LYME HASTALIGI

Lyme hastalifn Borrelia burgdorferi adli spiroketin yol agtigi, kenelerle gegen,
multisistemik tutulumlar1 olan bir zoonozdur. Lyme hastaligit 1972-1977 yillar1 arasinda
ABD’de Connecticut eyaleti Lyme kasabasinda ¢ocuklar arasinda daha once juvenil
romatoid artrit (JRA) olarak dusiiniilen epidemi seklinde gézlenmis ve olgular Lyme artriti
olarak adlandirilmigtir. Vakalarin kirsal bolgelerde yogunlasmasi, hastaligin 6zelligi olarak
E. migrans saptanmast bir arthropod tarafindan tagindigini géstermistir. Daha sonra hastaligin
multisistemik oldugu ve ozellikle deri, santral sinir sistemi, kalp ve eklemleri etkiledigi
goriilmustiir. E.migransh hastalarda yapilan ¢aligmalarda bazi ixodes tiirii kenelerin hastaligin
vektorleri olduklart saptanmistir. Hastalik daha dnceden Avrupada kismen tanimlanmis ve
erythema chronicum migrans, Bannwarth sendromu ve acrodermatitis chronica atrophicans
gibi isimler verilmigtir. 1982°de Burgdorfer ve Barbour I. dammini kenelerinde simdi
B.burgdorferi olarak isimlendirilmis olan spiroketi izole etmislerdir. Bolgesel varyasyonlar
olmakla birlikte tiim diinyada hastalik kabaca birbirine benzer. Klinik olarak multisistemik
tutulumu, evreler halinde goriilmesi ve diger hastaliklar1 taklit etmesi nedeni ile sifilize
benzer. Insidansinin artmasi ve gittikge yayilmasindan dolayr Lyme hastaligi &nemlidir.
Tanimlanmasindan sonra 20 y1l gegmesine ragmen Lyme hastaliginin tanisinda, tedavisinde
kullanilacak ilaglar ve tedavi siiresi agisindan cevaplanmamis sorular vardir.

B.burgdorferi, Spirochaetales takimi, Spirocethactaceae familyasinin Borrelia
genusuna aittir. Gram negatif, hareketli, flagellali, 0.2 um kalinliginda, 20- 30 um
uzunlugundadir. Karanlik alan ve faz kontrast mikroskoplarla goriilebilir. En igte
protoplazmik silindir, bunu saran hiicre membrani ve 7-11 arasinda degisen flagellasi, en dista
da plazmidlerce kodlanan dig memrandan ibarettir.

Borrelia  tiirleri  nazli  (12-24  saatte) {ireyen ve  mikroaerofilik ve
Barbour-Stoenner-Kelly besiyerinde 33.C’de iiretilebilen narin bir bakteridir. Birgok bakteri
ile karsilastirildiginda borrelia daha yavas tirer.  Kiiltiirde genellikle 10-15 pasajdan sonra
patojenitesini yitirir ve bu zamandan sonra artik enfeksiyoz degildir.

Borrelia burgdorferi ¢esitli  molekiil agirliklar1  ile  belirlenen membran
lipoproteinlerine sahiptir. Bu proteinler, sirkiiler ekstrakromozomal ve lineer tipte
plazmidlerce kodlanmaktadir. 4 degisik 6zgiil dis yiizey lipoproteinleri (A, B, C, D, E, F), 41
kD flagellar antijen, 60, 66,ve 73 kD 1s1 sok proteinleri ve protoplazmik silindiri
icermektedir. Endotoxine benzer 6zellikleri olan lipopolisakkarite benzer materyal mevcuttur.

Tim B. Burgdorferi izolatlarinda 4-9 arasinda ekstrakromozomal plazmid DNA’1
vardir. Bunlar stiperkoiled 6zelligi olan plazmidler ve diger prokaryotik organizmalarda
bulunmayan lineer plazmidleri igerirler.

3 genotipe sahiptir. Bunlar Bb. sensu stricto, B. garinii ve B.afzelii olarak adlandirilir.
Bb sensu stricto Kuzey Amerika ve kismen Avrupada , B. garinii ve B. afzelii Avrupa ve
Asya’da goriiliir. Bu ti¢ tip Bb sensu lato’yu olustururlar. Lyme hastaligindaki belirtiler
infeksiyona yol agan tiirlerle iligkilidir. Avrupa ve ABD’deki Lyme hastalig1 klinigindeki
farklar patojendeki farka ve infekte olan popiilasyonun genetik &zelliklerine baglidir. Bb
sensu stricto siklikla artrit, B. garinii noroborelyoz, B. afzelii artrit ve deri lezyonlar ile
karakterli gibi goriinmektedir. Tanimlanan tiirlere uymayan izolatlar da goriilmektedir. B.
lonestari olarak isimlendirilen yeni bir tiir Amblyomma americanum kenelerinde molekiiler
tekniklerle saptanmistir. insanlarda bu atipik tiirler saptanmamastr.



