Aktualitds

Dr. Lakos Andras

A Lyme borreliosis klinikuma, laboratériumi
diagnosztikaja, kezelése

A 1975-ben felfedezett Lyme
borreliosist (Lb) ixodes kullancsok
terjesztik. A kérokozot 1982-ben
W. Burgdorfer izolalta, tiszteletére
a spirochaetat Borrelia burgdorfe-
ri-nek nevezték el. Eurépaban az
eredetileg izoldlt és elsésorban
iziileti gyulladast okozé B. burg-
dorferi sensu stricto-tol eltéré fa-
jokat, a féleg idegrendszeri tiine-
teket el6idéz6 B. garinii-t és az ac-
rodermatitist okozé B. afzelii-t
izoldltak nagyobb  szamban.
Mindharom borrelia faj (B. burg-
dorferi sensu lato - tovabbiakban
Bb) a fert6zés elsé idészakaban
okozhat erythema migranst. A Bb
fert6zés okozhat carditist, arthri-
tist és idegrendszeri gyulladast.

Klinikai kép

A Lb-t didaktikai célbdl stadiu-
mokra szoktdk osztani. Gyakorla-
ti haszna e felosztdsoknak alig
van. A Lb szertedgazo tiinetei ko-
zott jol kortilirhato, jellegzetes for-
mak vannak, melyek ismerete el-
engedhetetlen a betegség koris-
mézéséhez. A Lyme borreliosis
gyakran csak monosymptomads
formédban zajlik, illetve egy-egy
tarstiinet esetleg csak igen enyhe
formaban mutatkozik.

L. Bértiinetek

1. Erythema migrans (EM - ko-
rabban erythema chronicum
migrans)

Az EM a fert6zott kullancs csi-
pése utan leghamarabb egy nap
mulva, rendszerint egy hénapon
beliil jelentkezik. A leghosszabb
lappangési id6 négy hénap. Az
EM mindig a kullancscsipés he-
lyén kezdédik, de létezik recidiv,
illetve multiplex formdja is. Ezek-
ben az esetekben a csipéstdl tavol
esO testtdjakon is el6fordul a
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bérjelenség, de tiznél tobb elvalto-
zas csak kivételesen lathato.
Kezeletlen esetekben akdr egy
éven at is megmaradhat, de hetek
alatt tobbnyire magatol is eltinik.
A csipés helyén papula formaja-
ban kezdédik, majd gyakran egy
livid folt keletkezik. Ahogy a széli
részeken terjed, kozepén halva-
nyulva, kissé ovalis gytrtt for-
mal, de létezik homogén valtozata
is. A széli, terjedd rész jellemzden
elkiilonul, de sohasem emelkedik
ki hatdrozottan a bér felszinébél.

A biztos diagnoézishoz a foltnak

legalabb 5 cm atmérdjiinek kell
lennie. AtmérGje elérheti az egy
métert is. Enyhe helyi fajdalom,
€g0 érzés, enyhe viszketés kisér-
heti. Ritkan jar magas lazzal,
gyakrabban myalgiaval, menin-
gismussal, fejfajassal, kifejezett fa-
radékonysaggal. A betegek tobb-
ségében azonban az EM minden
egyéb tarstiinet nélkiil zajlik.

2. Borrelia lymphocytoma - BL
(korabban lymphadenosis be-
nigna cutis)

Elsésorban gyermekkorban és
tobbnyire a fiilcimpan vagy a fiil-
kagylon kialakulo, fajdalmatlan
kékes-voros csomo. Felnéttkorban
az emlébimbo koril is megjelen-
het a mogyoronyi duzzanat. A fil-
kagylo peremén rendszerint
élénkvoros gyulladasos borpir ki-
séri. Kezelés nélkiil hénapokig
lathato.

