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Borelioza: europejskie spojrzenie

na diagnostyke i leczenie

Gerold Stanek? i Franc StrleP

CEL PRACY

W Europie borelioza jest czestg choroba, ale koncepcje dotyczace diagnostyki i leczenia nadal
stanowig przedmiot dyskusji. Falszywie dodatnie wyniki badan mikrobiologicznych moga pro-
wadzi¢ do niepotrzebnego leczenia antybiotykami, ktére nawet w przypadkach rzeczywistej
choroby jest czasem zbednie przedtuzane. Przeglad obejmuje wyniki nowych badan nad rozpo-
znawaniem, leczeniem i eko-epidemiologia tej choroby.

OSTATNIE DONIESIENIA

W Europie przeprowadzone od czasu ostatniego dorocznego przegladu najnowsze badania do-
tyczyly gtéwnie diagnostyki. Udoskonalenie metod serologicznych byto mozliwe dzieki zastoso-
waniu wielu rekombinantéw i peptydéw antygenowych lub po prostu najczestszego antygenu
docelowego do wykrywania swoistych przeciwcial — immunoglobuliny G lub immunoglobu-
liny M przeciwko Borrelia burgdorferi w szerokim znaczeniu (sensu lato), czyli czynnikowi wy-
wolujacemu borelioze. W dziedzinie leczenia potwierdzenie znalazly wyniki wczesnej pracy do-
tyczacej skuteczno$ci doustnego leczenia neuroboreliozy. Badania nad ekologia wektoréw
i patogenéw przyczyniaja sie do wyjasnienia aspektéw epidemiologicznych.

PODSUMOWANIE

W Europie wzrasta powszechna §wiadomos$¢ problemu boreliozy, co ma zwigzek z rosnaca licz-
bg publikacji, informacji pojawiajacych sie w internecie, mediach i pochodzgcych z grup wspar-
cia dla pacjentéw. W publikacjach naukowych i medycznych nacisk potozony jest na poprawe
diagnostyki laboratoryjnej, potwierdzenie protokotéw leczenia i ekologie wektoréw i patogenéw.

SLOWA KLUCZOWE
diagnostyka, Europa, borelioza, leczenie

Wprowadzenie

Jak nalezy prawidlowo diagnozowaé borelioze? Jest to palace pytanie w codziennej praktyce.
Panuje powszechna zgoda, ze typowy rumien wedrujacy stanowi rozpoznanie kliniczne, ale
w przypadku wszystkich innych objawéw konieczne jest potwierdzenie laboratoryjne.!* Histo-
ria leczenia boreliozy w Europie zaczyna sie od potowy XX wieku, kiedy po II wojnie $wiatowej
do powszechnego uzytku weszly antybiotyki. Penicylina okazala si¢ skuteczna w przypadku za-
nikowego zapalenia skoéry koniczyn (acrodermatitis chronica atrophicans), rumienia wedrujace-
go (erythema migrans), chioniaka limfocytarnego skéry (lymphadenosis benigna cutis), jak
réwniez zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych towarzyszacego rumieniowi wedrujacemu.?:
Schemat leczenia boreliozy antybiotykami jest dostepny na stronie European Union Concerted
Action on Lyme Borreliosis (EUCALB; www.eucalb.com). Jest to stale uaktualniana strona
przeznaczona dla lekarzy, badaczy i wszystkich zainteresowanych wiarygodnymi i zwiezlymi
informacjami na temat boreliozy. Podlega ona ocenie europejskiej grupy ekspertéw i jest stale
poprawiana. Przygotowuje si¢ uaktualniong wersje definicji przypadku klinicznego - pierwsza
opublikowano w 1996 roku? — aby okresli¢ ramy gtéwnych objawéw klinicznych boreliozy w
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Europie. Oprécz tego narodowe towarzystwa naukowe
zajmujace si¢ chorobami zakaznymi oraz inne opraco-
waly w swoich jezykach wytyczne (lub zrobig to w przy-
szloSci) odnosnie do rozpoznawania, leczenia i zapobie-
gania tej chorobie.*>