EPIDEMIYOLOJI

Lyme Hastaligi, Kuzey Amerikada bildirilen vektorlere bagl hastaliklarin % 90’1n1
olusturur. ABD’de 1982-1996 yillar1 arasinda bildirilen vaka sayist 32 kat artmigtir. ABD’de
ilk vakalar 25 y1l 6nce Cape Cod ve Connecticutta bildirilmistir. Kuzeydogu ve batt ABD’de
L.scapularis, batt ABD’de 1. pacificus, Kanadanin bazi bolgelerinde I. scapularis bulunur.
Avrupada da Lyme hastaligi bildirilmistir. Ozellikle Almanya, Avusturya, Isvigre, Fransa,
Isve¢ ve Rusya da Lricinus ve L. persulgatus vektor olarak bildirilmistir. Japonya, Kore ve
Cinde de goriliir. Vektor olarak 1. persulgatus bildirilmistir. Avusturalyadaki vektor
bilinmemektedir. Yurdumuzda yapilan ¢alismalarda 1. ricinus tiirti kenelerin varlig
gosterilmistir. Ispanya’da yapilan bir ¢alismada %7 seropozitiflik saptanmis ve bunlarim
muhtemelen %2’inde Lyme hastalifi mevcutmus. Isve¢’te %10 seropozitiflik saptanmus.
Kayseri’de seropozitiflik %10, Yiksek riskli bolgelerde %26 (%4.6’inda klinik olarak Lyme
hastaligi mevcut.), %44- %33 oraninda seropozitiflik saptanmis.Klinigimizde yapilmis bir
calismada Lyme stiphesi olan hastalarda %13, riskli bolgelerde %6, sagliklilarda ise %4
oraninda seropozitiflik saptanmis._

Avrupadaki Lyme hastaligi ABD’deki Lyme hastaligindan nérolojik hastaligin
prevalansinin fazla olmast ve artritin daha az oranda goriilmesi ile ayrilir. Bu farklar infekte
eden organizmanin tiirtindeki degisikliklere baglhdir.

Tum yas gruplari ve her iki cinsiyette infeksiyona duyarhidir.

VEKTOR VE KONAKCILARI

Lyme hastaliginin spiroketi Bb I. ricinus kompleksinin bir pargasi olan ixodes keneleri
ile tasmirlar. Bunlar 1. scapularis, I. pacificus, I. ricinus ve . persulgatusu igerirler. Bb
kenelerin diger tiirlerinden, sivrisineklerden ve geyik sineklerinden izole edilmistir. Spiroketi
insana bulastirmada I. ricinus kompleksinin keneleri 6nemli gériinmektedir. Keneler yasam
siklusunu tamamlamak i¢in 2 yila ihtiya¢ duyarlar. Bu siire boyunca 3 donem gegirirler.
Erigkin, larva ve nimf . Sonbaharin son donemleri ve ilkbaharin ilk dénemlerinde eriskin
keneler biiyiik hayvanlarin 6zellikle beyaz kuyruklu geyiklerin {izerinde beslenir ve
ciftlesirler. Disi keneler yumurtalarini topragin tizerine yayarlar ve yazin yumurtadan
cikarak larvaya doniisiirler. Kenelerin larva ve nimf formlari i¢in beyaz ayakl fareler en fazla
tercih edilen konakgilardir. Fare Bb ile infekte olunca hayat boyu infekte kalabilir. Boyle
infekte fare tizerinde beslenen immatiir keneler Lyme hastalifinin potansiyel vektorleri
haline gelebilirler. Tipik olarak larva formundaki keneler yazin ge¢ donemlerinde kan emerler
ve nymphlere doniistiikleri ilkbahara kadar inaktiflerdir. Ilkbahar ve yazlari beslenen nimfler
genelde Lyme hastaliginin insanlara bulastirilmasinda énemli bir ajandir. Erigkin keneler de
sonbaharin ge¢ donemleri ve ilkbaharin erken donemlerinde hastalig1 bulastirabilirler. Nimfler
sonbaharda erigkin kenelere doniistiiklerinde 2 yillik hayat siklusu tamamlanir. Nimfler
infeksiyonun insanlara ge¢isinde Onemlidir ve ilkbaharin ge¢ donemlerinde veya yazin
beslendiginden insanlarin ¢ogunda hastalik mayistan agustos ayina kadar olan doénemde
baglar. Vektorle temas tipik olarak nimfler i¢in ideal bir ortam olan yapraklarla kaplanmis
nemli alanlarda gerceklesir. Lyme hastaliginin insandan insana veya kontamine kan {rtinleri
ile ge¢isi mimkiin olmasina ragmen hastaligin bu yollardan gegisi ile ilgili vakalar
bildirilmemistir.

