Hozzaszdlas a Borrelia burgdorferi
sensu lato kérdéskoréhez.

T. Szerkesztdség! Neubert professzor és
munkatarsa az Orvosi Hetilap e sza-
maban megjelent , Borrelia burgdorferi
sensu lato — Az in vitro antibiotikum érzé-
kenység”c. dolgozatukban in vitro vizs-
galatokkal kétséget kizardan igazoltak
a Borrelia burgdorferi sensu lato geneti-
kai anyagat DNS-giraz gétlassal karosi-
t6 ciprofloxacin hatékonysagat, és ki-
sérletiik igazolta az antibakteridlis szer
baktericid tulajdonsagat is (5). Neubert
professzor személyes kozlése szerint a
monoterdpiaban alkalmazott ciproflo-
xacin azonban nem volt elég hatasos a
Lyme borreliosis kezelésében.

A DNS-giraz Borrelia burgdorferi
sensu lato esetében jatszott szere-
pérdl korabbi in vitro kisérleteim kap-
csan elsGként kozoltem adatokat (1),
egy-harom évvel megel6zve Barbour,
Garon és Neubert munkacsoportjait. A
DNS-giraz-gatlas révén magyarazha-
t6 a ciprofloxacin terapias hatdsa an-
tibiotikum-kombinaciéban is (2, 3).

Henneberg és Neubert jelen tanul-
manyanak végkovetkeztetése a kombi-
nalt kezelés sziikségességére hivja {6l a
figyelmet. Egy évtizednél régebben mar
megfogalmaztam: , Amennyiben a
Lyme borreliosis egyetlen antibiotikum-
mal végzett gydgyitasa erGsen vitathato,
és ebben minden vitatkozo fél jelenleg
is megegyezik, akkor — a teljes gyogyu-
las érdekében — sziikségszerd gyogy-
szer-kombindciokat alkalmazni, illetve
a hagyomdényosan alkalmazott antibio-
tikumok hatasat a korokozé alkalmaz-
kodasat megakadalyozd gydgyszerrel,
gyogyszerekkel tdmogatni.” (1, 3).

LEVELEK A SZERKESZTOHOZ

Mar az 1990-ben végzett vizsgala-
tok eredményei alapjan kialakitott hi-
potézisem alapjan dallitottam, hogy
Lyme borreliosisban a hatékony
kezelés feltétele a genetikai dllomany
folyamatos moédosulasanak megaka-
dalyozasa, és azzal egyidejileg a sejtfal
felépiilésének, vagy az anyagcsere-fo-
lyamatoknak a karositasa, valamint a
korokozo intracellularis elpusztitasa.

A Borrelia burgdorferi sensu lato ge-
netikailag eleve szokatlanul polimorf,
és a betegség alatt ismételt genetikai
valtozasokra képes. Az eredményes
kezeléshez tehat elengedhetetlen a
korokozd genetikai anyaganak karosi-
tasa. Vizsgalataim szerint a genetikai
allomanyt karosité fluoroquinolonok
szinergizmus révén egy, illetve két
nagysagrenddel fokozzdk az eltérd ta-
madaspontt masik antibiotikum hata-
sat a Lyme borreliosis kérokozoéira (1).

Eredeti, in vitro vizsgalatokon alapu-
16 megfigyelésem az, hogy a Borrelia
burgdorferi sensu lato torzsre hat6 fluo-
roquinolonok postantibioticus ha-
tassal rendelkeznek. Ez magyarazza,
hogy esetenként a ciprofloxacinnal vég-
zett kombindlt kezelés befejezése utan
kb. 10-18 nappal a kezdeti tiinetek visz-
szatérhetnek. A klinikai allapot atme-
neti rosszabbodasa néhany napig tart-
hat. A karosodott genetikai allomany,
osztodasra képtelen Spirochaetik ekkor
szétesnek, és folszabaduld Osszetevdik
hatéséra recidivalo tiinetek igazoljak a
postantibioticus hatas klinikai megjele-
nése mellett a Borrelia burgdorferi sensu
lato két-haromhetes generdcios ciklusat
is. A postantibioticus hatas egyben in vi-
vo igazolja a fluroquinolonok hatasat a
Borrelia burgdorferi sensu lato altorzseire.
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1. abra: Tlnethulldmzas Lyme borreliosisban egy szeropozitiv beteg adatai alapjan
A testh6mérséklet periodikus emelkedéséhez kephalalgia és arthralgia is tarsult. A klinikai
tinetek alapjan felismerheté a korokozé generacios ciklusa. A Borrelia burgdorferi szaporodasi

ciklusa legalabb 2-3 hét
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Hasonlé periddikus valtozast iga-
zol a korokozok szaménak kisérletes
fertézés alatt megfigyelt ciklikussdga
is (8). A kezeletlen Lyme borreliosis
klinikai betegségtorténetében pedig
szintén megfigyelhet§ a Lyme borre-
liosis tiineteinek néhdny napig fenn-
allo, szabalyos idGgszakokban torténd
megjelenése, illetve fokozodasa (1.
dbra). A tlinetes idGszakok kozott a
beteg akar panaszmentes is lehet.