3. Acrodermatitis chronica at-
rophicans (ACA)

Kezdetben livid-voros, elmosoé-
dott széld, tésztas tapintata beszi-
rédés a végtagok extensor feliile-
tén, a kéz- vagy a labfejeken. Az el-
véaltozas sohasem teljesen szim-
metrikus. Néhdny hénap vagy év
utan atrophias foltok keletkeznek,
ilyenkor mar konnyebb felismerni.
Alivid szind, distalisan megjeleng,
kezdetben oedemaval kisért folya-
matot gyakran keringési zavar ko-
vetkezményének vélik. Gyakori a

_bdrelvaltozas régidjaban a kisizii-
letek duzzanata és a fajdalmas

polyneuropathia. Mindig magas
borrelia antitestszint kiséri a szo-
vettanilag is jellegzetes folyamatot,
ami szinte kizarélag felnétteket,
tobbnyire idés néket érint.

I1. Carditis

Ritka, de az egyetlen olyan Bb
okozta kérkép, mely halalhoz ve-
zethet. A vezet6 tiinet a fluktualé
AV-blokk. A Lyme -carditisben
gyakori ritmuszavar rendszerint
supraventricularis eredetd, o6rak
alatt valtozik. Teljes pitvar-kamrai
block miatt az esetek 20-30%-aban
kertl sor atmenetileg pacemaker
kezelésre. A billentytik sohasem
érintettek. A kullancscsipéstol at-
lagosan egy honap telik el a cardi-
tis kialakulasaig. A lefolyas altala-
ban jéindulati, a spontan gyo-
gyulas gyakori, de el6fordul kré-
nikus Lyme carditis is.
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III. Neuroborreliosis

Meningitis, egy vagy néha két-
oldali arcidegbénulés, egyéb agy-
idegbénulasok és fajdalmas radi-
culoneuritis (Bannwarth-syndro-
ma) a fert6zés utani hetekben ala-
kulhat ki. Gyermekkorban gyako-
ri a meningitisszel kisért arcideg-
bénulds. A krénikus neuroborreli-
osis rendkiviil ritka, encephalo-
myelitisszel, radiculomyelitisszel
és kronikus meningitis-szel jar.

1. Bannwarth-syndroma (BS)

Krénikus lymphocytds menin-
gitis, rendszerint aszimmetrikus
gyoki tipusu fajdalmak, érzéskie-
sések és paresisek jellemzik. Lap-
pangasi ideje 1-3 honap. A beteg-
ség rendszerint fokozatosan fejlé-
dik ki, az ideggyogyaszati vizsga-
lat kezdetben csak igen enyhe elté-
réseket talal. Altaldban nincsenek
hatdrozott meningealis izgalmi tii-
netek. A gyermekkori esetek felé-
ben a betegség valamelyik szaka-
ban van lazreakcio, felnéttkorban
gyakran laztalanul zajlik a BS. A
periférias facialis paresis gyakori
tinete a BS-nak. Valamennyi Bell
paresis esetén keresni kell a borre-
lia fert6zésre utalo tiineteket.

2. Kozponti idegrendszeri for-
mak

Sok esetben csak "kozonséges”
serosus meningitisr6l van szo,
mely nem kiilonbozik a virusos
eredetiiektdl. A korlefolyas azon-
ban rendszerint hosszabb. Senso-
riumzavar, convulsio kivételesen
ritka.

3. Periférias neuritis

A sensoros rostok karosodasa
néha igen heves fajdalommal jar,
mely a lokalizaciotol fliggden in-
farktusra, hasi katasztréfara vagy
discus herniatiora tereli a gyanut.
Gyakoribb panasz a vandorlé zsib-
badas, melyet a betegek tobbsége
igen plasztikusan ad el6, és ez mar
onmagaban is felveti a neuro6zis
gyanudjat. A paraesthesidkat csak
ritkan kiséri stalyosabb paresis.

4. Progressziv borreliosis

Meglehetésen ritka korkép.
Gyorsan progredialé paresisek jel-
lemzik. E diagnozis felallitasakor

a legnagyobb koriiltekintéssel kell
eljarni. Altalanossagban elmond-
hato, hogy a sclerosis multiplexre
illetve az Alzheimer-kérra emlé-
kezteté dementidval jaré stlyos
formak csak kivételes és sz€ls6sé-
ges valtozatai az egyébként gya-
kori, és nem tul kifejezett mentalis
leépiiléssel és enyhe polyneuri-
tisszel jaré neuroborreliosisnak.