Bb infekte 1xodeslerin tiikriigiinde saptanmis ve insanlara direkt olarak 1sirikla gegtigi
gosterilmistir. Deneysel ¢caligmalarda kenelerin spiroketleri etkili bir sekilde gecirebilmesi igin
en az 24 saat boyunca yapismast gerektigi gosterilmistir. 24 saat sonra infekte kenelerin
yarisi, 4 giin sonra  hemen hepsi borreliay1 gegirirler. Eger geyikler saptanan fokustan
aliirlarsa keneler diger vektorlere adapte olabilirler.



Keneler en az 30 ¢esit vahsi hayvanda ve 48 kus tiirtinde saptanmistir. Bb endemik
alanlarda genis c¢apta bulunmasina ragmen vahsi hayvanlarda hastalia yol actigi
gosterilememigstir. Buna ters sekilde lyme hastalign kopek, at ve sigirlart iceren evcil
hayvanlarda gosterilmistir.

PATOGENEZ

Kene tarafindan Bb enjekte edildikten sonra lokal olarak deride E.migrans olusur ve
kan veya lenfle herhangi bir bolgeye yayilabilir. Hastaligin erken donemlerinde E.migrans
deri lezyonlarindan, kan ve BOS’ dan izole edilmistir ve myokard, retina, kas, kemik,
dalak, karaciger, meninksler ve beyinde de az sayida saptanmistir. Invitro olarak virulan
Bb suslarinin fagositik hiicrelerle elimine edilemedigi gosterilmistir. Cok ¢esitli tipte memeli
hiicresine yapisabilir. TNF-alfa, IL-1b’1 indiikler.

Lyme hastaliginda immun cevap baslangicta suprese olur. Bu da spiroketin
yayllmasinda 6nemli olabilir. Haftalar i¢inde periferik kan MNL Bb antijenleri veya
mitojenlerine karsi asir1 cevap gosterirler. Spesifik Ig M cevabi 3. veya 6. haftalarda peak
yapar ve siklikla poliklonal B hiicre aktivasyonu ile ilgilidir. Total serum Ig M diizeyleri,
sirkiile immiin kompleksler, kriyoglobulinler artar. Spesifik Ig G cevabi aylar sonra yavas
yavas artar.

Histolojik olarak tiim etkilenen dokularda lenfosit ve plazma hiicreleri infiltrasyonu
vardir. Bb eklemlerde, santral sinir sisteminde, deride belli odaklarda bulunabilir. Bu
bolgelerde nasil sekestre oldugu bilinmemektedir.

KLINIK BELIRTILER

Lyme hastaliginin kulugka siiresi 1-36 giindiir(ortalama 7-10 giin) genelikle sifilizdeki
gibi evreler halindedir ve her evrede degisik klinik belirtiler goriiliir.Erken ve ge¢ olarak da
ikiye ayrilmistir.Erken infeksiyon (evre 1, lokalize E.migrans); bunu giinler, haftalar sonra
evre 2 ( dissemine infeksiyon); bir yil veya daha sonra ge¢ infeksiyon (evre 3, persistan
infeksiyon ) izler. Hastalar bu evrelerin birini veya tiimiinii gegirebilirler ve hastalik evre 2
veya 3’e kadar semptomatik olmayabilir.

ERKEN INFEKSIYON (EVRE 1-LOKALIZE ERITEMA MiGRANS)

Kene tarafindan enjekte edildikten ortalama 10 giin sonra Bb hastalarin %60-80’inde
deride lokal olarak yayilir ve E. migrans ortaya ¢ikar. E. migrans santral makiil veya papiil
seklinde baglar. Birka¢ milimetrelik eritem, hiperpigmentasyon, pullanma giinler, haftalar
icinde 7-10 cm’e kadar ulasabilir. EM lezyonlar tipik olarak diiz, yuvarlak veya oval, parlak
kirmiz1 ve keskin kenarlhidir.Klasik boga gozii lezyonu %30 vakada mevcuttur. En sik uyluk,
axilla, kasiklar gibi kene 1siriginin ¢ok goriildiigii yerlerdedir. Tedavi edilmemis hastalarda
lezyonlar 3-4 hafta icinde kendiliginden kaybolur. Hastalarda halsizlik, yorgunluk, bas agrisi,
myalji, artralji, bolgesel/jeneralize LAP gibi nonspesifik ve viral hastaliga benzer semptomlar
gozlenebilir.