Strategia przeszukiwania
piSmiennictwa

Przeszukali$my baze danych PubMed z ostatniech 12 mie-
siecy uwzgledniajac wszystkie publikacje z 2008 roku i
uzywajac stow kluczowych Lyme borreliosis, Borrelia oraz
specyfikacji antimicrobials, biology, clinical, diagnosis,
ecology, epidemiology, guidelines, laboratory diagnosis,
pathogenicity, prevention i research requirements. Ponad-
to przeszukiwanie Medline przeprowadzono przy uzyciu
nagtéwka Europe i specyfikacji Lyme borreliosis, treat-
ment, laboratory diagnosis, prevention i managment. Te
poszukiwania pozwolily uzyskaé¢ okoto 500 wynik6w. Wy-
brano publikacje europejskich zespoléw badaczy i wyklu-
czono z nich komentarze oraz artykuly napisane w innych
jezykach niz angielski z wyjatkiem dotyczacych krajowych
zaleceni lub wytycznych. Z pozostatych publikacji wybrano
kontrolowane badania kliniczne i badania kontrolowane
dotyczace testéw diagnostycznych lub procedur.

Trzeba zaznaczy¢, ze ponad 80% wszystkich pozycji
piSmiennictwa na temat boreliozy znalezionych w Pub-
Med to prace badaczy i lekarzy ze Stanéw Zjednoczo-
nych. Dostepnych bylo zaledwie kilka artykuléw opu-
blikowanych przez autoréw spoza Ameryki Péinocnej
i Europy.

Co w ostatnim czasie byto czestym
tematem badan lub dyskusji?

Publikacje autoréw europejskich uwzglednione w tym
przegladzie skupialy sie na aspektach klinicznych i dia-
gnostyce laboratoryjnej (48%), epidemiologii i ekologii
(30%) i w mniejszym zakresie na patogenezie (11%), wy-
tycznych i wymaganiach badawczych (6%), aspektach ba-
dan podstawowych (4%), prewencji (2%) i nowych lekach
przeciwbakteryjnych (1%). Autorzy pochodzili z Niemiec,
Francji, Czech, Polski, Szwecji, Stowenii, Wloch, Austrii,
Wielkiej Brytanii, Norwegii, Szwajcarii, Holandii, Turcji,
Stowacji, Portugalii, Hiszpanii, Rosji, Izraela, Irlandii, Fin-
landii, Danii i Belgii. Inne kraje réwniez mogly przyczynié
sie do badan w tej dziedzinie, ale liste ogranicza wymaog
skupienia sie na publikacjach z ostatnich 12 miesiecy.

Udziat ekologii

Uwaza sie, ze zmiany klimatyczne sa odpowiedzialne za
wzrost zimowej aktywnosci Ixodes ricinus, rozprzestrze-
nienie sie populacji kleszczy na péinoc Skandynawii i do
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wyzej potozonych rejonéw Europy Srodkowej oraz zmia-
ne dynamiki i schematu sezonowej aktywnos$ci tego
kleszcza.b* Watpliwosci budzi jednak rola zmian klima-
tycznych we wzroscie czesto$ci zachorowan w populacji
europejskiej zwigzanych z przenoszeniem choroby przez
wektory. Bardziej prawdopodobne jest, ze odpowiada za
to wzrost $wiadomosci i znajomo$¢ zmieniajacych sie
czynnikéw ryzyka.”- Nowoopracowane techniki badaw-
cze wplyna réwniez na poziom wiedzy o stale zmieniaja-
cych sie naturalnych warunkach bytowania zwierzat re-
zerwuarowych. Opublikowano wiele badan dotyczacych
zwierzat rezerwuarowych dla réznych patogenéw rozwi-
jajacych sie w organizmie kleszczy, w tym Borrelia burg-
dorferi sensu lato (s.l.). Ich celem byla charakterystyka
izolatéw Borrelia uzyskanych z kleszczy, identyfikacja
Borrelia u ptakéw i gryzoni, zbadanie zmiennosci euro-
pejskiego I. ricinus, ocena rozpowszechnienia kleszczy
za pomocg geograficznych systeméw informacji i ocena
wplywu wprowadzenia duzych roslinozercéw na obfi-
toé¢ kleszczy I. ricinus i ich zakazenie boreliozg.8+13-

Rozpoznanie boreliozy

W przebiegu boreliozy najczesciej zajetym narzadem jest
skéra. Rumien wedrujacy jest jedynym objawem, ktéry
mozna pewnie rozpozna¢ w badaniu przedmiotowym.
Wszystkie inne objawy skérne wymagajg potwierdzenia
badaniami laboratoryjnymi.

