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Mollaret’ meningiit ehk korduv
healoomuline limfotsitaarne
meningiit. Haigusjuhu kirjeldus

Triin Helin Unt?

Mollaret’ meningiit ehk Mollaret’ siindroom on harva esinev aseptilise meningiidi
vorm, mida iseloomustavad korduvad meningiidiepisoodid. Tavaliselt on Mollaret’
stindroomi kliiniliseks leiuks aladge palavik, millega kaasneb meningism ja harva
ka neuroloogilised drajidmanihud. Enamasti on selle pohjustaja lihtherpeseviiruse
2. alatiitip (HSV-2). Seljaajuvedelikus on meningiidiepisoodi ajal sagedaseks leiuks
tilekaalukalt liimfotsiititaarne pleotsiitoos, aga liikvorikiilvi leius haiguslikke muutusi
ei ilmne. Viiruslikke pohjustajaid poliimeraasi ahelreaktsiooni abil tavaliselt ei leita
ei liikvoris ega seerumis. Liikvorileid meningiidiepisoodide vahele jadval perioodil on
tavaparaselt normaalne. Ka meningiidisiimptomid paranevad iseeneslikult ilma viiruse-
vastase ravita. Kuigi Mollaret’ meningiidi dgenemised vdivad olla tosised ja korduvad,
on prognoos tavaliselt hea ja neuroloogilist defitsiiti ei jdd voi on seda viga harva.

Erakorralise meditsiini osakonda poorduvate
patsientide iiheks sagedasemaks neuroloogili-
sele haigusele viitavaks kaebuseks on peavalu.
Sellega voib kaasneda palavik, teadvushdire
ning meningeaaldrritusndhud, mis vdivad
viia motte voimalikule neuroinfektsioonile.
Samas ei vélista palaviku, kuklakangestuse
voi teadvusseisundi muutuse puudumine
neuroinfektsiooni esinemise vdimalust.

Uheks sagedasemaks pdhjuseks selliste
kaebuste puhul on meningiit ehk ajukelme-
poletik. Korduv aseptiline meningiit, mis
vahepealsel ajal ilma jadkndhte jitmata
paraneb, on iseloomulik Mollaret’ siind-
roomile. Selle kdige levinuma pdhjustajana
kirjeldatakse lihtherpeseviiruse 2. tiitipi
(HSV-2), kuid sageli vdib haigustekitaja
jaada ka tuvastamata.

Alljargnevalt esitatud haigusjuhu
kirjeldus annab iilevaate Mollaret’ menin-
giidi etioloogiast, patofiisioloogiast, diag-
noosimisest ja ravist.

HAIGUSJUHT

83aastane mees hospitaliseeriti 2022. aasta
stigisel korduva viirusliku meningiidi tottu
neuroloogia osakonda. Kliiniliselt esines
patsiendil haiglasse saabudes peavalu, kukla-
kangestus, palavik ning kerge segasusseisund
koos sdnaleidmisraskusega. P66rdumise
hetkeks olid patsiendi kaebused kestnud
umbes 3-4 pdeva. Patsiendi anamneesis oli

teada 2 korda olnud viiruslik meningiit, seda
aastatel 2016. ja 2019. Mdlemal korral oli
patsient haigestunud peavalu, desorinteeri-
tuse ja sonaleidmisraskusega. Mélemal korral
jai haigustekitaja seljaajuvedeliku analtiiisist
tuvastamata ning patsient sai mélemal korral
empiirilist ravi atsiikloviiriga.

Patsiendi ja ldhedaste antud info kohaselt
paranes patsient vahepealsel perioodil tdieli-
kult. Anamneesis kindlaid herpesviirustega
seonduvaid kaebusi voi ndhte teada ei olnud.

Hospitaliseerimisel tehtud peaaju
kompuutertomograafilisel uuringul dgedat
intrakraniaalsele haigusele viitavat leidu
esile ei tulnud. Liikvorianaliilisis esines
limfotsiitaarne pleotsiitoos (90 rakku 10¢/L)
ning valgutaseme tous (0,87 g/L). Viirusliku
meningiidi tottu alustati kohe empiirilist
ravi atsiikloviiriga. Koik liikvorianaliitisid,
sealhulgas viiruste DNA poliimeraasahel-
reaktsiooni (PCR) analiitisi vastused olid
negatiivsed ja seetdttu 1dpetati 3. haiglapdeval
viirusevastane ravi atsiikloviiriga. Tdpsustava
uuringuna tehti peaaju magnetresonantsto-
mograafiline uuring, millel difusioonirest-
riktsiooni, kontrasteerumise vdi patoloogilise
signaalimuutusega kahjustuskoldeid esile ei
tulnud. Patsiendile tehti 6. haiglapdeval ka
korduv liikvorianaliiiis, milles pleotsiitoos oli
viahenenud 21 rakule 10%/L ning piisis valgu-
sisalduse suurenemine 0,98 g/L. Patsiendi
seisund, sealhulgas konehdire, paranes 7
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pédevaga ning ta suunati edasiseks taastumi-
seks kodukohajargse haigla sisekliinikusse.
2023. aasta oktoobris hospitaliseeriti patsient
seisundi hindamiseks. Sel korral tehtud liik-
vorianaliilisis pleotsiitoosi ega valgutaseme
tousu ei esinenud.