ERKEN INFEKSIYON (EVRE 2-DISSEMINE INFEKSIYON)

Inokiilasyondan sonra giinler, haftalar iginde Bb hastanin kan veya lenfi ile birgok
bolgeye yayilabilir. Bu dénemde spiroket kandan birgok kez izole edilmis ve myokard, retina,
kas, kemik, sinoviyum, dalak, karaciger, meninks ve beyinde de az sayida saptanmustir.

Dissemine infeksiyon asil olarak sinir sistemi, iskelet-kas sistemi ve kardiak
semptom ve bulgulara yol agar. Siddetli bas agris1 ve hafif bir ense sertligi siktir fakat tipik
olarak yalnizca saatlerce siiren kisa ataklar seklinde goriliir. Semptomlarin ilk giiniinde BOS
genellikle normaldir. Iskelet, kas agrilari genellikle eklemler, bursa, tendon, kaslar ve
kemiklerde ve migratuardir ve bir lokalizasyonda saatler veya giinlerce siirer. Bu evrede
hastalar asir1 halsiz ve yorgundur ve bunlar asil semptomlar olabilir. Yorgunluk haricindeki
semptomlar intermittan ve degiskendir. ABD’de Avrupa’dan daha fazla dissemine hematojen
infeksiyon goriiliir. Bu donemde hastalarin mononiikleer hiicrelerinin Bb antijen ve
mitojenlerine karsi cevaplart artar. Supresér hiicre ve natural killer hiicre aktivitesi azalir.
Spiroketin 41 kd flagellar antijenine karsi olusan spesifik Ig M cevabi 3. ve 6. haftada peak
yapar fakat devam edebilir. Yavas yavas spesifik Ig G cevabi gelisir. PMNL ve monositler
spiroketi fagosite eder ve dldiiriirler. Histolojik olarak tiim etkilenen dokularda lenfosit ve bol
miktarda plazma hiicre infiltrasyonu vardir.

Hastaligin baslangicindan sonra haftalar iginde tedavi edilmemis hastalarin
%8-10’unda kardiyak tutulum gorilir. En sik goriilen anormallik degisik derecelerde
atrioventrikiiler bloktur. Fakat bazi hastalarda akut myoperikardit, hafif derecede sol
ventrikiiler yetmezlik, nadiren kardiyomegali veya fatal pankardit goriilebilir. Tam kalp blogu
nadiren bir haftadan uzun siirer ve siirekli pacemaker yerlestirilmesine gerek yoktur

Birkag¢ hafta veya ay sonra hastalik lokalize kalmaya basladik¢a tedavi edilmemis
hastalarin %10-12’inde norolojik tutulum goriliir. Bircok anormallik goriilebilecegi gibi
menenjitle birlikte kranial ve periferik noropati goriilmesi siktir. Ensefalik belirtiler
oldugunda somnolans, hafizada zayiflama ve ruhsal durumda degisiklikler goriiltir. Avrupa’da
goriilen ilk norolojik belirti karakteristik bir radikiiler agridir. Bunu BOS’da pleositoz izler
Meningeal bulgular yoktur.

Lyme menenjiti Bb’nin SSS’ne direkt invazyonu sonucu ortaya c¢ikar. Aseptik
menenjitlerde oldugu gibi ates, intermittant basagrisi, fotofobi ve menenjismus ile
karakterizedir.Menenjitli hastalarda BOS’da lenfositik pleositoz vardir. Hiicre sayisi
100/mm3, protein artmis, glukoz ise normaldir. Spiroket BOS’da birka¢ kez tiretilmistir.
Mononiikleer hiicreler burada konsantredir, intratekal olarak spesifik Ig G, M, A ve
oligoklonal bantlar saptanabilir. Bb’e karsi reaktivasyona ek olarak BOS’daki T hiicre
klonlar1 myelin basic protein, periferal myelin, kardiyolipin ve galaktoserebrosidi iceren
otoantijenlerle reaksiyona girerler.

Fasial palsi en sik goriilen kranial noropatidir ve belki de tek norolojik anormalliktir.
Periferal nevrit genellikle ekstremiteler veya govdede asimetrik motor, duyusal ve karisik
radikiilondropati ile karakterlidir.Bb’e kars1 olusan IgM antikorlarinin normal insan aksonuna
baglandig1 gosterilmistir.Bu da spiroketal ve host proteinleri arasindaki molekiiler benzerligin
periferik sinir lezyonlarinda bir rolii olabilecegini gostermektedir. Evre 2 norolojik
anormallikler genellikle haftalar veya aylarca siirebilir fakat tekrar edebilir veya
kroniklesebilir.

Hastaligin baslangi¢cindan 6 ay sonra (2 hf-2yil) intermittan artralji veya migratuar
iskelet kas agrilarindan sonra tedavi edilmemis hastalarin %50’inde 6zellikle diz gibi biiyiik
eklemleri etkileyen asimetrik oligoartikiiler artrit ,artralji .ellerde sertlik ve sirt agrilari
goriilebilir. Eklem sivisinda 16kosit sayist 500-110000/mm3 ve PMNL hakimiyeti
vardir.Total grantilosit sayisi ile iligkili olan immun kompleksler de mevcuttur.