Megfigyelésiink és az irodalmi ada-
tok alapjan valdszindsithetjiik tehat,
hogy az optimalis kezeléshez sziikséges
egységnyi idGszakasz két-harom hét. A
fakultativ intracelluldris kérokozok el-
leni hatékony kezelésnek — a fentiek-
ben meghatarozott idGszakasz kétsze-
reséig — négy-hat hétig kell tartania.

A Lyme borreliosis az egész szerve-
zetet karosit6 komplex betegség,
amelynek felismerése és ellatdsa — az
aktudlis klinikai ttinetek fiiggvényé-
ben — tobb orvosi szaktertilet felada-
ta. Kiilon nehézséget jelent, hogy a
Lyme borreliosis az idiilt korlefolyas
alatt barmely mas betegséggel tarsul-
hat. Ekkor igazédn konzultativ, az or-
vostudomany valamennyi szaktertile-
tét érintd differencialdiagnosztikai kér-
dés a Lyme borreliosis korismézése.

A Lyme borreliosis diagnosztizala-
sa és kezelése soran folhalmozodott
tapasztalatok értékelésekor allapitot-
ta meg az amerikai belgy6gyasz szak-
mai kollégium (American College of
Physicians), hogy a kérisme folallita-
sa alapvetfen fligg a betegrdl kozolt
epidemioldgiai és klinikai adatoktdl,
amelyek jelentgsen tdmogatjak a
Lyme borreliosis laboratoriumi Kki-
mutathatdsdgat. Megallapitdsukat a
reagens tanacs (Board of Reagents) is
elfogadta (4, 9), és ezzel megterem-
tették a Lyme borreliosis konzultativ
diagnosztizalasanak objektiv alapjat.

Tapasztalatom szerint a klinikai tii-
netek és kivizsgalas alapjan felmertlt
Lyme borreliosis esetében

— igazolt szeropozitivitds egyenld
a koérkép diagnozisaval,

— atiinetek jelezte aktiv folyamat
pedig a kezelést indikalja.

