. Auf ei-
ne gleichzeitige Nephropathie wiesen Pro-
teinurie und Mikrohdmaturie hin. Die Nie-
renbiopsie erbrachte den Nachweis einer
membranésen Glomerulonephritis und ei-
ner mesangialen IgA-Nephropathie. Ursa-
che war auch hier eine Syphilis im Sekun-
dérstadium.

Aus London stammt eine dhnliche Be-
obachtung. Bei einem 54-jdhrigen Mann
manifestierte sich die Frithsyphilis mit
einem nephrotischen Syndrom und einer
akuten Hepatitis. Auch hier wurde die
Syphilis erst nach extensiver Labor- und
bildgebender Diagnostik erkannt [18].

Ein 49-jahriger HIV-positiver Patient
aus Pennsylvania entwickelte eine malig-
ne Syphilis, die mit einer auch histopatho-
logisch nachgewiesenen Hepatitis einher-
ging [22]. Die Diagnose wurde, trotz eines
generalisierten makulopapul6sen, jucken-
den Exanthems mit Collerette-férmiger

Schuppung, nach weiterer Verschlechte-
rung des Krankheitsbildes durch die erst
etwa 4-5 Wochen nach Krankheitsbeginn
durchgefiihrte Syphilisserologie gestellt.
Zuvor geduflerte Verdachtsdiagnosen wa-
ren aufgrund der Hauthistologie u. a. eine
Pityriasis lichenoides et varioliformis acu-
ta sowie ein T-Zell-Lymphom der Haut.
Die Syphilis wurde von den Autoren die-
ser Kasuistik ganz richtig als ,,grofler Imi-
tator” bezeichnet.

Kiirzlich berichteten Tsai et al. [20]
aus Taiwan iiber einen 24-jdhrigen Mann
mit sekundérer Syphilis, die sich mit aku-
ter Nephritis und Hepatitis manifestier-
te. Mittels Nierenbiopsie liefen sich elek-
tronendichte Ablagerungen in der subepi-
thelialen, mesangialen und intramembra-
nosen Region nachweisen. Die Leber- und
Nierenveranderungen bildeten sich 4 Wo-
chen nach Antibiotikatherapie der Syphi-
lis vollstandig zurtick.

Lymphknotenschwellung
und Syphilis

Die regiondre Lymphadenitis (Sklerade-
nitis, Bubo) manifestiert sich 6-12 Tage
nach dem Priméraffekt. Die vergrofierten
Lymphknoten sind zumeist einseitig, in-
dolent, gut verschieblich und nicht ein-
schmelzend [12]. Dem typischen, oft ma-
kulosen (Roseola), aber auch papulosen
Exanthem der sekunddren Syphilis geht
in der Regel ebenfalls eine generalisier-
te Lymphadenitis voraus. Ahnlich wie bei
der akuten HIV-Krankheit kénnen grip-
pedhnliche Allgemeinsymptome, wie Mii-
digkeit, subfebrile Temperaturen, Gelenk-
und Muskelschmerzen bis hin zu Kopf-
schmerzen hinzukommen.

Therapie der Syphilis

Entsprechend der aktuellen Leitlinie der
Deutschen STD Gesellschaft zur Diagnos-
tik und Therapie der Syphilis [15] wird die
Frithsyphilis (Infektionszeitpunkt <1 Jahr)
mit Benzylpenicillin-Benzathin (z. B.
Pendysin®1,2 Mio IE, Tardocillin® 1200,
Retacillin® compositum 1,2 Mio IE) ein-
malig mit 2,4 Mio. IE i.m. (gluteal links/
rechts je 1,2 Mio. IE) behandelt. Bei Peni-
cillin-Unvertraglichkeit kommt Doxycyc-
lin 2-mal 100 mg/Tag p.o. fiir 14 Tage oder
Erythromycin 4-mal o,5 g/Tag p.o., eben-



falls 14 Tage zur Anwendung. Weitere Al-
ternativen sind Ceftriaxon 1-2 g/Tag i.v.,
als Kurzinfusion tiber 30 min fiir 10 Tage
oder 1 g/Tag i.m. ebenfalls iiber 10 Tage.

Bei der Spétsyphilis (Infektionszeit-
punkt >1 Jahr) wird mit Benzylpenicillin-
Benzathin, 2,4 Mio. IE i.m. am 1., 8. und
15. Tag behandelt, bei Penicillin-Allergie
mit Doxycyclin 2-mal 100 mg/Tag p.o. fiir
4 Wochen oder Erythromycin 2 g/Tagi.v.,
21 Tage. Weitere Alternative ist Ceftria-
xon 1-2 g/Tag i.v. fiir 10 Tage oder 1 g/Tag
i.m., 14 Tage. Der hier vorgestellte Patient
erhielt — geschuldet dem unklaren Infekti-
onszeitpunkt - erst Ceftriaxon iiber 14 Ta-
ge i. v,, danach noch 2-mal Benzylpenicil-
lin-Benzathin i. m.

Fazit fiir die Praxis

Die Syphilis hat bekanntlich ein breites
Spektrum von Symptomen, die haufig
die Haut und Schleimhaut — sowohl geni-
tal, als auch extragenital - betreffen, sel-
ten auch den behaarten Kopf (Alopecia
specifica). Man bezeichnet nicht zu Un-
recht die Syphilis als den,,gro3en Imita-
tor”. Deshalb ist es nicht verwunderlich,
wenn bei unspezifischen Symptomen,
wie Blasenbeschwerden und Hamaturie
sowie einer leichten Splenomegalie im
CT, nicht an eine Syphilis gedacht wird.
Bei Lymphadenopathie im mesente-
rialen, retroperitonealen und inguinalen
Bereich sollte jedoch unbedingt eine Sy-
philis ausgeschlossen werden. Beim vor-
gestellten Patienten, der sehr spat zu er-
kennen gegeben hat, dass er zu einer Ri-
sikogruppe (MSM) gehort, hat erst die
umfangreiche infektionsserologische Un-
tersuchung die Diagnose einer Syphi-

lis im Stadium Il ergeben. Die Behand-
lung mit Ceftriaxon und/oder Penicillin
ist einfach durchzufiihren und in der Re-
gel auch erfolgreich.
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