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Giris

Lyme hastaligimin etkeni Borrelia burgdorferi olup insanlara kenelerin 1sirmasi ile bulasir.
Keneler bu spiroket grubu bakterilerin tastyicisidir. ilk konak, kdpek, geyik, yabani kiigiik
kemiriciler ve kuslardir. Bu patojenin insanlara kene diginda bazi sineklerle bulastigi tahmin
edilmektedir. Lyme hastaligi (LH) son yillarda degisik klinik tablolara neden olmasi ve
tanisinda yasanan zorluklar nedeni ile giindemde olan zoonotik bir hastaliktir.

Tammmlama ve tarihge

On sekizinci yiizyillda Avrupada kronik atrofik dermatit, 1948’ li yillarda eritema kronikum
migrans bilinmesine ragmen, hastalik ilk defa 1970 yillarda Amerika Birlesik Devletlerinde
Old Lyme kasabasinda ¢ocuklarda bir romatoit artriti salgin1 goriiliince farkina variliyor(1,2).
1980 de Burgdorferi LH etkeni olan bu sarmalli mikroorganizmay1 izole ediyor. Bakterinin
izolasyonu ve dokuda gosterilmesi ile LH nin kenelerden bulasan ve en sik goriilen yeni bir
tiir oldugu anlasiliyor. Borrelia burgdorferi (B.burgdorferi) gram negatif, mikroaerofilik, 10-
30 milimikron boyunda, 0.18-0.15 milimikron eninde hareketli spiroket grubundan sarmal bir
bakteridir. Bakterinin doku ve kanda bulunmasi boyama ydntemleri ile gosterilebilir(3,4).
Lyme hastalig1 etkeni olan B.burdorferri insanlara kenelerin 1sirmasi sirasinda bulasir ve hizla
dokuya gegerek ilk basta ortasi soluk, etrafi hiperemik hedef tahtasi gibi olan kasintisiz bir
lezyon olusturur. Bazen komsu lenfadenomegali ile birlikte olan bu tabloya Eritema Migrans
(EM) denilir bazen viicudun degisik bolgelerinde birden fazla goriilebilir. Genelde kenenin
1sirdig1 yerde vezikiiler, bazen hiperemik bazende noduler sekillerdede goriilebilir. Bakterinin
dis membran proteinleri (Osp A,B,C,D,E,F), flajellar ve 1s1 sok proteini gibi 100’e yakin

antijenik yapis1 tanimlanmistir (1,4,6,7).



Epidemiyoloji

Tiim diinyada yaygin goriilen LH 6zellikle kuzey ve batt Amerika, Kanada, kuzey ve orta
Avrupa, iilkelerinde sik goriiliir(8,-10). Ulkemizde olgular seklinde bildirilmesine ragmen
seroprevalans caligmalari ile bu hastaligin hayvanlarda ve bati Karadeniz, Trakya ve Ege
kiyilarinda endemik oldugu diistiniilmektedir(8,9). Her yil ABD 300.000, Avrupada
100.000’e yakin olgu kene isirmasindan dolayr LH olarak rapor edilmektedir(11,12).
Ulkemizde yillik bildirim sayisi yeterli degildir(9,10,13). LH diinyanm bir ¢ok iilkesinde
ozellikle nemli ve ormanlik arazilerde sik goriiliir. Bakterinin dogal rezervuari beyaz ayakli
fareler olmasina ragmen dogada kiiciik kemiricilerde de (fare, sincap gibi) bulunur. Alt1 ayakli
Ixodes tiirii kenelerin memeliler arasinda bakteri gecisini sagladig bilinir(6,10,14). Borrelia
tiirii bakteriler insanlara dogada yasayan keneler ve yavrulari olan nemfler tarafindan kan
emme sirasinda bulastirilir.  Bakterinin insana gegisinden sonra goriilen klinik tablolar
olduk¢a degisik belirtilerle seyreder ve birgok hastaligi taklit eder. Son yillarda degisen
ekolojik dengeler ve iklimsel yap1 kenelerin yayilimi ve yagamini degistirdigi i¢in bulagtirdigi
hastaliklar1 da giindeme getirmistir. Toplumda yaratilan farkindalik ile erken donemde LH
tanimlanmas1 ve tedavisi daha kolaydir. Hastalik etkeni olan B.burgdorferi insanlara
bulastiktan sonra dogal ve edinilmis immun yanittan kendini koruyarak hiicre i¢inde yasamini
devam ettirip kronik inflamatuvar yanita yol agmaktadir. Ulkemizde yoresel calismalar ve
olgu sunumlar1 olmasina ragmen kene ile temas durumunda hep aklimiza viral bir hastalik
olan Kirim Kongo Hemorajik ates olgusu gelmektedir. Kene 1sirmas1 oykiisii ¢ifteilerde, doga
ylrliylisii yapanlarda, bahge isi ile,cim bigme ve otlarla ugragsma sirasinda olmaktadir. Bu
durum erigkin kenelerde fark edilmesine ragmen gozle goriilmeyen nemfler oldugu zaman
insan fark etmekte zorluk yasamaktadir. Kene 1sirmasindan sonra 200 den fazla
mikroorganizma insanlara bulagsmakta ve biz ¢ogu zaman gelisen degisik klinik tablolar1 fark

etmekte zorluk yasamaktay1z.