Erken evrede rastlanilan diger sistemlere ait bulgular nadirdir. Ancak hekimler
tarafindan akla. getirilmediklerinden kolayca atlanabilmektedir. Rekiirren hepatit, myozit,
osteomyelit, pannikiilit, kojunktivit, keratit, irit, tiveit, optik norit, optik atrofi, papil 6demi ,
panoftalmit, eksudatif retinal ayrilma ile birlikte koroidit, vitrit, mikrohematiiri, proteintiri,
adult respiratuar distres sendromunun gorildiigli vakalar bildirilmistir. Avrupada lenfositoma
isimli kulakta veya meme basinda kirmizi veya menekse renginde nodiiler anormal deri
lezyonu ,E. nodozum, LAP’ ler goriilebilir.

GEC INFEKSIYON (EVRE 3-PERSISTAN INFEKSIYON)

Tedavi gormeyen hastalarda bile immun sistem spiroketi bulundugu pek ¢ok yerden
eradike edebilir. Bununla birlikte ¢cogunlukla tedavisiz hastalarda Bb belli odaklarda canli
kalabilir.Degismekle birlikte, artrit epizotlar1 2. ve 3. yillarda daha uzun stirer ve kronik artrit
(bir y1l veya daha uzun stiren eklem inflamasyonu) karakteristik olarak bu donemde baslar.
Tipik olarak az sayida biiylik eklem etkilenir(siklikla diz). Sinovial lezyonlarda vill6z
hipertrofi, fibrin depolanmasi, mononiikleer hiicre infiltrasyonu goriiliir. Spiroketler eklem
stvisinda tretilebilmistir. Ciddi vakalarda kronik Lyme artriti kartilaj ve kemik erozyonuna ve
nadiren stirekli eklem sakatligina neden olur. ABD’de ve Avrupa’da eklem tutulumu
benzerdir fakat Avrupa’da daha az siklikla goriliir.Kronik Lyme artritinin romatizmal
hastaliklar gibi immunolojik bir temeli vardir. Yapilan ¢aligmalarda Lyme artritli hastalarda
HLA DR4, DR3 ve DR2’ nin artmis siklikla goriildiigli saptanmistir. Genetik olarak duyarli
kisilerde Bb organizma 6ldiirtildiikten sonra da devam eden immun cevabi tetikleyebilir.

[k infeksiyondan 1 yil sonra Bb santral ve periferik sinir sisteminde sendromlara yol
acabilir. Santral sinir sisteminde ortaya ¢ikan ge¢ semptomlardan en iyi tanimlanani progresif
ensefalomyelittir. Bu hastalarda spastik paraparezi, mesane disfonksiyonu, ataksi, 7. veya 8.
sinir tutulumu, bilissel bozukluklar mevcuttur. Tani intratekal olarak Bb antikorlarinin
gosterilmesi ile konulabilir.Bununla birlikte periferal noropati, ataksi, demans, uyku
bozukluklart da goriilebilir.

Lyme borelyozisinde uzamis latentligin en iyi Orne8i akrodermatitis kronika
atrofikanstir. Asil olarak Avrupa’da gozlenir. Lezyon genellikle ekstremitede mavi, kirmizi
diskolorasyon ve deride sislik ile karakterlidir. Lezyonun inflamatuar fazi yillarca devam edip
deride atrofiye neden olabilir. Bu tiir lezyonlardan baslangictan 10 yil sonra Bb kiiltiirii
yapilabilmistir. Uzun siiren vakalarda periostit ve kii¢iik eklem subluksasyonlarini igeren
kronik kemik-eklem tutulumu kutantz lezyonlarin altinda goriilebilir. Bu da spiroketin direkt
yayilimint diistindiiriir. Goriilebilen diger deri hastaliklar1 morfea, lichen sclerozis et
atrophicus, granuloma annulare, eozinofilik fasiitis, progresif fasial hemiatrofi, yliziin diskoid
lupus benzeri lezyonu, benign lenfositik infiltrasyondur.

Gozde keratit ve tveit goriliir. Kronik dilate kardiyomiyopati seklinde kardiak
tutulum goriilebilir.

KONIJENITAL INFEKSIYON

Bb’nin transplasental gectigi ve fetusta zararli etkiler olusturdugu kesin olarak
kanitlanmamigstir. Yapilan aragtirmalarda hastaligi gebelik doneminde gegiren bazi annelerin
fetuslarinda spirokete rastlanmig ancak fetal inflamasyona ait herhangi bir bulgu
saptanmamistir. Bb’ni konjenital infeksiyona neden olduguna dair kesin deliller olmamasina
ragmen bdyle bir iligskinin olabilecegi akilda tutulmalidir.