ARUTELU

Mollaret’ meningiit, mida tuntakse ka
korduva healoomulise limfotsiitaarse
meningiidi voi Mollaret’ siindroomina, on
harva esinev haigus, mida iseloomustavad
korduvad, healoomulise kuluga liihiaja-
lised aseptilise limfotslitaarse meningiidi
episoodid, mis vahelduvad siimptomivabade
perioodidega. See seisund ei ole tavaliselt
eluohtlik ja simptomid taanduvad spontaan-
selt mone pdeva kuni nddala jooksul (1-3).

Mollaret’ meningiidi kliiniline pilt holmab
korduvaid meningiidile iseloomulike simp-
tomitega episoode, millega kaasnevad sageli
ka teised neuroloogilised ilmingud nagu
kraniaalnirvide haaratus, teadvushiire,
hallutsinatsioonid voi teised fokaalsed nahud
(4, 5). Meningiidi episoodid vbivad korduda
mitme kuu voi isegi aastate véltel ning nende
sagedus ja raskus varieerub. Aja jooksul
muutuvad dgenemised harvemaks, kuigi
selle viite toetuseks on vaid méned andmed
prospektiivsetest uuringutest ning monede
autorite arvamuse kohaselt ei tohiks vihem
kui kolme meningiidiepisoodiga patsientidel
korduvat healoomulist aseptilist meningiiti
diagnoosida (1, 6).

Mollaret’” meningiiti kirjeldas esimest
korda Prantsuse neuroloog Pierre Mollaret
1944. aastal ning seejarel 20 aastat hiljem
Bruyn kaasautoritega (7, 8). Mollaret
tdheldas meningiidiga patsiendi seljaaju-
vedeliku diagnostilisel hindamisel suurte
mononukleaarsete, nn Mollaret’ rakkude
esinemist esimese 24 tunni jooksul haiges-
tumisest ning sellele jargnevat konversiooni
limfotsiitaarseks pleotsiitoosiks (4, 3, 7, 9).

Mollaret’ rakud on monotsiiiitse/makro-
faagse péaritoluga suured mononukleaarsed
rakud, millel on suured konarlikud tuumad
koos tsiitoplasmiliste pseudopoodidega, mis
annavad neile nelgilehe, oa voi jalajélje vilja-
ndgemise (2, 10, 11). Mollaret’ rakud eris-
tuvad ka oma hapruse ja kalduvuse poolest
laguneda hdgusteks fantoomrakkudeks. See
selgitab nende kiiret kadumist seljaajuvedeli-
kust tavaliselt juba esimese 24 tunni jooksul
ning jargnevat limfotsiitaarsete rakkude
tilekaalu liikvoris (4, 11, 12). Kirjeldatud

patsiendile tehti lumbaalpunktsioon vihe-
malt 4 pdeva parast simptomite tekkimist,
jaddes Mollaret’ rakkude visualiseerimise
ajaaknast vidljapoole, mistottu tulemused
nditasidki vaid limfotsiitaarset pleotsii-
toosi. Korduva healoomulise liimfotsiitaarse
meningiidi liikvorileid on tiitipiline aseptilise
meningiidi puhusele - lisaks pleotsiitoosile
voib esineda kergelt tdusnud valgutase ning
normi piires olev gliitkoositase.

Mollaret’ meningiidi diagnoosimisel
peetakse kuldstandardiks HSV DNA PCR-
analiitisi. Tedderi ja kaasautorite uuringus oli
85%-1 Mollaret’ meningiidiga patsientidest
liikvoris HSV DNA poliimeraasahelreakt-
siooni analiilis positiivne, nendest 90%-1
tuvastati HSV-2 DNA (6). Siiski tuleb patsiendi
hindamisel esialgu kaaluda ka teisi voima-
likke pohjuseid (1, 6). Kuigi tdpne viiruse
reaktiveerumise ja kordumiste mehhanism
on ebaselge, arvatakse, et Mollaret’ meningiit
tekib HSV nakkuse perioodilise taasaktivee-
rumise tagajarjel kolmiknarvi ganglionis,
millele jargneb viiruse levik ajukelmetele.
Erinevad tegurid nagu immuunpuudulikkus,
stress, trauma, hormonaalsed kdikumised ja
geneetilised eripdrad voivad viiruse taasak-
tiveerumisele kaasa aidata (13, 14).