IV. Arthritis

Lappangéasi ideje egy hénap és
harom év kozott van. A térdiziile-
ti arthritis a leggyakoribb. A fo-
lyamat altaldban mono- vagy oli-
goarticularis. Egy-egy arthritises
epizdd 4-6 hétig tart, majd 4-6 he-
tes szlinet utan ugyanazon vagy
masik izlleten fellangolhat a
gyulladas. Gyakori, hogy az arth-
ritis az egvetlen Lb-ra utal tiinet,
ilyenkor a legnehezebb elkiiloni-
teni egyéb eredetd iziileti folya-
matoktol. Radiolégiai eltérések
csak a ritka, évekig tarté folyama-
tokban mutathatok ki és nem jel-
legzetesek.

Terhesség és borreliosis

Kozoltek eseteket, ahol a terhes-
ség alatt kialakult borreliosis utan
karosodott ujsziilott jott a vilagra.
Ennek ellenére sem epidemiol6gi-
ai adatok, sem szeroepidemiologi-
ai vizsgédlatok nem szélnak amel-
lett, hogy a Bb fert6zés szamot-
tevé kockazatot jelentene az uj-
sziilottre nézve. Ezért a terhesség
alatt atvészelt borrelia fertézés
miatt javasolt interruptio szakma-
ilag megalapozatlan.

Epidemiolégia
A Lb Magyarorszag egész terii-
letén el6fordul, ahol a betegség

vektora megtalalhato. Kiilonosen
fertézottek a Budai-hegység, a Ba-
laton-felvidék és a nyugat-ma-
gyarorszagi tertiletek. A betegség
minden életkorban el6fordul,
leggyakrabban a nyari-6szi héna-
pokban. A mi éghajlati z6nankban
a Lb a leggyakoribb kullancs altal
terjesztett emberi megbetegedés.
Mig 1986-ban 15 000 beteget jelen-
tettek egész Europaban, ma ugy
tartjuk, hogy Magyarorszagon
évente 10 000 friss fert6zéssel kell
szamolni. A szomszédos orsza-
gokban végzett epidemiologiai
vizsgalatok alapjan a betegség in-
cidencidja régionként 20-200/100
000 lakos kozott véltozhat. A Lb
lényegesen gyakoribb, mint az
azonos vektor altal terjesztett kul-
lancs-encephalitis, melyb6l 1997-
ben kevesebb mint 100 esetet (in-
cidencia 1/100 000) észleltek.

Laboratériumi diagnézis

A korokozoé kimutatasa

A borreliak a testfolyadékokban
csak a fert6zés elsé heteiben, ak-
kor is csak néhany napon at van-
nak nagyobb szamban jelen. Mik-
roszkoépos vizsgdlattal ezért a kor-
okozdk a ma hasznélatos médsze-
rekkel nem mutathatok ki. A poly-
merase lancreakcié6 (PCR) egyel-
6re nem valtotta be a hozza flzott
reményeket, elsGsorban iziileti fo-
lyadékbol érdemes megkisérelni a
borrelia genom kimutatasat.

Tenyésztés

EM vagy ACA esetén a bérbiop-
szids mintabol nagy eséllyel kite-
nyésztheté a Bb, azonban a te-
nyésztés munka- és koltségigé-
nye, valamint lassusaga miatt kli-
nikai jelentésége a tenyésztésnek
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alarendelt. Rovid ideje fenndlld,
szerologiailag még negativ Lyme
meningitisben a tenyésztés meg-
kisérelhet6. = Magyarorszagon
csak a Kullancsbetegségek Am-
bulancidjan végeznek borrelia te-
nyésztést.

Szerologia

Mivel a virus-diagnosztikaban
megszokott szignifikdns titer-
emelkedés a Lb-ban csak hosszu
id6 utdn alakul ki - kilonosen a
friss esetekben -, a szeroldgia néha
alnegativ. Nyomatékosan hangsu-
lyozni kell, hogy Lb alapos gya-
ndja és 6 hétnél rovidebb ideje
fenndll6 tiinetek esetén nem sza-
bad elfogadni a negativ leletet, és
a szerologiai vizsgalatokat 1-2 ho-
nap milva meg kell ismételni.

