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* < 4°C | Pasif Donem (Diyapoz)
* Keneler hareketsizdir; yaprak ve toprak altinda siginirlar.
* Konak arayisi veya yumurtlama yapilmaz.

* 4°C - 5°C | Gegici Aktivasyon
* Kisin dahi bu sicaklikta uyanip hareketlenirler.
 Eriskin keneler konak arayabilir ve yumurtlama baslar.
* > 7°C | Yogun Populasyon Aktivitesi
e Gunluk ortalama sicaklik 7°C'yi asinca toplu aktivite baslar.
* Yaygin konak arayisi ve yluksek hareketlilik gorular.

» Kenelerin gelisimi ve hayatta kalmasi icin %80—85 mikroklimatik bagil nem sarttir.




Eriskin bir kene
konaktan kan
emdikten sonra
2000-5000

yumurta
birakabilir.




Left to right: (A) Adult female, (B) adult male, (C) nymph, (D) larva.

Ixodes scapularis. Indiana State Department of Health. https://www.in.gov/health/idepd/zoonotic-and-
vectorborne-epidemiology-entomology/vector-borne-diseases/tick-borne-diseases/ixodes-scapularis

Photo: Bryan Price, Indiana State Department of Health.




KENE TUKURUGUNUN COK YONLU ETKISI:

1. Anestezik ve Analjezik Etki 2. Antikoagiilan ve Vazodilator Etki 3. immiinosiipresan ve immiinomodiilator

(Agr ve Kaginti inhibisyonu) (Kanin Pihtilasmasini Onleme) Etki (Badisikhidi Baskilama)
} %o Anesthetic, Factor Xa Suppressmk protelns  Salp1s
| kininaz, W integrin Salp20
Anesthetic, p “ y anti-inflammatory Collagen ‘i r‘\ . Q @ TSLPI
kmmaz peptides .  Neutrophl - Sialostatin L/L2
) PGEZ CD4+ Dendrmc )
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signals , CDA+T ell 9.5 5
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Agr reseptorlerini baskilayarak isingin Pihtilasmay! nler (antikoagilaniar) ve Dogal ve edinsel bagisikligi felc eder
fark edilmemesini saglar. kan damarlarini genisletir (vgzodllatorler), Borrelia'yi korur, yayiimasini kolaylastir.
Kene 36-48+ saat beslenir. stirekli kan akisi saglar.
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KENE KAYNAKLI HASTALIKLAR VE DURUMLAR

Kategorilerine Gore Siniflandirma
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1. Bakteriyel 2. Viral Hastaliklar 3. Protozoal (Paraziter) 4. Toksin Kaynaklh
Hastaliklar Hastaliklar Durumlar
» Lyme Hastaligi : ﬁltgrsriu-(l*((?(?(g:)Kanamah » Babesiyoz » Kene Felci (Tick
& .'Fe{ze }Tay“a‘x't « Kene Kaynakli Ensefalit
ekrarlayan Ateg (TBE) .
. Rnl:(etlswal Elnfeksuyonlar/ « Omsk Kanamali Atesi Transovaryal Gecis
Lekeli Atesler .
» Kyasanur Ormani Hastaligi
- 22"1-"'2-”"“ P s * Kinm-Kongo Kanamali Ategi
SOz » Bourbon ve Heartland (KKKA) Virdst
* Tularemi Viriisleri : Rt

Trombositopeni Sendromu

(SFTS) | ) Borrelia miyamotoi %
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Tarihce

1883 - 1911 1922 -1950 1975 -1977 1981-1985

Avrupa'da ilk Bulgular Norolojik Donem Amerika Salgini Etkenin Kesfi

1883: ACA tanimlandi. 1922-41: Bannwarth sendromuve Old Lyme: Cocuklarda eklem Burgdorfer: Spiroket izolasyonu.
1909: Eritema migrans. felcler. iitihaplar. 1985: Borrelia burgdorferi adive
1911: Lenfositoma. 1950: Penisilinile bakteriyelipucu. Steere: Lyme artriti tanimi ve kene genotdrler.

iligkisi.

Tick Burrowing




1990 - Tiirkiye'de ilk Klinik
Olgular

Trabzon ve lzmir'den
Turkiye'deki ilk klinik Lyme
hastaligi vakalar bildirilmistir.
bildirilmistir.