CZYNNIKI WPLYWAJACE NA DIAGNOSTYKE
LABORATORYJNA BORELIOZY W EUROPIE

Idealnym laboratoryjnym wsparciem we wszystkich cho-
robach bakteryjnych, jak réwniez w boreliozie, byloby
bezposrednie wykrycie czynnika etiologicznego przez
wyhodowanie go z miejsca zakazenia. Hodowla Borrelia
z prébek pobranych od czlowieka jest jednak nie tylko
praco- i czasochtonna, ale dla osiggniecia dobrych wyni-
kéw wymaga réwniez do§wiadczenia i umiejetnosci. Po-
nadto laboratorium musi zagwarantowa¢ identyfikacje
wyizolowanych kretkéw na poziomie gatunku i podga-
tunku. W Europie, w odréznieniu od Stanéw Zjednoczo-
nych, gdzie wystepuje wylacznie B. burgdorferi sensu
stricto (s.s.), borelioze wywotujg przynajmniej trzy gatun-
ki Borrelia, a mianowicie B. afzelii, B. garinii i B. burg-
dorferi s.s. Ponadto istniejg doniesienia, ze B. spielmanii,
B. valaisiana, B. lusitanie i B. bissettii s w Europie rzad-
kimi lub potencjalnymi przyczynami choroby u ludzi.
Okreslono podtypy kilku z tych gatunkéw. 14+

AKTUALNE KONCEPCJE NA TEMAT SEROLOGICZNYCH
METOD WYKRYWANIA BORELIOZY

W zwigzku ze zlozono$cig hodowli Borrelia, zazwyczaj
preferuje sie posrednie metody wykrywania zakazenia.
Najczesciej wykorzystuje sie metody serologiczne po-
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zwalajace na wykrycie przeciwcial surowiczych klasy G
(IgG) i M (IgM) przeciwko B. burgdorferi s.. Wynik ba-
dania serologicznego nie pozwala na rozpoznanie ak-
tywnego lub przebytego zakazenia bez doktadnej znajo-
mosci stanu klinicznego danego pacjenta. Swoiste
przeciwciala mozna wykryé réwniez u oséb zdrowych,
a zwlaszcza w eksponowanych na kleszcze grupach da-
nych populacji na terenach endemicznych. Na wynik
badania wplywa réwniez zastosowany, jako antygen ge-
nogatunek, réznice w przygotowaniu antygenu i réznice
koncepcyjne miedzy testami. W celu potwierdzenia swo-
isto$ci wynikéw uzyskanych za pomocg testu przesiewo-
wego, takiego jak ELISA, wprowadzono protokol,
w ktérym po samym te$cie wykonuje sie immunoblot-
ting. Czy nadal jest to najlepszy sposéb postepowania,
pozostaje kwestig otwarta.