Herpesviirused ja tuulerdugeviirus
on juhtivad viirusliku kesknédrvisiisteemi
infektsiooni pohjused tdiskasvanutel (15).
Inimese herpesviirustel (HHV) on kalduvus
latentsusele, ning valja arvatud HHV-8,
voivad koik pdhjustada neuroinfektsioone
(16). Monede artiklite alusel tuleks healoo-
mulist korduvat aseptilist meningiiti kasit-
leda idiopaatilisena ning diagnoos peaks
olema piistitatud valistamismeetodil (5, 17).

HSV-2 tekitatud healoomulisse korduvasse
limfotsiitaarsesse meningiiti haigestunute
keskmiseks vanuseks on 40 aastat ning 70%
haigusjuhtudest esineb naistel (18). Lisaks
on kirjeldatud haigusjuhte ka mitmekiimne
kordusepisoodiga ja arvatakse, et neil juhtudel
muutuvad need aja jooksul harvemaks (19).

Mollaret’ meningiidi ravi keskendub
peamiselt simptomite leevendamisele
dgedate episoodide ajal ja tulevaste dgene-
miste ennetamisele. Kuna haigus esineb harva
ja on healoomulise kuluga, pole senini vilja
tootatud kindlaid ravisoovitusi (3, 4). Kui enne
viirusevastaste ravimite kasutuselevotmist
oli selle seisundi iiheks tunnuseks iseeneslik
paranemine, siis tinapdeval on ihe peamise
ravivalikuna kasutatud atsiikloviiri (1, 5).
Kuna aseptilise meningiidi kliiniline pilt ja
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seljaajuvedeliku leiud voivad olla sarnased
herpesentsefaliidi omadega, mis on potent-
siaalselt eluohtlik seisund, soovitatakse
tlupiliste simptomite ja viiruslikule menin-
giidele sobiva liikvorianaliitisi leiuga alustada
empiirilist viirusevastast ravi herpesentse-
faliidiga seotud haigestumuse ja suremuse
vahendamiseks (4). Lisaks atstikloviirile on
kasutatud ka valatsikloviiri, famtsikloviiri (1),
kuid hiljutine juhuslikustatud topeltpimen-
damisega uuring ei ndidanud valatsikloviiri
kasutamisel kasu HSV-2 meningiidi kordu-
mise ennetamisel (20). Patsientidel, kellel
on anamneesis teada korduvad healoomulise
limfotsiitaarse meningiidi episoodid ning
kellel esinevad meningeaaldrritusndhud ja
seljaajuvedeliku analiilis nditab aseptilist
meningiiti, voib empiirilise viirusevastase ravi
dra jatta ning jatkata ainult konservatiivse
ehk siimptomaatilise raviga (4).

KOKKUVOTE

Mollaret’ meningiit voi Mollaret’ sindroom
on aseptilise meningiidi aeg-ajalt esinev
alavorm, mida iseloomustavad korduvad
meningiidiepisoodid. Klassikaliselt avaldub
Mollaret’ siindroom aladgedalt voi dgedalt
palavikuna koos meningeaaldrritusndhtu-
dega. Meningiidiepisoodi ajal tehtud liik-
vorianaliilisis esineb sageli limfotsiiiitide
tilekaaluga pleotsiitoos, liikvori kiilvid on
negatiivsed ning ka poliimeraasi ahelreakt-
siooni ega seroloogiliste uuringutega ei ole
viiruslik tekitaja alati tuvastatav. Menin-
giidiepisoodide vahel liikvoris esinenud
pleotsiitoos normaliseerub. Simptomid
taanduvad ildjuhul spontaanselt ilma
viirusevastase ravita. Kuigi Mollaret’ menin-
giidi dgenemised voivad olla rasked ja
korduvad, peetakse prognoosi heaks ning
neuroloogilisi jddknahte esineb pigem harva.
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SUMMARY

Case report: Mollaret’s syndome -
recurrent aseptic lymphocytic
meningitis

Triin Helin Unt?

Mollaret’s meningitis or Mollaret’s syndrome
is arare form of aseptic meningitis charac-

terized by recurrent episodes of meningitis.
Classically, Mollaret’s syndrome presents as
subacute or acute fever with meningism,
sometimes accompanied by neurological
focal findings. It is most commonly caused
by Herpes simplex virus type 2 (HSV-2).
Cerebrospinal fluid analysis during menin-
gitis episodes often shows pleocytosis with
a lymphocytic predominance, cerebrospinal
fluid cultures are negative, and viral agents
are often not detected with polymerase
chain reaction (PCR) or serology. Pleocy-
tosis observed in cerebrospinal fluid during
meningitis episode tends to normalize in
between the episodes. Symptoms usually
resolve spontaneously without the need for
antiviral treatment. Though exacerbations
of Mollaret’s meningitis can be severe and
recurrent, the prognosis is generally good,
and neurological sequelae are rare.
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