Kene tiiriine gore, iilkelerde goriilen borrelialarda farklidir. Ornegin Ixodes(l.) scapularis
kuzey-orta Amerikada, Ipacificus Amerikanin bati kiyilar1 ve Kanada bdlgesinde,
Lpersulcatus Asya ve Iranda, [Lricinus Avrupa bolgesinde sik goriillen kene
tirleridir(12,15,16). LH etkeni olan borrelialar Amerika Birlesik Devletlerinde en sik etken
B.burgdorferi, ve B.mayonii, Avrupada B. afzelii, B.garinii ve B.burgdorferi sensu lato
goriiliir(11,12).  Bunlarin disinda insanda hastalik yapmayan ama dogada bulunan
B.spielmanii  B.bavariensis,  B.turco ~ ve  halen yeni tiirlerin  raporlandig

belirtilmektedir(10,13,18).

Kene ile temas sonrast gelisen LH insanlarin %10 da asemptomatik seyredebilir. Klinik
donemleri zamana gore farkli belirtiler gostermesine ragmen seropozitiflik, bakteri ile
karsilasildigint gosterir(13,14). Avrupada yapilan ¢alismalarda hastaligin goriildiigii ve tani
konuldugu devrelere gore degistigi ve seropozitiflik ile LH hastalig1 arasindaki ilginin klinik
olarak degerlendirilmesi iizerinde durulmaktadir(15,16).  Ulkemizde kopeklerde LH
serolojisini %23.2 bulan (14,17) yayinlarin yani sira insanlarda bdlge ve meslek gruplarina
gore degiskenlik gosteren seropozitiflik %2-44 arasi degismektedir(19-21). Kuzey bati, ege
ve Ozellikle Trakya bolgesinde genelde goriilen kene tirii Ixodes ricinus olup toplumda
borrelia seropozitiflik oran1 %11-20 aras1 degismektedir. Ulkemizde yapilan seroprevalans
calismalarina gore 1-8 milyon arast LH olacagi diisiiniilmesine ragmen rutinde olmayan

testler, kullanilan antibiyotikler hastaligin degisik klinik formlar1 bu hastalik hakkinda yeterli

farkindalik olmadigindan kaynaklanmaktadir.
Patogenez ve patoloji

Kenelerin karin boslugunda yogun olan borrelialar kan emme sirasinda salya araciligi ile cilde
tutunur. Borrelialarin  kromozomal(Kromozomal proteinler: Flagellin (41 kDa), 1s1 sok

proteinleri (60 kDa ), ic membran proteini 39 kDa), integral dis membran proteini (66 kDa) ile



58 kDa ve 93 kDa proteinler (islevleri bilinmiyor) ve Plasmidler iizerinde kodlanan
proteinleri(Osp A (31 kDa), OspB (34 kDa), OspC (23 kDa), decorin-binding proteins A ve B
(18 kDa) ile VISE proteini vardir. Bunlarm her birinin patogenezde rolu farklidir. Ornegin
OspA Dbakterinin kene salyasina gelmesine, Osp C cilde tutunmasina yardimci olan
antijenlerdir. ~ Bakteri cilde girdikten sonra fagositozdan kendisi koruyarak hiicre
membranindan igeri giris yapar ve bir taraftan inflamatuvar yanit1 tetiklerek orada sitokin
saliimina yol acar. Hastaligin inkubasyonu 3-32 giin arasinda degisir. Hastaligin goriilmesi
ve daha sonra kronik inflamatuvar yanit ile 350 den fazla klinigi taklit etmesi endemik
bolgelerde bile halen tam aydinlatilamamistir. Bakterinin cilde temasindan sonra ilk 3 hafta
icinde IgM, sonra IgG gelisir. Bakterinin toksin ve doku yikicit enzimleri yoktur ancak

dokuda inflamatuvar metalloproteinaz enzimlerin uyarilmasina neden olur.
Klinik belirti ve bulgular

Bakterinin insan cildine temasindan sonra hizla bulundugu bdlgede daha sonra tiim vucuda

yayilmast izlenir. Klinikte {i¢ devrede izlenir (22-27).

1. Erken lokalize donemde goriilen tipik EM olup kene 1sirmasini takiben gelisen ortasi
soluk etrafi hiperemik bir goriinlimdiir. Hastanin kasintisi olmadan ama
lenfadenomegali ile seyreden bu cilt dokiintiisii cogunluk alerjik olarak degerlendirilir.

2. Erken yayilim safthast EM birden fazla olmasi oldugu gibi noérolojik, kardiyak
sikayetlerle birlikte goriilebilir. Bu donemde hastalarin dykiisiinde EM olmayabilir.
Hastalarda fasiyal paralizi, ani siddetli bicak saplanir gibi gelip gegici agrilar
(Banwarth sendromu), karincalanma, uyusma, géorme bozuklugu, psikolojik sorunlar
izlenebilir.