OCENA TESTOW SERODIAGNOSTYCZNYCH

Wykorzystanie roznych genogatunkéw, takich jak B. afze-
lii i B. garinii w postaci kompletnych antygenéw komor-
kowych lub antygenéw otrzymanych na drodze sonika-
cji, prowadzi do uzyskania istotnie réznigcych sie
wynikéw zaréwno w testach wlasnych (in-house assays)
[test immunofluorescencyjny (immunofluorescence as-
say, IFA) i ELISA], jak i w poréwnywalnych testach ko-
mercyjnych immunoblot.!> Czulos¢ i swoistos¢ komer-
cyjnych testow serologicznych (ELISA, IFA oraz testu
immunoblot z uzyciem linii rekombinantéw, zlozonego
z kilku odrebnych antygenéw pochodzacych z réznych
szczepéw Borrelia) w badaniu surowic pacjentéw, u kté-
rych rozpoznano borelioze, réwniez jest rézna. Stwier-
dzono, ze immunoblot i ELISA sg istotnie czulsze niz
IFA. Biatko A wiazace dekoryne (decorin-binding prote-
in, DbpA) oraz biatka VISE wykazaly sie najwyzsza czuto-
$cig w testach na obecno$¢ IgG w surowicach chorych
na zapalenie stawéw. Podlegajace ekspresji in vivo biatka
DbpA i VISE mogg poprawi¢ mozliwosci diagnostyczne
testbw ELISA opartych na kompletnych antygenach ko-
mérkowych.!®+ W uzytym w tym badaniu komercyjnym
teScie ELISA do oznaczania IgG wykorzystano mieszani-
ne natywnego i rekombinowanego VISE uzyskanego
z trzech genogatunkéw, B. burgdorferi s.s., B. garinii
i B. afzelii, a do oznaczania IgM - ekstrakt detergentowy
szczepu PKo B. afzelii. Wyniki por6wnano z uzyskanymi
w jednostopniowym chemiluminescencyjnym tescie im-
munologicznym typu ,sandwich” (chemiluminescence
immunoassay, CLIA). W CLIA w teScie na obecnos¢ IgG
do pokrycia czastek magnetycznych wykorzystuje sie tyl-
ko jeden rekombinowany antygen VISE, uzyskany
z B. garini, a do oznaczania IgM wykorzystuje sie rekom-
binowane OspC, uzyskane ze szczepu PKo B. afzelii.
Tych dwéch testéw uzyto do wykrywania przeciwcial
klasy IgG i IgM przeciwko B. burgdorferii s.l. w prébkach
surowicy pacjentéw z rumieniem wedrujacym o etiologii
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potwierdzonej hodowla.!”* Obydwa testy odznaczaly sie
dobra swoistoscia, przy czym test ELISA byl nieco bar-
dziej swoisty niz CLIA. Dlatego wydaje sie, ze pojedynczy
swoisty antygen stuzacy do wykrywania przeciwciat kla-
sy IgG i IgM przeciw B. burgdorferi s.l. moze wystarczy¢
do uzyskania wiarygodnego wyniku.

Sa réwniez inne antygeny, ktére moglyby poméc, ta-
kie jak bialtko powierzchniowe B. burgdorferi s.s.
BbCRASP-2 (complement regulator-acquiring surface
protein 2). Sekwencja tego antygenu jest wysoce konser-
wowana wséréd szerokiego zakresu szczepow kretkow
wywolujacych borelioze i dlatego antygen BbCRASP-2
moze by¢ przydatny w teScie serologicznym o szerokim
zakresie.!8:* Ta sugestia wymaga potwierdzenia w bada-
niach klinicznych.

Inny projekt badawczy koncentrowatl sie wokét anty-
genéw niebiatkowych, takich jak antygeny glikolipidowe,
w tym oczywisty sktadnik immunogenny 6-O-acetylocho-
lesterolo PB-D-galaktopiranozyd (ACGal) izolowany
z B. burgdorferi s.s. W komoérkach B. garinii i B. afzelii
wykazano réwniez obecno$é¢ duzych iloSci antygenu
ACGal. Surowice pacjentéw, u ktérych rozpoznano bore-
lioze, zawierajg przeciwciata przeciwko ACGal, zatem
antygen ten moze by¢ ciekawym narzedziem pozwalajg-
cym na ulepszenie serodiagnostyki, jak réwniez do wyko-
rzystania w nowatorskich strategiach szczepien.!”

W badaniu prospektywnym?2%+ oceniano czy serologia,
a zwlaszcza immunoblotting z uzyciem antygenéw re-
kombinowanych i peptydowych réwnolegle z VISE, jest
w stanie poméc w ocenie klinicznej pacjentéw z rumie-
niem wedrujacym po leczeniu. Badanie wykazato brak
korelacji miedzy wynikami testu immunoblot a parame-
trami zwigzanymi z leczeniem. Wysunieto zatem wnio-
sek, ze immunoblotting nie jest pomocny w klinicznej
ocenie pacjentéw z rumieniem wedrujgcym po leczeniu.
Ponadto, nawet nowoopisane oraz, w przypadku testéw
diagnostycznych, skomercjalizowane antygeny nie roz-
wigzaly dotad problemu réznicowania miedzy zakaze-
niem aktywnym a przebytym.