Turkiye'deki Tarihsel Geligim

1998-2003 - Kenelerde
Etken Tespiti

Trakya ve Karadeniz
bolgelerinde dogadan
toplanan Ixodes ricinus
kenelerinde etken bakteriler
gosterilmis ve izole edilmistir.
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2010 - Kiiltiir Pozitif insan
Olgular

Turkiye'de ilk kez insandan
kiiltiir pozitif insan Lyme
hastaligi vakalar
bildirilmistir.

2011 - Zorunlu Bildirim
Kapsami

T.C. Saglik Bakanlig: tarafindan
Lyme hastaligs, bildirimi
zorunlu bulasici hastaliklar
kapsamina alinmistir.



Amerika Birlesik e Tahmini vaka: ~476.000 vaka/yIl
Devletleri e Resmi bildirilen: ~30.000 — 40.000 vaka/yil
e insidans: 100.000'de ~106,6

Kanada e Bildirilen vaka: 2009'da 144 vakadan 2017'de 2.025 vakaya
yukselmistir.
Almanya e Tahmini vaka: 60.000 - 200.000 vaka/yil

e insidans: 100.000'de 0,5 ile 179 vaka arasinda degisir.

Avrupa Genel Tablosu e Tahmini vaka: >200.000 vaka/yIl
(Bati ve Orta Avrupa) e Resmi bildirilen: 128.888 vaka/yil
Tiirkiye » Seroprevalans: Bolgesel calismalarda %2—%44 (saglikli niifusta

%2,5—-%6). ® Ulke geneli genis capli stirveyans verisi kisithdir.



Borrelia burgdorferi sensu lato (s.l.) Kompleksi ve Insan Patojenleri .

En az 22-23 tanumlanmus genotiirden olusan genis spiroket grubu.
1 insanda Hastalik Yapan Borrelia Tiirleri

J
' J. | | ",_

~ Borrelia burgdorferi sensu stricto
- (B. burgdorferi s.s.)

* Yayihm: Kuzey Amerika.
» Klinik: Lyme artriti ve belirgin

(

Borrelia afzelii

= Yayilim: Avrupa ve Asya.
» Klinik: Dermatotropik;

* Yayihm: Avrupa ve Asya.
» Klinik: Norotropik; Klasik Avrupa

Lyme Noroborelyozu (Bannwarth
sendromu).
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artritojik potansiyel. Erken (Eritema Migrans),
- Geg (Akrodermatitis Kronika
Atrofikans-AKA).
3
Borrelia garinii " Borrelia spielmanii

N

(9
~« Yayitlim: Avrupa.
- Klinik: Erken lokalize cilt lezyonlar |

(Eritema Migrans) izole edildi

]
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Yayilim: ABD Ust Orta Batl.

» Klinik: B. burgdorferi s.s.ye benzer,
ek olarak yiiksek spiroketemi,
bulanti, yaygin dokiintil.

Genotiirlerin ozellikleri, organ tropizmleri ve cografi yayilimlari farklilik gosterir. |




Cografi Bolge

Kuzey Amerika (ABD & Kanada)

Avrupa

Dogu Avrupa & Asya (Sibirya,
Cin, Japonya)

Dominant Borrelia Turleri

B. burgdorferi s.s., B. mayonii,
B. bissettiae

B. afzelii, B. garinii, B.
burgdorferi s.s., B. bavariensis,
B. spielmanii, B. lusitaniae

B. garinii (baskin), B. afzelii, B.
bavariensis

Birincil Vektor Kene Turleri

Ixodes scapularis (Dogu/Orta
Bati), Ixodes pacificus (Bati)

Ixodes ricinus

Ixodes persulcatus, Ixodes
ovatus
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SEKIL 3: Tirkiye'de 1954-2023 yillan arasindaki yayimlanmis veriler dahilinde /. ricinus'un il bazinda dagiliminin ve 1998-2023 yillan arasindaki yayimlanmis veriler da-

hilinde /. ncinus kenelerinde tespit edilen B. burgdorferi s.I'nin il bazinda dagihm/yodunlugunun gosterildigi CBS kullanilarak olusturulan harita. Harita ArgGIS yaziliminda olug-
turulmustur.