A diagnosztika kérdésével egyideji-
leg hangsulyozni szeretném, hogy a
kezelést csak az aktiv folyamatot jelzG
klinikai tiinetek indikaljak. Tiinetmen-
tes szeropozitivitasnal rendszerint csak
ellendrizni kell a beteget. Sulyos
stressz, vagy tarsbetegségek kialakuld-
sa esetén azonban indikalhaté a keze-
1és. llyen esetekben ismételten tapasz-
taltuk ugyanis a Lyme borreliosis reci-
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divajat. Tarsul6 bakterialis fert6zés ese-
tén a Lyme borreliosis kezelését ugy
kell alakitani, hogy az alkalmas legyen
mindkét betegség gyogyitasara. Eddig
végzett ellen6rzG vizsgdlataink soran
mindossze harom gydgyult beteg ese-
tében igazolhattuk az un. ,szeroldgiai
heg” 1étezését: a tlinetmentes szeropo-
zitivitas fennalldsat. Az IgM-tipusu an-
titestek jelenléte azonban diagnoszti-
kus értékd, és a kérisme folallitasanal
idilt folyamat esetén is jelentGsége
van. Valdjaban a szervezet védekezé-
sének karosodasat és elégtelenségét je-
lenti. A gyogyuldst a szeronegativitas
fokozatos, lassu kialakulasa jellemzi.
A Lyme borreliosis célzott antibio-
tikus kezelésére még nincs lehetdség.
Az antibiotikum kivalasztasanal a kii-
16nb6z6 kezelési sémdk tapasztalatai
és in vitro vizsgélati eredmények mel-
lett figyelembe kell venni azt is, hogy
az elmult években milyen antibiotiku-
mokat szedett a beteg. A kezelés meg-
tervezésénél fontos adat annak kideri-
tése, hogy az alkalmazott antibiotiku-
mok okoztak-e a Lyme borreliosis kli-
nikai tlineteiben véltozast. Az antibi-
otikum-anamnézis felvétele mellett
indokolt lenne a betegséget okoz6 al-
torzs, esetleg altorzsek meghataroza-
sa (5), ami tovabbi tampontot jelen-
tene az antibiotikum kivalasztasahoz.
Eddigi tapasztalataink és az irodalmi
adatok alapjan javasolhatd, hogy a fa-
kultativ intracellularis, genetikailag po-
limorf és ismerten magas mutacios ra-
taval rendelkez$ koérokozo karositasa-
hoz a hatdsos ddzist antibiotikumokat
gyogyszer-kombindciéban alkalmaz-
zuk. A gyogyszeradagolast egyedi alkal-
mazasban, az ellen6rzé laboratériumi
vizsgalatokra figyelemmel folytassuk.
A tartés antibiotikum-kezelés miatt
elengedhetetleniil sziikséges a vita-
min- és a nyomelempdtlas, vala-
mint a beteg figyelmét f6l kell hivni a
higiénés rendszabalyok fokozott be-
tartasara. A kezelés végén a bélfléra
rekultivacidja Lactobacillusokkal java-
solhatd, amelyek a kezelés soran az
enteralis panaszok csokkentésére is
alkalmasak. Sziikség lenne tovabba a
meggyengllt szervezeti immunvélasz
tdmogatasadra, de még nem talaltuk
meg az alkalmas gydgyszert. A Lyme
borreliosis idiilt kérfolyamat, amely
kozvetleniil is karosithatja a lelki élet
miikodését biztositd strukturakat,
maskor személyiségvaltozassal jard
dysfunctio alakulhat ki. Ezért idG- és
tiirelemigényes a Lyme borreliosis di-
agnozisa és gyogyitasa. Az alkalma-
zott kezelés hatasanak ellendrzésére
szinte az egyetlen lehetGség az utégon-
dozas, amely az idilt folyamat miatt
sziikséges rehabilitacionak is része.
A Lyme borreliosis hazai eléfordu-
lasdnak leirdsa 6ta végzett megfigye-
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1. tablazat: Egyedi alkalmazasra javallt kombinalt kezelésméd

Antibiotikum
CIPROFLOXACIN

Dézis mg/nap
3 x 250-500

Egyidejiileg az antibiotikum-anamnézis alapjan valasztott alabbi antibiotikumok

egyikével hat hétig

DOXYCYCLINE 3 x 100-150
CLARITHROMYCIN 3 x 500
JOSAMYCIN 3 x 500-1000
DOXYCYCLINE 1.V. 2 x 200 iv.
CEFTRIAXON I.V. 1-2 x 2000 iv.

(CLARITHROMYCIN) L.V.

2-3 x 500 - 2 x 1000
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2. dbra: A kombinalt antibiotikus kezelésmod hatékonysaga 250 beteg Otéves uto-

gondozasanak eredménye alapjan

Az els6 kezelés meghatarozza a kurak szamat és eredményességét!

lések, illetve az altalunk évek oOta
szorgalmazott utégondozas (2) tant-
saga szerint az 1. tdbldzatban felsorolt
antibiotikumok bizonyultak hatasos-
nak, illetve tapasztalatunk alapjan
kedvezd$ hatés varhaté a parenteralis
clarithromycintdl is.

A 2. dbra a fenti diagnosztikus és
terapias alapelvek alkalmazasa kap-
csan 250 beteg Otéves utdgondozasa
és sziikség szerint ismételt kezelése
soran a szerologiai vizsgalatokhoz
kiildott klinikai adatokat 6sszesiti. En-
nek alapjan jelenthetd ki biztonsag-
gal, hogy a Lyme borreliosis antibioti-
kummal meggydgyithatd. Tapasztala-
tunk alapjan nincs egyetlen olyan an-
tibiotikum sem, amelyik minden eset-
ben biztosan kiirtja szervezetbdl a kor-
okoz6 Borrelia burgdorferi sensu latot!
A gybgyulashoz esetenként ezért is
valt sziikségessé két-harom, véltott
antibiotikumokkal végzett, kezelés.
Ezek kozil legalabb egynek parente-
ralisnak kell lennie. A mellékhatdsok
kialakulasa miatt a ciprofloxacin csak
per os alkalmazasban javasolt. A ke-
zelés ismétlésének patogenetikai
alapja masrészt az a lehetdség, hogy a
Borrelia burgdorferi sensu lato egyszer-
re tobb altorzse is alakithatja a beteg-
ség folyamatat, amelyek antibioti-
kum-érzékenysége kiilonboz6 (5). Az
ismételt kezelés indikdldsa az uté-
gondozas feladata (2, 6, 8, 10).
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