LYME HASTALIGI TANISI

Lyme hastalig1 pek ¢ok hastalikla karisabilecegi igin tanist zordur. CDC siirveyans
amagli tanimlama gelistirmistir. Bunlar tanisal kriterler degildir. Tam bir hikaye, fizik
muayene ve uygun testlerin yapilmasi 6nemlidir. LH tanis1 asil olarak klinik tabloya dayanur.

CDC kriterleri:

E. migrans’in goriilmesi veya vakalarda en azindan bir ge¢ dénem bulgusunun olmasi
ve infeksiyonun serolojik olarak dogrulanmasi gerekir.

Kas-iskelet sistemi: Tekrarlayan, kisa siireli, 1 veya daha fazla eklemde sislik olmasi
onemlidir. Kisa siireli ataklar halinde izlenmeyen kronik artritler, tek basina artralji, myalji,
veya fibromyalji sendromlari kriter olarak kabul edilmezler.

Sinir _sistemi: Lenfositik menenjit, kranial nevrit, Ozellikle fasial palsi,
radikiilondropati, veya nadiren ensefalomyelit. Ensefalomyelit BOS’da Bb’e karsi antikor
yapiminin gosterilmesi ile dogrulanmalidir. Tek basina basagrisi, halsizlik, parestezi, hafif
ense sertligi kriter olarak kabul edilmezler.

KVS: Akut baslangich, giinler, haftalar i¢inde gerileyen 2-3. Dereceden A-V iletim
kusurlari, bazen bloga eslik eden myokardit LH 1 diisiindiirmelidir. Tek basina g¢arpinti,
bradikardi, dal bloklar1, myokardit kriter olarak kabul edilmezler.

Laboratuar bulgulari:

-Spiroketin hastanin doku veya sivilarinda tiretilmesi

-Serum veya BOS’da tanisal diizeylerde spirokete karsi olusmus IgM ve IgG tipi
antikorlarin saptanmasi

-Akut ve konvelasan serum 6rnekleri arasinda antikor titresinde anlamli artis olmasi

En sik karsilasilan non-spesifik laboratuar bulgulari: Sedimentasyon- CRP yiiksekligi
SGOT diizeylerinde artig, anemi, lokositoz, hipergamaglobulinemi saptanabilir.

SSS tutulumu oldugunda BOS’da genellikle lenfositik pleositoz bulunur. BOS proteini
hafif-orta derecede artmis, glukoz ise normaldir.

Artritli olgularda lokal hassasiyet ve intraartikiiler sivida polimorfoniikleer 16kositlerin
hakim oldugu 500-100000/ mm3 kadar hiicre bulunur. Eklem c¢evresi sinovial dokuda
mononiikleer hiicre infilrasyonu, sinovial hiicre hiperplazisi ve vaskiiler proliferasyon
saptanabilir.

Kardiak tutulumu olanlarda kalbe yonelik, norolojik  tutulumu olanlarda sinir
sistemine yonelik incelemelerle tan1 konabilir.

Bb en kolay deri lezyonlarindan izole edilmektedir.(Barbour-Stoenner-Kelly
by)Biyopsi ve aspirasyon kiiltiirlerinden %80-90a yakin sonu¢ alinabilmektedir. BOS, kan,
myokarddan spiroket izolasyonu miimkiin olmaktadir. Bb’nin dokularda direkt olarak
gosterilmesi amaciyla ¢esitli  glimiisleme yontemleri kullanmilmaktadir.(Warthin-Starry,
modifiye Dieterle, Steiner) Bunlarin yaninda doku kesitlerinde spiroketin spesifik olarak
immun floéresans teknigi ile, ayrica histolojik olarak immun histolojik boyalarla gosterilmesi
miimkiindiir. PCR BOS, deri lezyonlari, sinovial sivi ve idrarda Bb’e ait genomik yapi tesbit
edebilir. Kanda tesbit etmek zordur. Yontem duyarli oldugu i¢in ortam sartlarindan ¢ok
etkilenir. Diger bir sorun tesbit edilen DNA’nin canli m1 ya da 6lu spirokete mi ait oldugunu
ayirt edemez.

Direkt yontemler uzun zaman almasi, pahali teknikler olmalar1 ve yogun calismaya
gereksinim duymasi nedeni ile tamida indirekt yontemler (IFA, HA, ELISA ve
Western-Blot)daha siklikla kulamlmaktadir. Indirekt yontemlerde esas amag¢ olusmus




antikorlarin gosterilmesidir. Tc LPA ( T cell lympoproliferatif assay) tanisal amagla
kullanilan bir yontemdir.