Orkun O. Tiirkiye’de Lyme borreliozis’in epidemiyolojisi. Haykir Solay A, editér. Tim Bilinmeyenleri ile Lyme Hastaligl. 1. Baski. Ankara: Tiirkiye Klinikleri; 2024. p.19-28.
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SEKIL 1: Tirkiye'de 1990-2023 yillar arasindaki yayimlanmis veriler ile Codrafi Bilgi Sistemi (CBS) kullanilarak olusturulmus il bazinda insanlarda Lyme borreliozis pozi-
tivitesini gosteren yogunluk haritasi. Harita ArgGIS (Esri) yaziliminda olugturulmusgtur.

Orkun O. Tiirkiye’de Lyme borreliozis’in epidemiyolojisi. Haykir Solay A, editér. Tim Bilinmeyenleri ile Lyme Hastaligl. 1. Baski. Ankara: Tiirkiye Klinikleri; 2024. p.19-28.



Zayif Gram Negatif Boyanma
MORFOLOJI: Sarmal Yapili Spiroket (Helical Spirochete)
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GENOM YAPISI VE PLAZMITLER

" 1. Lineer Kromozom (Kuguk):
Kugcuk ve Lineer Kromozom (approx. 0.91 Mb)

2 Plazmitler<:§’fg mvnrese
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ONEMI:
- Adaptasyon (Cevresel faktorlere
uyum)

- Immiin Sistemden Kagis

- Dedisken Yuzey Proteinleri

(Sabit protein yok, protein sentezi
plazmidler tarafindan kontrol edilir)
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Verhaegh D, Joosten LAB, OQosting M. The role of host immune cells and Borrelia burgdorferi antigensin the etiology of Lyme
disease. Eur. Cytokine Netw. 2017; 28(2) : 70-84 doi:10.1684/ecn.2017.0396



KLINIK EVRELER

Erken
Enfeksiyon

(lokalize enfeksiyon)

Erken
Enfeksiyon

(dissemine enfeksiyon)

Gec
Enfeksiyon

(persistan enfeksiyon)




Erken Lokalize Lyme: Eritema Migrans

Klinik Ozellikler

@ inkiibasyon: Kene isingindan 3-30 giin sonra ortaya cikar.

@ Eritema Migrans (EM): Vakalarin %60-90'inda gorulur. Tani igin >5
cm olmasi gerekir.

@ Goéranum: “Boga gozll” (Target) lezyonu tipiktir ancak homojen
eritem de gorulebilir.

@ Lokalizasyon: Genellikle uyluk, kasik ve koltuk alti gibi nemli
bélgelerde saptanir.

*Endemik boélgede EM varligi laboratuvar sonucu beklemeksizin tedavi
endikasyonudur.







& Sistemik Bulgular

Halsizlik

En sk ezlikeden bulgu

Artralji

Yaygin ekiem tutulumu

Grip Benzeri Tablo

Bas agnsi ve viral prodrom

%54

%44

A Laboratuvar Bulgulan

Sedimentasyon Hizi (ESR)

Akut faz yvanr artis

ALT / AST Dilzeyleri

Hafif transaminaz yikselmesi

Serum IgM Dizeyi

Degisken serolojik profil

A A

A A



TABLE 241.1 Manifestations of Lyme Disease by Stage

EARLY INFECTION

System” Localized Stage 1

Skin Erythema migrans

Musculoskeletal

MNeurologic

Lymphatic Regional lymphadenopathy

Heart

Eyes

Liver

Respiratory

Kidney
Genitourinary

Constitutional systems Minor

Disseminated Stage 2

Secondary annular lesions
Malar rash

Diffuse erythema or urticaria
Evanescent lesions
Lymphocytoma

Migratory pain in joints, tendons, bursa
Brief arthritis attacks

Myositis®

Osteomyelitis®

Panniculitis®

heningitis

Cranial neuritis, facial palsy
Motor or sensory radiculoneuritis
Subtle encephalitis

hMononeuritis multiplex
Pseudotumer cerebri

Myelitis®

Cerebellar ataxia®

Regional or generalized lymphadenopat!
Splenomegaly

Atrioventricular nodal block
Myopericarditis

Pancarditis

Conjunctivitis

Iritis®

Choroiditis®

Retinal hemorrhage or detachment®
Panophthalmitis®

Mild or recurrent hepatitis

Monexudative sore throat
MNonproductive cough

Microscopic hermaturia or proteinuria
Orchifis®

Severe malaise and fatigue

LATE INFECTION
Persistent Stage 3

Acrodermatitis chronica atrophicans
Localized scleroderma-like lesions
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ERKEN DISSEMINE LYME HASTALIGI