Alapvetéen haromféle szerodi-
agnosztikai eljards terjedt el:

- az indirekt immunfluoresz-
cens teszt (IFA) elénye az ala-
csony koltségigény. Hatrdnya,

hogy a leolvasas munkaigényes és
szubjektiv. Csak nagy rutin mel-
lett megbizhato eljaras.

—az ELISA a leginkabb elterjedt
eljardas, szdmos moédositasa is-
mert. Elénye, hogy leolvasasa au-
tomatikus, ennek megfelelGen
nagyszamu minta vizsgdlatara al-
kalmas, konnyebben standardi-
zalhato,

— a Western blot (immunoblot)
elénye, hogy legaldbb 20 borrelia
antitest elkiilonitett vizsgdlatara
képes. Ennek megfelelGen a speci-
fikus antitestek kivdlaszthatoak a
kevésbé specifikusak koziil, igy az
eljaras alkalmas az el6bbi kettével
kapott lelet megerdsitésére vagy
elvetésére. Hatranya magas éara,
munkaigényes volta és a szubjek-
tiv leolvasds. Nagy elénye vi-
szont, hogy a kapott eredmény
alapjan bizonyos korlatok kozott
az aktiv és a lezajlott, tehat gyo-
gyult fertézés is megitélhetd.
Rendkiviili haszna, hogy segitsé-

Tartam* felndtt (napi adag)** gyermek (napi adag)
Maripen 15 nap 4x3 thl 3 tbl /10 kg
Ospen 15 nap 4x1500 NE 4x40.000 NE[kg
Amoxicillin 20 nap 3xlg 3x25 mygfkg
Zinnat 20 nap 2x500 mg 2x12,5 mglkg
Doxycyclin 30-40 nap 2x100 mg 2x2 mglkg***
Sumamed™** 5-12 nap 500-1000 mg/die***** 10-20 mgfkg

* Az iddtartam tébbnyire "historikus" (nem minden esetben logikus). Azok az idétartamok van-
nak feltiintetve, melyekkel jél dokumentdlt és sikeres eredményii vizsgdlatokat folytattak.

** 95 tskg felett a fenti adag 1,5-
“*Csak 8 éves kor felett adhato.

szerese, 120 kg felett a 2-szerese adando.

Az eqyetlen jol dokumentdltan hatékony makrolid az azithromycin. Az eqyéb makrolidekkel
csak egy-két tanulmdny foglalkozott, hatékonysdguk tobbnyire elmarad az eqyéb készitményekétol.
Az ismert okok (penicillin és cefalosporin érzékenység vagy a doxycyclin fotoszenzitizdld és gast-
rointestinalis mellékhatisai) miatt azonban sor keriilhet alkalmazdsdra.

T Az eddig megjelent kozleményekben eltérd kezelési sémdk talilhatéak. A legtobb tanulmdny-
ban az elsé nap 1000 mg, majd ezutdn napi 500 mg-ot alkalmaztak. Napi 500 mg 10-12 napos
adagjdrdl is jelent meg kozlemény, ez hatékonynak litszik, mellekhatdsa csekély. Az elsé napi 1000
mg gyakrabban okoz hdnydst. E tekintetben tehdt még nincsen egységes dlldsfoglalds, az dsszdezis

3 és 6 g kozott vdltozik.

gével - a szérum és a liquor parhu-
zamos vizsgalataval - az intra-
thecalis anti-borrelia immunglo-
bulin termelés egy lépésben meg-
hatarozhat6. Western blot vizsga-
latot rutinszertien hazdnkban a
Kullancsbetegségek Ambulancia-
jan végeznek.

A szeroldgiai eredmények érté-
kelését megneheziti, hogy az elja-
rasok nincsenek standardizalva,
ennek kovetkeztében a kiilonbozé
laboratériumok vagy eljarasok
eredményei eltérhetnek egymas-
tol. Ezért indokolt a Centers for
Disease Control (CDC) ajanlasat
megfogadni: az ELISA-val vagy
[FA-val kapott pozitiv eredményt
Western blottal kell megerdsiteni,
és csak ennek pozitivitasa esetén
szabad a leletet kiadni.