ZASTOSOWANIE TECHNIKI POWIELANIA KWASOW
NUKLEINOWYCH

Obecnie narasta tendencja do stosowania bezposrednich
metod wykrywania, takich jak PCR. Poréwnano czuto$é
dwdch testéw PCR i hodowli w wykrywaniu Borrelia sp.
w prébkach skéry 150 pacjentéw z typowym rumieniem
wedrujacym.2!*+ Borrelia wyizolowano w hodowli mate-
rialu pochodzacego od 49% chorych, wewngtrzna PCR
(nested PCR), w ktorej powielano region rrf-rrl, data
71% wynikéw dodatnich, natomiast PCR, w ktérej celem
byt gen flagelliny, data 24% wynikéw dodatnich. Po prze-
prowadzeniu reakcji restrykcji enzymem restrykcyjnym
Mlul, elektroforeza w zmiennym polu elektrycznym po-
zwolila na identyfikacje 95% izolatéw, z ktérych 84% sta-
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nowila B. afzelii, a 16% B. garinii. Po przeprowadzeniu
reakgji restrykcji Msel produktéw PCR powielajacej mie-
dzygenowy region rrf-rrl, B. affzelii zidentyfikowano
w 68% probek, B. garinii w 21%, a oba gatunki w 10%
probek. Przy stosowaniu obu metod, hodowli i PCR, cal-
kowita zgodno$é¢ uzyskano w 80% przypadkéw. We-
wnetrzna PCR cechowala si¢ najwieksza czuto$cig w wy-
krywaniu Borrelia w zmianach skérnych typu rumienia
wedrujgcego, dalsze miejsce zajmowala hodowla i PCR,
ktorej cel stanowit gen flagelliny. W chwili obecnej roz-
poznanie boreliozy opiera si¢ gtéwnie na wynikach ba-
dan serologicznych, ale bezpo$rednie wykrycie B. burg-
dorferi s.l. metodg PCR jest bardziej pozadane,
zawlaszcza w diagnostyce aktywnego zakazenia, o ile
metode uda sie udoskonali¢ na tyle, aby byta wiarygod-
na, tatwa do zastosowania, ekonomiczna i czutla.

WYKRYWANIE PRZECIWCIAL INTRATEKALNYCH
PRZECIWKO BORRELIA
W rozpoznawaniu neuroboreliozy wysitki w celu popra-
wy laboratoryjnych metod diagnostycznych ukierunkowa-
ne sg na bezpo$rednie wykrywanie czynnikéw za pomoca
swoistych sekwencji DNA i hodowli oraz na bardziej czu-
te i swoiste techniki wykrywania przeciwcial intratekal-
nych. Uwaza sig, ze wynik badania mikrobiologicznego
ma w wielu przypadkach zasadnicze znaczenie dla po-
twierdzenia klinicznego podejrzenia neuroboreliozy.

DNA Borrelia wykryto za pomoca przynajmniej jednej
z dwéch metod PCR w 12% 135 prébek krwi i w 15%
156 prébek ptynu mézgowo-rdzeniowego. W hodowli
B. burgdorferi s.l. udalo sie wyizolowaé¢ w zaledwie jed-
nym przypadku na 135 (0,7%) prébek krwi i pieciu ze
156 (3,2%) prébek ptynu mézgowo-rdzeniowego. B. gari-
nii wykryto we wszystkich izolatach ptynu mézgowo-
-rdzeniowego. Na tej podstawie wysunieto wniosek, ze
r6zne metody bezposéredniego wykazania zakazenia Bor-
relia przynoszg rézne rezultaty, istnieje pilna potrzeba
standaryzacji metod bezposredniego wykrywania zaka-
zenia boreliozg oraz ze projekty badan oceniajgcych wa-
lidacje tych metod powinny objaé¢ odpowiednie grupy
kontrolne w celu umozliwienia oceny zaréwno czuloéci,
jak i swoistosci.22+