> & 1. NOROLOJIK TUTULUM (Erken Néroboelyoz)

= % 2. KARDIYOVASKULER TUTULUM (Lyme Karditi)

«{= 3. CILT TUTULUMU

& 4. KAS-ISKELET VE DIGER TUTULUMLAR

Lyme Hastalid: Klinik Seyri



Santral ve Periferik Sinir Sistemi Tutulumu
(Noroboreliyoz)

 Lenfositik menenijit
* Ensefalit
* Radikulonoropati

* Kranial sinir felcleri

e Bannwarth sendromu

46'
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Kardiyovaskuler Tutulum (Lyme karditi)

~
@ Klinik Bulgular / Tutulum Sekilleri

e Atriyoventrikller iletim Bloklart
e Akut Miyoperikardit

e Sol Ventrikul Disfonksiyonu

e Kardiyomegali

\0 Pankardit

J
' \
. ® Semptomlar

® Senkop

e Carpinti

e Nefes Darligi

i Gogus Agrisi Py




Cilt ve Kas-Iskelet Bulgulari

Erken Artralji/Miyalji

Haftalar icinde gezici karakterde
eklem ve kas agrilar baslar. Kronik
artrit genellikle gec evre bulgusudur.

FIG. 2413 (A) An early erythema migrans skin lesion s seen 4 days
after detection. (B) Four days after the orset of the inital skin lesion, second-
ary lesions have appeared, and several of their borders have merged. From
Steere AC, Bartenhagen NH, Cratt JE, et al. The sarly clinical manifestations
of Lyme disease. Ann Intern Med. 198399:76-82.;



GO0z Tutulumu ve Tanisal Zorluk

* Folikiiler Konjonktivit: Erken dénemde en sik gérllen
bulgu (%10).

« Uveit: Dissemine evrede en sik orta Gveit tablosu ile
bagvurulur.

» Noro-oftalmik: Optik néropati ve disk édemi gelisebilir.

Ozet: Erken dissemine evre, cok sistemli bir tablodur. Kene temasi

hatirlanmasa bile endemik bdlge dykisi olan "agiklanamayan® norolojik
veya kardiyak tablolarda Lyme mutlaka dusgtntimelidir.




TABLE 241.1

System”
Skin

Musculoskeletal

Neurologic

Lymphatic

Heart

Eyes

Liver

Respiratory

Kidney

Genitourinary

Constitutional systems

Manifestations of Lyme Disease by Stage

EARLY INFECTION

Localized Stage 1

Erythema migrans

Regional lymphadenopathy

Minor

Disseminated Stage 2

Secondary annular lesions
Malar rash

Diffuse erythema or urticaria
Evanescent lesions
Lymphocytoma

Migratory pain in joints, tendons, bursae, muscle, bone
Brief arthritis attacks

Myositis®

Osteomyelitis®

Panniculitis®

Meningitis

Cranial neuritis, facial palsy
Motor or sensory radiculoneuritis
Subtle encephalitis

Mononeuritis multiplex
Pseudotumor cerebri

Myelitis®

Cerebellar ataxia“

Regional or generalized lymphadenopathy
Splenomegaly

Atrioventricular nodal block
Myopericarditis

Pancarditis

Conjunctivitis

Iritis®

Choroiditis®

Retinal hemorrhage or detachment®
Panophthalmitis®

Mild or recurrent hepatitis

Nonexudative sore throat
Nonproductive cough

Microscopic hematuria or proteinuria
Orchitis®

Severe malaise and fatigue

LATE INFECTION
Persistent Stage 3

Acrodermatitis chronica atrophicans
Localized sclercderma-like lesions

Prolonged arthritis attacks

Chronic arthritis

Peripheral enthesopathy

Periostitis or joint subluxations below acrodermatitis

Chronic encephalomyelitis
Spastic paraparesis

Ataxic gait

Subtle mental disorders

Chronic axonal polyradiculopathy

Keratitis

Fatigue



&
Lyme artriti

* Diz- monoartrit

 Simetrik oligoartrit

 Buyuk eklemler etkilenir

* Eklemde belirgin eksuda ve sislik vardir.
* Agri, sisligin boyutuna gore daha hafiftir.