Az EM diagnézisa a klinikai
kép alapjan allithato fel, szerologi-
ai vizsgélattal nem sziikséges ala-
tamasztani. Az EM korai diagné-
zisa esetén a szerologia rendsze-
rint negativ, ezért a kiadott lelet
megtévesztheti a klinikust. Ha-
sonl6 a helyzet a BL esetén is.
Lyme carditis csak megel6z6 EM
vagy pozitiv szeroldgiai lelet alap-
jan diagnosztizalhato.

A liquorban kimutatott specifi-
kus antitestek lényegesen megbiz-
hatébb jelzéi a borrelia fert6zés-
nek. Kozponti idegrendszeri tiine-
tekkel jaré neuroborreliosisban a
kezdett6]l szamitott 6-8 hét utan
mindig kimutathaték az intra-
thecalisan termel6dé specifikus
antitestek, melyek egyidejileg
vett szérum- és liquorminta vizs-
galatdval hatarozhatok meg.
[dilt, tobb hoénapja fennallé for-
maékban a diagnozis felallitasanak
feltétele az intrathecalis antitest-
termelés kimutatasa.

A Lyme arthritis és az acroder-
matitis mindig magas IgG anti-
testszinttel jar.

Terapia

A betegség altaldban jol gyo-
gyithato, de a gyogyulas feltétele
a nagy dozisban és a szokdsosnal
hosszabb ideig alkalmazott anti-
biotikum-kezelés. Bar el6fordul
terapias kudarc, de ha a szerologi-
ai vizsgalatra alapozott diagnodzis
ellenére a betegek jelentSs része
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terapia-rezisztensnek bizonyul,
fel kell hogy meriiljon a laborato-
riumi tévedés lehetSsége.

Az erythema migrans kezelésé-
re az alabb felsorolt antibiotiku-
mok adasat javasoljuk. Erdemes
hangstlyozni, hogy a kombinalt
kezelés nem elfogadott, joszerint
ismeretlen a Lyme-koér kezelésé-
ben. A kinolonok (Peflacin, Cipro-
bay) alkalmazasa nélkiil6z min-
den tudoményos alapot. A kul-
lancscsipés helyén kialakul6 1-2
cm atméréjt papula nem indokol
antibiotikus kezelést. Bizonytalan
esetben 3-5 napos varakozas segit-
het a diagnozis felallitdsaban, ad-
dig a kezeléssel varni kell.

Az EM Kkezelésében kell6 iro-
dalmi adat, megfelel6 szinvonald
tanulmany all rendelkezésre az
alabbi készitmények és dozirozas
tekintetében:

Doxycyclinbél 2x100 mg 30 na-
pos adasa indokolt. Adhaté6 EM-
ban és arthritisben is, de gyermek-
korban nem javasolhat6. A beteg
figyelmét fel kell hivni a gyogy-
szer fotoszenzitizal6é hatasara. Ne-
uroborreliosisban az iv. adott
nagy doézisu penicillin-kezelést
(20-30 milli6 NE/die felnéttek-
nek, gyermekeknek 300-500.000
IE/kg naponta 4-6 részletben)
egyre inkdbb felvaltja a kényelme-
sebb Rocephin-kezelés. Ez utébbi-
bol atlagos teststlyu beteg 1x2 g-
ot kap iv. vagy im. Mindkét
gyogyszert 15 napig adjuk. Mind-

két készitmény adhaté doxycyc-
linre nem reagdalé arthritisek ese-
tén is. Az erythromycin (az azith-
romycin és a clarythromycin kivé-
telével az egyéb makrolidek), a ki-
nolonok (Peflacin, Ciprobay), va-
lamint a Sumetrolim nem alkal-
masak a Lb gyogyitasara.
Terhesek kezelésére mindha-
rom trimesterben a parenteralis

penicillin (20-30 milli6 NE/die).

vagy a napi 2g Rocephin adésa ja-
vasolhato. Gravidak ellatasa, ke-
zelése specialista feladata.