W innym badaniu?3 skupiono si¢ na przeprowadzaniu
testu ELISA z pojedynczym antygenem oraz na czterech
nowych rekombinowanych lub peptydowych antygenach
Borrelia wyizolowanych z ptynu mézgowo-rdzeniowego
dzieci chorych na neuroborelioze. Wykryto przeciwciata
klasy IgG przeciwko rekombinowanemu DbpA, bialtku
B. burgdorferi wigzacemu fibronektyne (BBK32), ze-
wnetrznemu biatku powierzchniowemu C (OspC) i pepty-
dowi niezmiennego regionu 6 (IR6). Nie wykazano prze-
wagi zadnego z tych pojedynczych antygenéw nad
innymi, ale przy potaczeniu w panel czuto$é wynosita
80%, a swoisto$¢ 100%. Dlatego rekombinowane DbpA
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i BBK32, jak réwniez antygen peptydowy IR6 wydajg sie
poprawiaé skuteczno$¢ diagnostyki neuroboreliozy,
zwlaszcza w por6éwnaniu z testem z antygenem flagelliny.

Dla lekarzy znaczenie ma wczesny i swoisty wskaz-
nik, ktéry potwierdzatby kliniczne podejrzenie choroby.
Pewne zainteresowanie budzi cytokina o wtasciwo-
$ciach chemotaktycznych wobec limfocytéw B [CXCL13
— chemokina (motyw C-X-C) ligand 13] w ptynie mézgo-
wo-rdzeniowym. Wystepowanie CXCL13 badano w ko-
horcie 59 kolejnych pacjentéw skierowanych do szpitala
z podejrzeniem neuroboreliozy i wykryto ja w plynie
mézgowo-rdzeniowym wszystkich nieleczonych chorych
z rozpoznang neuroboreliozg, ale jej stezenie byto nieco
podwyzszone u niektérych os6b z grupy kontrolne;j.
CXCL13 moze wiec byé przydatnym uzupelnieniem
wczesnej diagnostyki ostrej neuroboreliozy.?*

Aspekty kliniczne i leczenie

Wigkszo$¢ zeszlorocznych publikacji autoréw europej-
skich, ktére dotyczyly aspektéw klinicznych, stanowia
opisy przypadkéw i prace przegladowe. Opublikowano
trzy godne uwagi badania kliniczne, z ktérych dwa sku-
piaja sie na neuroboreliozie u dzieci. W jednym z nich,
badaniu prospektywnym, oceniano zejscie choroby, pro-
bujac zidentyfikowaé czynniki wplywajace na wylecze-
nie. Po 6-miesiecznej obserwacji u dzieci chorych na neu-
roborelioze uzyskano zadowalajgce kliniczne wyleczenie,
cho¢ wystapily utrzymujace sie objawy porazenia nerwu
twarzowego. Przetrwale objawy nieswoiste, takie jak béle
glowy i uczucie zmeczenia nie wystepowaly u chorych
czesciej niz w grupie kontrolnej.2>* W drugim badaniu
z udziatem dzieci chorych na neuroborelioze stwierdzo-
no, ze wytwarzanie przeciwcial intratekalnych zdecydo-
wanie nasila objawy neuroboreliozy. Natomiast izolowa-
ne podwyzszenie miana przeciwcial klasy IgM przeciw B.
burgdorferi s.l. w surowicy wystepuje u blisko jednej
czwartej dzieci z ré6znymi objawami neurologicznymi
i nalezy to zjawisko interpretowaé z duza ostroznoscia,
zwlaszcza w rejonach nieendemicznych.26+ I wreszcie,
w wieloo$rodkowym badaniu randomizowanym typu no-
ninferiority (ocena réwnorzednosci), z podwdjnie $lepg
préba oceniano skuteczno$é doustnej doksycykliny w po-
réwnaniu z dozylnym ceftriaksonem. Stwierdzono, ze
doustna doksycyklina byta réwnie skuteczna, co dozylny
ceftriakson w leczeniu neuroboreliozy u dorostych Euro-
pejczykéw.27++ Ten wynik dodatkowo potwierdza wyniki
poprzedniego badania w tej dziedzinie.28