Akrodermatitis Kronika Atrofikans (AKA)

" B. afzelii

= E| ve ayak sirt

» Odem ve hafif kirmizi-mavimsi renk degisikligi
= Atrofi

* Fibroz endurasyon




GEC EVRE NOROLOJIK TUTULUM

(GEC / KRONIK LYME NOROBORRELIYOZU)

* >6 aydan uzun sdren Lyme Ensefalopatisi Miyelitler
semptomlar _ ‘ e Nadir néropsikiyatrik bozukluk * Norolojik tutulumlarin %7'si
e Kalici ve kronik seyir * Hafiza ve konsantrasyon kayb: * Siklikla servikal bolge
- v * Bas agrisi, yorgunluk, depresyon lezyonlari
® s 1y s
Genel no? SPﬁSI;Ik kavb » BOS'ta genellikle hiicre gorilmez, * Paraparezi, his kusuru, derin
semptomiar: rafiza kaybl, spesifik antikorlar saptanabilir. duyu kaybi, idrar-gayta
uyku bozuklugu, yorgunluk, kontrol bozuklugu
depresyon ——
S Ul \ \ Periferik Noropatiler
Anevrizmalar \ |
* Arter enfeksiyonu ve * Polindropatiler eslik edebilir
inflamasyon » Diyaframa felcine (frenik sinir
* Kognitif bozukluk, denge kaybi, felci) bagl asemptomatik/hafif
inme, afazi perifierik sinir tutulumlar

» Nadiren intrakraniyal anevrizma
gelisimi
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Noroborelyoz vs. Multiple Skleroz (MS)

Neden Karisirlar ve Nasil Ayrilirlar?

Neden Karisirlar?

MRI

Radyolojik Benzerlik

Beyin MRG'de benzer demiyelinizan
lezyonlar/plakkar.

Klinik Ortiisme

Optik norit, yorgunluk, kognitif
bozukluklar, uyusma/karincalanma.

BOS Bulgulan

Beyin Omurilik Sivisi (BOS) incelemesinde
protein yuksekligi ve pleositoz.

(%)

Farklar Nelerdir? (Ayirici Tani)

Sadece Santral Sinir
Sistemi (MSS) tutulumu

Genellikle atak ve
lyilesmelerle giden

(relapsing-remitting) seyir

Eklem tutulumu gorulmez

MULTIPLE SKLEROZ (MS)  NOROBORELYOZ

He?n Mé?hem?e
Periferik Sinir Sistemi
(PSS) tutulumu (néropati

Cogunlukla ilerleyici

(progresif) veya kronik

seyir

Yaygin eklem agrilar
(artralji) veya artrit eslik

.edebmr

@900



Ozel

durumlar




Dogrudan Tani: Kiiltiir ve Molekiiler inceleme

Disuik spiroket yogunlugu nedeniyle rutinilk secenek degildir; hedefe yénelik uygulanir.

& Kiiltiir izolasyonu Z PolimerazZincir Reaksiyonu (PCR)
Besiyeri: BSK-Il (Barbour-Stoenner-Kelly) ve MKP Lyme Artriti: Sinovyal sivida %75-90 duyarliik (OspA
(Modified Kelly-Pettenkofer) ile 2-12 hafta hedefii).
inkUbasyon. Derive BOS: EM lezyonunda %60-80, akut BOS'ta
En Yiiksek Verim: Erken EM deri biyopsisinde %50-88 %10-40 pozitifiik.

duyarllik.