IFA: Serum, BOS ve diger viicut sivilarinda IgM ve IgG tipi anti Bb antikorlarini
aragtimada kullanilir. Duyarlilik ve 6zgulligii yliksektir.

HA: Duyarliligina karsin 6zgiilliigi diistikttir. WB ile birlikte kullanildiginda tanida
yararli olabilir.

ELISA: IFA’ dan daha duyarli ve &zgiildiir. Birgok bakteri ile gapraz reaksiyon
verebilir. Yalanci pozitiflikler saptanabilir.(Diger spiroket infeksiyonlari, subakut bakteriyel
endokardit, EMN, JRA, RA, SLE)

WB: LHda kullanilan testlerin (IFA, ELISA) dogrulanmasi amac1 ile
kullanilir.Ozellikle indetermine ve yalanci pozitif ELISA sonucunu kontrol i¢in faydalidr.
Zaman alic1 ve dikkatli ¢aligmay1 gerektiren bir testtir.

Tc LPA: Pahali ve zaman alan bir testtir. Hiicresel immun cevabu test eder.Ozgiilliigii
yiiksek, duyarlilig diistiktiir.

Doktorlar tan1 koyarken asil olarak hikaye (kenelere maruziyeti de igeren), FM ve
laboratuar bulgularina anti Bb sonuglarindan daha fazla giivenmelidir. Serolojik testler tani
koymaktan ¢ok dogrulamak amacl kullanilmalidir. 2 basamakli test sistemi tavsiye
edilmektedir. 1. basamak: ELISA, IFA ve 2. basamak : WB dan olusur. ELISA’da elde
edilen pozitif veya indetermine sonu¢lar WB ile de test edilmelidir. Bircok vakada spesifik
IgM + IgG antikorlar ile infeksiyon dogrulanir. Fakat infeksiyondan en az 4 hafta sonra
IgM , 6-8 hafta sonra IgG duizeyleri oOl¢iilebilir. Negatif bir sonu¢ o an i¢in Bb. agisindan
serolojik bir delil olmadigini gosterir. Eger LH’dan kuvvetle siipheleniliyorsa 2-4 hafta sonra
test tekrarlanmalidir. Anti Bb ile hastalik arasinda kesin bir iligki kurmak miimkiin degildir.
Pozitif sonug¢ su anki hastaliktan bagimsiz olarak onceki hastaligi gosterebilir. Diger spiroket
infeksiyonlari, subakut bakteriyel endokardit, EMN, JRA, RA, SLE gibi hastaliklarda
ELISA’da yalanci pozitiflikler saptanabilir .(+) ELISA ile birlikte (-) WB yalanci pozitifligi
gosterir. Hastada uzun siiredir semptomlar var ve yalnizca IgM mevcutsa bu semptomlar
Lyme hastaligina baglanamaz.1-2 haftalik sikayetleri olan bir kiside 1gG (+) ise bu &nceki
maruziyeti gosterir. Lyme hastaliginin erken donemlerinde hasta antibiyotik tedavisi aliyorsa
antikor cevabi bloke olabilir ve hasta seronegatif kalir. Inflamatuar sivilarda (spinal, sinovial)
seruma gore yiiksek antikor titrelerinin saptanmasi norolojik veya eklem hastaliginin Bb.’e
bagli oldugunu gosterir. E. migransi olan hastalara test yapilmasina gerek yoktur. Hastaligin
ileri donemlerinde de seronegatiflik nadirdir.Noropsikolojik testler , elektrofizyolojik testler
ve MRI objektif anormallikleri géstermede yarali olabilir fakat Bb. nin neden oldugu hasarin
spesifik markerlarin1 gostermede yararli degillerdir.

AYIRICI TANI

Lyme hastaligi klinik tablosunun ¢esitliligi ve serolojik testlerinin standartize edilmis
olmamasi nedeni ile ¢ok hastalikla karigabilir. Bu yiizden pek ¢ok sendrom ekarte edildikten
sonra Lyme hastalig1 tanis1 konabilir. Semptomatik yayilan eritem bocek 1sinigr seklinde
distintilebilir. Stafilokoksik ve streptokoksik deri infeksiyonlari, derinin fungal infeksiyonlari,
alerjik dermatitler, tirtikeryal lezyonlarla karisabilir. Endemik bolgelerde kayalik daglar lekeli
hummasi, babesiozis, erlichiosis, kene 1sir181 ensefaliti ve enteroviral infeksiyonlardan ayirt
edilmelidir. Lyme artriti diger infeksiy6z artritlerden, JRA, AER, kollajen vaskiiler
hastaliklardan ayrilmalidir. Belirgin yorgunluk, basagrisi, yaygin  kas-eklem agris1 ,
konsantrasyon gii¢liigii, uyku bozuklugu ile seyreden fibromyaljinin ayrilmasi gerekir.