3. Geg¢ yaygin donemde aralikli ve ilerleyen artrit bulgusu oOzellikle diz gibi biiylik

eklemleri tutar. Gezici ve birden fazla eklem tutulumu, artralji, eklem sisligi ve sivi



toplanmas1 goriilebilir.  Ge¢ yaygin donemde norolojik bulgular, ensefalopati,
polindropati birka¢ ay-yil sonrada goriilebilir. Ge¢ donemde en sik goriilen multiple
skleroz, epilepsi, bas agris1 gibi sikayetlere neden olan ndroborreliyoz olgulari néroloji
kliniginde gdzden kacirilmamalidir.

Yiiksek endemisite olan orta Avrupa iilkelerinden son yillarda tedavi edilmesine
ragmen post lyme diseases sendromu denilen tablolar tarif edilmektedir. Uykusuzluk,
karmcalanma, eklem agrilar1 ve psikolojik semptomlarin izah edilemedigi durumlarda
LH arastirilmasi gerekir. Post Lyme Diseases sendromunda alternatif tedaviler, termal

kiirler, ozon tedavisi, spor ve diyetler yararli olabilir(26).
Tani ve ayirt edici tam

Hastaligin tanis1 klinik, serolojik, dokuda veya kanda borrelialarin gosterilmesi ile konulur.
Hasta erken donemde antibiyotik kullanmig ise seroloji negatif olabilir. Serolojide enzim
immuno assey(ELISA) testi tarama testidir(27,28). Pozitif ¢ikan hastalarin Western Blot ile
dogrulanmas1 ve hastanin hangi antijenlere kars1 antikor gelistigi izlenmelidir. Ozellikle
eklem tutulumu olan olgularda eklem sivisinda PCR ile borrelia DNA s1 gosterilmesi tani igin
yeterlidir. Hastalarin tanisinda klinik bulgularin ¢ok ¢esitli olmasi nedeni ile serolojisinin
mutlaka 4-6 hafta sonra yeniden bakilmasi1 gerekir. Serumda titrasyon artist kesin tani igin
kabul edilmektedir. Noroborreliyoz tanisinda BOS sivisinda hafif protein artisi1 ve 100 yakin
pleomorfizm goriilebilir. Hastaligin ilk doneminde olusan IgM bazen 6-24 ay yiiksek
kalabilir. Hastalikta olusan spesifik IgG omiir boyu pozitif olabilir ve tedavi ile kaybolmaz.
Hastaligin ikinci ve fgilincii donemlerinde kanda IgG pozitifligi klinik tablo ile
iligskilendirilmeli ve serumdaki hipomagnezemi dikkate alinmalidir. Hastaligin ilk doneminde
EM sathasinda yakalanan hastalara tetradox, amoklavin veya sefuroksim aksetil tedavisinin 2-
3 hafta verilmesi erken ve ge¢ yayilimi onleyebilir. Tedavi edilmeyen olgularda gec yayilim

ile norolojik bulgular, kardiyat ileti bozukluklar1 ve psikolojik bilissel yetersizlikler tedavinin



uzatilmasini gerektirir. Noroborreliyoz olgularinda BOS da igG indeksi yiiksek olup ¢ogu
zaman multiple skleroz ile karisabilir. MS tablosunda oligoklonal bant pozitifligi ayirt edici
tanida yeterli degildir. Noroborreliyoz olgularinda BOS da WB ve PCR ile antikor
gosterilmesi tani igin yeterlidir. LH da hastalarin Erhlichosis ve anaplosis ile bir arada

olabilecegi diisiiniilerek kene ile bulagan diger hastalik etkenlerininde arastirilmasi gerekir.
Tedavi

Hastaligin tedavisinde endemik bolgelerde kene 1sirmasindan sonra proflaktik olarak 3 giinliik
doksisiklin Onerilmesine ragmen EM goriilen olgularin 2-3 hafta doksisiklin, amoklavin,
penisilin veya sefuroksim aksetil ile tedavisi dnerilir. Ikinci ve iigiincii déneminde gériilen
degisik klinik bulgular da hastalarin tedavi siireci 4-8 haftayir bulabilir. Noroborreliyoz

olgularinda seftriakson ve sefotaksim en az 4 hafta kullanilmalidir(4,6,28).
Korunma ve kontrol

Kene 1sirmasindan sonra hastalarda farkindalik olusturulmasi ve klinik bulgular agisindan
aydinlatilmas1 gerekir. Piknik ve bahce islerinden sonra viicuda tutunan kene varsa
aragtirtlmali, banyo yapilmali ve koltuk alti, kasik bolgelerine tutunan keneler hemen viicuttan
uzaklastirllmalidir. Halen as1 calismalari devam eden LH son yillarin giincel ve
coziimlenmeyen konusu olarak arastirmalarin devam ettigi kronik persistan ve ¢ok degisik

klinik tablolar yapan zoonotik hastaligidir.
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