Kisithhik: Sistemik organ tutulumiannda duyarllk <%]10.
Teknik deneyim ve referans laboratuvar gerekliligi Kisithhk: Tedavi sonrasi pouzitifiik devam edebilir



-  Erythema Migrans (Rash)
+/- fever, achiness, fatigue

10 11 12 months
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Two-Tiered Testing for Lyme Disease
First Test Second Test

Enzyme i
Immunoassay Signs or IgM and IgG
(E1A) Positive Symproms Western Blot
< 30 days
or
Equivocal
Result Signs or 7 IgG Western Blot
Immunofiluorescence symptoms ONLY
Assay > 30 days
(IFA) Negative
Result

Consider alternative diagnosis

If patient with signs/symptoms consistent
with Lyme disease for < 30 days, consider

obtaining a convalescent serum

National Center for Emerging and Joonotic infectious Discases

Division of Vector Borme Diseases | Bacterial Diseases Branch




WESTERN BLOT FOR
LYME DISEASE

M g6

*8 kDa

«23-25 kDa (OspC)- erken yanit
28 kDa

*30 kDa

*31 kDa (OspA)

39 kDa (BmpA) — spesifite 11
*41 kDa (Flagellin)

*45 kDa

*58 kDa

*66 kDa

*93 kDa — gec donem enfeksiyon

+Control  Patient +Control  Patient



WESTERN BLOT FOR

Borrelia burgdorferi 1gG WB Yanlis YVE DISEACE

Pozitiflik Nedenleri

» Gegirilmis enfeksiyon 8 kDa
«23-25 kDa (OspC) erken yanit

| +28 kDa

» Capraz reaksiyon .30 kD3
+31 kDa (OspA)

» Spesifitesi diisiik bantlar *39 kDa (BmpA) spesifite T
41 kDa (Flagellin)
*45 kDa

» Otoimmun hastaliklar 58 kDa

*66 kDa

‘093 kDa gec¢ donem enfeksiyon

oM it

» Laboratuvar hatasi

Clin. Microbiol. Rev. 2005; 18(3): 484-509.
Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Lyme Disease Western Blot Interpretation Guidelines. Updated 2021. Accessed 2024.
Clin. Infect. Dis. 2021; 72(1): e1-e48.

+Control ~ Patient ~ +Control  Patient




Modified Two-Tier Testing (MTTT)

1. ASAMA (DUYARLILIK?T) 2. ASAMA (OZGULLUK?)
° Test TurU' EI A Zeus Scientific:
* Test Tiiri: ELISA
¥ T0p|am IgG/'gM * Hedef Antijenler: Borrelia burgdorferi’'nin tam hucre antijenleri

* Antikor Siniflari: IgM ve 1gG
VIsEL: Borrelia’nin ylzey lipoproteini olan VISE'nin bir bolgesi.

pepC10: OspC proteininin bir peptid bolgesi. DiaSorin LIAISON:

« Test Tiirii: Kemiliiminesans Immiinoassay (CLIA)

T iy i = ;

C6 Peptidi: VISE'nin degismeyen bdlgesi.  Hedef Antijenler:
VIsE: Borrelia burgdorferi ve Borrelia garinii
OspC: Borrelia afzelii

CDC Modified Two-Tier Testing [MTTT) for Lyme Disease, Accessed 2024 ' C6 Peptidi: VISE'nin degismeyen balgesi

Zeus Scientific and DiaSorin. Product Information Sheets, Accessed 2024,

Clin. Infect. Dis. 2018; 66(8): 1383-1385.
Clin. Infect. Dis. 2019; 68(12): 2135-2140,



C6-Peptit IgG1-Alt Sinif Testi

Endemik bolgelerde kullanimi avantaijli

(’Q

IgM yalanci pozitifliklerini dislar

Gecirilmis — aktif enfeksiyon ayriminda iyi
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Noroborrelyoz (LBN) Tan

Intratekal antikor Uretimi

AT — (BOS Borrelia IgG /Serum Borrelia IgG)

(BOS Albiimin/Serum Albiimin)

Eur. J. Neurol. 2010; 17(1): 8-16.
Mol. Med. 2008; 14(3-4): 205-212.
FEMS Immunol. Med. Microbiol. 2007; 49(1): 13-21.