TEDAVI

Lyme hastalif1 i¢in en uygun tedavi antibiyotiklerle yapilir. Zamaninda tedavi ileri
evrelere progresyonunu o6nler. Cok cesitli belirtiler oral antibiyotiklerle tedavi edilebilirler.
Ancak norolojik bozukluklar oldugunda antibiyotiklerin IV verilmesi onerilir. Bb. invitro ve
hayvan deneylerinde  tetrasiklinler, penisilinler, eritromisin, azitromisin, seftriakson,
sefotaksim  ve imipeneme duyarli, oksasilin ve kloramfenikole az duyarl, rifampin,
siprofloksasin, aminoglikozitlere ise direngli bulunmustur.Penisilin(5-20mii/giin), doksisiklin
(2x100mg ), amoksisilin (3x500 mg) ,sefuroksim aksetil (2x500 mg) ve son segenek
digerlerine gore etkinligi daha az olmakla birlikte eritromisin (4x250 mg) kullanilabilir.
Cocuklarda amoksisilin ( 50 mg/kg/giin), penisilin allerjisi olanlarda sefuroksim aksetil veya
eritromisin kullanilabilir. Infeksiyonun deride lokalize oldugu vakalarda 10 giinliik, dissemine
infeksiyonda ise 20- 30 giinliik tedavi tavsiye edilir. Erken dissemine infeksiyon tedavisinin
ilk 24 saati icinde % 15 hastada Jarisch-Herxeimer benzeri reaksiyonlar gorildigu
bildirilmistir. Oral antibiyotik tedavisi 30-60 giin verildiginde Lyme artritinin tedavisinde
etkilidir. Bununla birlikte tedaviye cevap yavas olabilir. Primer olarak HLA-DR4’ e sahip ve
spiroketal OspA ve OspB’e antikor cevabi veren kronik artritli az sayidaki hasta antibiyotik
tedavisine cevap vermeyebilir. Boyle vakalarda antiinflamatuar ajanlarla tedavi veya
sinovektomi ile basar1 elde edilebilir. Fasial paralizi digindaki norolojik bozukluklarda IV
tedavi gereklidir. En fazla IV seftriakson (2 g/giin-4 hafta) kullanilir. IV sefotaksim (3x2g
/glin), veya IV penisilin G de ayn1 siire kullanilabilir. Yiiksek derece A-V blogu olan veya
P-R intervali 0.3 sn’den uzun olanlarda tedavinin bir kismi IV verilmeli ve kardiak
monitorizasyon yapilmalidir. Tam kalp blogu olan veya KKY olan hastalarda eger
antimikrobiyal tedavi ile 24 saatte bir gelisme saglanmazsa glukokortikoidler verilebilir.
Hastalarin kii¢iik bir yiizdesinde fibromyaljinin tetiklendigi goriiltir. Fakat bu rahatsizlik
antibiyotik tedavisinden faydalanmaz.

Asemptomatik hastalarin tedavi edilip edilmeyecegi ve nasil tedavi edilecegi konusu
hala net degildir. Hamilelikteki uygun tedavi de net degildir. Antibiyotik tedavisinden sonra
relapslar meydana gelebilir ve 2. bir tedavi gerekebilir.

Kene 1sir1gindan sonra profilaktik antibiyotik verilmesine gerek yoktur.

Genellikle en iyi cevap hastaligin erken dénemlerinde alinir.Ileri dénemlerdeki tedavi
etkilidir ancak konvelesans uzun stirebilir.Tedavinin sonunda hastalarin ¢ogu sekelsiz
iyilesir.Az bir kisminda minimal defisit kalabilir.

KORUNMA

Hastaligin en kesin korunma yolu kenelere karsi savastir. Endemik bolgelerde
insektisit kullanimi, temasi minimale indirmek i¢in kapali giyinmek ve viicudun acgik
bolgelerine kimyasal kene kovucular stirmek yararlidir.

Ast: ABD’de Lyme hastaligina karsi 2 monovalan as1i mevcuttur. Bunlardan her ikisi
de Borrelia dis ylizey proteini A (Osp A)’ 1 antijen olarak kullanmaktadir. Bu asilardan ilki
kullanilmaya baglamistir.Asinin ¢ocuklardaki giivenligi ve etkinligi bilinmiyor. Asilarda
yeterli korunma igin dozlar tekrarlanmalidir.ilk dozdan sonra 20 ay etkinligi gosterilmistir
ancak uzun donem takip caligmalari mevcut degildir. Avrupada OspC’i antijen olarak
kullanan polivalan asinin ise klinik ¢aligsmalar1 Finlandiya’da yapilmaktadir. As1 ¢alismalari
hizla devam etmektedir.
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