Znaczenie medycyny opartej

na dowodach

Badania kliniczne nad boreliozg, opublikowane przez
badaczy europejskich w ciagu ostatnich 12 miesiecy, nie
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odzwierciedlajg sytuacji w codziennej praktyce klinicznej,
w ktorej lekarz staje w obliczu zjawiska coraz czesciej roz-
poznawanego w Europie. Kilka dobrze zorganizowanych
grup samopomocy lub grup aktywistéw uwaza borelioze
za chorobe prowadzaca do nieodwracalnej fazy przewle-
ktej, potencjalnie mogaca wywotaé fibromialgie lub zesp6t
przewleklego zmeczenia lub nawet powazniejsze konse-
kwencje i wymagajaca leczenia antybiotykami przez wiele
miesiecy. Tego typu przekonanie panowato w Stanach
Zjednoczonych przez wiele lat, a europejskie grupy akty-
wistébw popieraja obecnie takie koncepcje. Medycyna
oparta na dowodach nie moze lekcewazy¢ tego socjolo-
gicznego zjawiska.?? Zaledwie 2 lata temu Robert Koch
Institute w Berlinie zaprosit ekspertéw z réznych dzie-
dzin w celu przedyskutowania problemu luk w bada-
niach klinicznych i rozszerzyl to zaproszenie réwniez na
reprezentantéw koncepcji alternatywnych, aby umozliwi¢
obiektywng dyskusje nad zywionymi przez nich obawami.
Zdefiniowane oczekiwania, przynajmniej w zakresie ba-
dan nad borelioza w Europie Srodkowej, obejmuja dia-
gnostyke, epidemiologie, immunologie, klinike, ekologie
i opieke zdrowotna.3% Z pewnoécia dojdzie do szerokiej
dyskusji, majacej na celu ustalenie réwnowagi miedzy
oczekiwaniami wobec medycyny opartej na dowodach
a koncepcjami diagnostycznymi i terapeutycznymi, ktére
nie sg oparte na obiektywnych naukowych zasadach.

Podsumowanie

Chociaz dobrze znana i opisana w Europie, borelioza
wymaga dalszych badan dla uzyskania skutecznej kon-
troli i zapobiegania. Nastapit znaczacy postep w dziedzi-
nie diagnostyki laboratoryjnej i potwierdzania schema-
tow leczenia, a badania ekologiczne wcigz przyczyniajg
sie do zrozumienia epidemiologii tej choroby. Promocja
nienaukowego podejscia do diagnostyki i leczenia bore-
liozy stanowi wazny i narastajacy problem.
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W roku 2008 zarejestrowano w Polsce ponad 8200
zachorowan na borelioze z Lyme, co oznacza za-
padalno$¢ przekraczajgcg 20 zachorowan na 100
tys. mieszkancéw rocznie. Warto$¢ tego wskaznika
w wojewddztwie podlaskim siega jednak 85 na 100 tys.
mieszkancéw rocznie. Charakterystyczne jest, ze
w niektérych wojewddztwach jeszcze 10 lat temu re-

jestrowano pojedyncze zachorowania na borelioze

z Lyme, a obecnie zapadalno$é¢ przekroczyla $rednig
krajowa. Najwyrazniej wida¢ to na przykladzie Sla-
ska, gdzie liczba zachorowan wzrosta w tym okresie
z 48 do blisko 1200, ale podobne przyktady dostarczajg
wojewddztwa kujawsko-pomorskie, matopolskie i pod-
karpackie. Dowodzi to zmiany podejScia lekarzy

do choroby, ktéra przeciez byla obecna na tych tere-
nach od dawna, lecz nie byta rozpoznawana. Nalezy
przy tym zwrd6ci¢ uwage na coraz czeSciej obserwowa-
ny problem nadrozpoznawalnosci, ktéry jest niezwykle
grozny ze wzgledu na ryzyko zaniechania poglebiania
diagnostyki réznicowej w kierunku choréb nowotwo-
rowych i innych choréb przewleklych o zupelnie innej
patogenezie i sposobie leczenia. Jest to wynikiem trud-
nosci diagnostycznych, zwlaszcza niektérych postaci
klinicznych (neuroborelioza, Lyme arthritis), ze wzgle-
du na ograniczenia stwarzane przez aktualnie dostep-
ne metody laboratoryjne. Wobec tego wiele zalezy
od ustalenia odpowiednich kryteriéw diagnostycznych
opartych nie tylko na wskaznikach laboratoryjnych, ale
roéwniez, a moze przede wszystkim, na danych epide-
miologicznych i klinicznych. Wiasnie z tego powodu
wiele towarzystw naukowych, w tym europejskich, po-
dejmowalo w przesziosci préby ustalenia rekomenda-
cji, czy tez algorytméw diagnostycznych, ktére pozwo-
lityby zwiekszyé rozpoznawalno$é rzeczywistych
zachorowan na borelioze z Lyme, a jednocze$nie ogra-
niczyly nadrozpoznawalnoé¢ wynikajacg z niedosta-
tecznej wiedzy lekarzy, presji pacjentéw i niedoskona-
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tosci metod laboratoryjnych. Jest to jednak niezwykle
trudne zadanie ze wzgledu na nieswoisto$¢ objawéw
klinicznych boreliozy z Lyme.