Irodalmi adatok szerint a kul-
lancscsipés utan "profilaktiku-
san" szedett antibiotikum-keze-
lésnek nagyobb a kockazata, mint
az esetleges borreliosis kialakula-
sanak a veszélye, tehat nem java-
solhato.

Prevencio
A bérbe farodott kullancsok --
kiilonosen az éretlen formak --

apr6 méretiik és fajdalmatlan csi-
pésiik miatt alig vehetSk észre.
Ezért hangsulyozni kell, hogy a
borrelia-fert6zésnek nem feltétele
a parazita észlelése. Ha a kullan-
csot 24 6ran beliil eltavolitjak - al-
latkisérletek tantsaga szerint, - a
fert6z6dés valoszintisége mini-
malis, 48 6ra mulva mar 30%, 72
ora elteltével pedig kozel 100%.
Noha egyes teriileteken a kullan-
csok akar 100%-a is fert6zott le-
het borreliaval, természetesen ta-
volrdl sem jelent minden kul-
lancscsipés fert6zést. Fontos sze-
repe van az eltavolitasnak. A bor-
be furédott kullancs potrohanak
Osszenyomdsaval 24 6ran beliil is
létrejohet a fertézés.

Ellentétben a kozhiedelemmel,
a kullancs nem a magasbdl veti
magat aldozatara. Az alacsony
bokrok leveleinek fondkjan és a
flszalakon varakozik, és mikor a
levelekhez ériink, bériinkkel
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vagy ruhdzatunkkal mintegy le-
toroljiik a parazitit. Célszerd
ezért a nadrag szarat a zokni ala
bettirni. A kereskedelmi forga-
lomban kaphato repellensek a
megel6zés megfelels eszkozei,
hatasuk tobbnyire azonban csak
néhany oraig tart. Az az elképze-
lés, miszerint B-vitamin szedésé-
vel meg lehetne el6zni a kullancs-
csipést, nélkiiloz minden tudo-
manyos alapot. Nem szabad el-
mulasztani kirdnduldsok utdn a
minden testrészre kiterjedé vizs-
galatot. Sokan hiszik, hogy kul-
lancscsipésre csak az erdSben kell
szamitani. A parazita azonban
semmivel sem ritkdbb a mégoly
gondozott kertekben, hétvégi ha-
zak koriil sem.

Kevés olyan részleteiben kidol-
gozott ritust ismer a folklér, mint
amilyen a kullancs eltavolitasaval
kapcsolatos. Mindenki mas mad-
szerre eskiiszik, amelynek célja
kozos: a kullancsok megfojtasa
vajjal, krémmel, petroleummal.
Ezek a technikdk csak az eltavoli-
tas idejét késleltetik, és regurgita-
tiét okozhatnak. Mivel a borrelia a
kullancs gyomraban szaporodik,
ez kiilonosen veszélyes. Ehelyett
fogjuk meg csipesszel a parazitat,
minél kozelebb a brhoz, és lassu,
de folyamatos huizassal tavolitsuk
el. Ne rangassuk!!! Segiti az elja-
rast, ha a kullancsot hati oldalara
forditjuk és kozben enyhe csavaréd
mozdulatot végziink. Lehetéleg
ne nyomkodjuk a potrohat, mert

ez olyan, mintha egy borrelidkkal
teli fecskenddé dugattytjat nyom-
nank meg. Altaldnosan elterjedt
az a nézet, hogy ha beszakad a
kullancs feje, az stlyos kovetkez-
ményekkel jar. Pedig a bérben
marad6 részek mar nem tartal-
maznak fert6z6 forrast. Sokkal
hasznosabb tehat azonnal kitépni
a parazitit, mint esetleg Ordkat
vérni, hogy "szakember" tavolitsa
azt el. Ellentétben a kullancs-en-
cephalitisszel, az emberi borrelia
fert6zés ellen nincsen még keres-
kedelmi forgalomban véddéoltas,
de a kozeljovében mar szamitha-
tunk a megjelenésére. (Az Egye-
siilt Allamokban nemrég torzs-
konyvezett vakcina Eurépaban
nem hasznalhato.)
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