Gerold Stanek i Franc Strle podjeli prébe tresciwe-
go podsumowania postepu w zakresie diagnostyki bo-
reliozy z Lyme. Wiekszo$¢ badan nad ta chorobg jest
juz tradycyjnie realizowana w Europie i Stanach
Zjednoczonych. Najwiecej miejsca po$wiecono diagno-
styce laboratoryjnej. Z analizy pi$miennictwa, jaka
przeprowadzili autorzy opracowania, wynika jedno-
znacznie, ze rozpoznanie choroby musi opieraé sie
przede wszystkim na obrazie klinicznym, a diagnostyka
laboratoryjna powinna by¢ realizowana dwuetapowo
z wykorzystaniem metod immunoserologicznych (ELI-
SA i Westren blot). Autorzy zwracajg uwage na budzace
nadzieje w zakresie poprawienia swoisto$ci metod dia-
gnostycznych préby zastosowania nowych antygenéw:
VISE, BbCRASP-2, DbpA, BBK32 i ACGal, a takze no-
wych technik immunoserologicznych (chemilumine-
scencja — CLIA).

Omawiajac badania nad zastosowaniem technik
biologii molekularnej Stanek i Strle podkreslajg zna-
czenie badan idacych w tym kierunku dla poprawienia
skutecznosci diagnostyki. Zastosowanie techniki PCR
w diagnostyce boreliozy z Lyme pozostaje jednak odle-
gla perspektyws, gdyz nawet w przypadku tak fatwego
do pozyskania materialu diagnostycznego, jakim jest
skora chorych z rumieniem wedrujacym, material ge-
netyczny kretkéw Borrelia burgdorferi udaje sie uzy-
ska¢ u zaledwie 49% chorych. A przeciez zalezy nam

na zastosowaniu tej techniki nie u chorych, u ktérych
rozpoznanie stawia sie prawie wylacznie na podstawie
obrazu klinicznego, ale w trudnych diagnostycznie
przypadkach neuroboreliozy i postaci stawowych,
gdzie pozyskanie materiatu diagnostycznego jest nie-
wspOlmiernie trudniejsze. Tak wiec mimo kontynu-
owanych badan nad zastosowaniem techniki PCR, nie
ulega watpliwosci, ze jej przydatno$é diagnostyczna
bedzie mozliwa dopiero wtedy, gdy uzyskiwane wyniki
bedg wiarygodne, a metodyka badania zostanie
uproszczona, przy znaczacym poprawieniu czuloci
i obnizeniu kosztéw. Stanek i Strle jednoznacznie
stwierdzaja, ze techniki wykrywajace material gene-
tyczny kretkéw Borrelia w plynie mézgowo-rdzenio-
wym wymagajg standaryzacji.

Autorzy zwracajg uwage na narastajagcy w Europie
problem kontrowersyjnych koncepcji diagnostycz-
nych i terapeutycznych boreliozy z Lyme, ktére
chociaz nie stosuja zasad medycyny opartej na dowo-
dach (EBM), znajduja zwolennikéw réwniez wsréd
lekarzy.

Za najwazniejszg warto$¢ opracowania nalezy uznaé
treSciwe uporzadkowanie aktualnego stanu wiedzy
w zakresie diagnostyki boreliozy z Lyme, z ktérego wy-
nika jednoznacznie, ze podstawg rozpoznania pozostaje
obraz kliniczny wsparty diagnostyka immunoserolo-
giczng. W najblizszych latach mozna sie spodziewaé
udoskonalenia dostepnych testéw dzigki wykorzystaniu
struktur antygenowych kretka umozliwiajacych popra-
wienie czuto$ci i swoistosci.
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