CXCL-13 (C-X-C motif chemokine ligand-13)

15v —

e Humoral yaniti * Yalanci pozitiflik: Norosifiliz,
« Sensitivite %89-%97 ve spesifite ~ Kriptokokoz, traponomiyazis,
0492—%98 viral menenjit, meningoensefalit,

. SSS lenfomasi.
* LNB — aktif enfeksiyon-tedavi

yaniti

noroborolyoz

e Uluslararasi diizeyde tam
standardize edilmis bir esik (cut-
off) degeri bulunmamaktadir

ple
oz




BOS Parametresi

CXCL13 Kemokini

Lenfositik
Pleositoz

Antikor Indeksi
(LSI / Al)

Erken D6nem
(<2 Hafta)

Cok Yuksek (ilk
yikselen)

Yuksek

Disik / Negatif
kalabilir

Akut Evre
(>2-6 Hafta)

Yiksek

Yiksek

Yiksek (>2.0)

Tedavi Sonrasi
Seyir

Hizla Diser (1-3
hafta)

Kademeli
Normale Doner

Yillarca Pozitif
Kalir

Tedavi Takibinde
Kullanimi

Uygun (Aktif
enfeksiyon takibi)

Uygun (Objektif
gerileme takibi)

UYGUN DEGIL
(Kalici hafiza)



BOSta D-Glutamin Belirgin Derecede Duser
LNB Hastalarindaki Patofizyolojik Stire¢

LNB Hastalarinda 6&) Glutamat-Glutamin D-Glutamin Seviylerinde

Dongiisii ve Amino Belirgin Azalma
Asit Kontrollere kiyasla

—
* B Lenfosit Aktivasyonu Metabolizmasi (’7% gelirgin derecede difsuk
=®

» : Bozulur
 Noronal / Glial Stres j}% /\ Kontrol Grubu >
gl LNB Hastalari

(Glutamin Seviyesi)

 Akut Noroinflamasyon
Co —



. Karanlik alan mikroskopisi

%85 yalanci poziti
Lyme hastaligi tanisindakullanilmasi dnerilmiyor.

See this image 2nd copyright information in PMC
Figure 1 Presence of extraerythrocytic Borrelia crocidurae (arrow) in a blood smear from

guinea/pigs using dark-field microscopy. Magnification x400.

Fotsg AF, Drancourt M. Laboratory Diagnosis of Tick-Bome African Relapsing Fevers:

Latest Developments. Eront Public Health. 2015 Moy 11;3;234. doi: 10.3389/fpubh.2015.00254.




TEST ADI

Kullanim alani

Dezavantaiji

Lokosit Transformasyon Testi (LTT)

Bwburgdorferi antijenlerine karsi
lentoroliferatif yaniti 6lcer

Raffetin et al.,

Spgfifite ve sensitivite dusik;
Micropiol Infect, 2020; 26:51.e59

tandardizasyon yok
Yalanci pozitiflik yuksek

CD57

NK hticre aktivitgsini gosterir; krog
Lyme’da azaldigi o stralir

Spesifik degil; diger hastaliklarda da
azalabilir

interferon-gamma ELISPOT

T hicre aktivasyony#iu gosteris, C6-peptid
ELISA ile kombip€ edilebilir

Tani araci degildir; sadece immiun yaniti

Quter Surface Protein (OSP)-A

Antibifotik oncesi tanida; keneye tutunma
ich bakteriyel ylizey proteini

Rutin kullanimda degil; antibiyotik
sowrasi duyarhhgi diser

CCL-19

PTLDS ve aktif inflamasyon durumlarini
ayirt etmede biyobelirteg

Spesifik degitndiger inflamatuvar
durumlarda da awabilir




TEDAVI

Antibiyotik Yetiskin Dozu Pediatrik Doz
o e 100 mg 4.4 mg/kg
Doksisiklin (Ginde 2 kez) (Giinde 2 kez)

o o 500 mg 50 mg/kg/gun
Amoksisilin (Ginde 3 kez) | (3 doza bolinmis)
Sefuroksim 500 mg 30 mg/kg/gun

Aksetil (Ginde 2 kez) | (2 doza bolinmis)
Seftriakson 2 gram/gun 50—-75 mg/kg/gun

(tek doz V)

(maksimum 2 g/giin)



Tedavi Sliresi

Erken Lokalize Lyme (Eritema Migrans) 10 - 14 Gin

Erken Noroborelyoz 14 — 21 Gln
(Fasiyal Paralizi, Menenijit, Radikilopati)

Lyme Karditi (Hafif / Tikali Olmayan) 14 — 21 Gun

Gec / Dissemine Noroborelyoz 14 — 28 Gln



LYME ARTRITi TEDAVISI &l

Basamakli ve multidisipliner tedavi yaklasimi

@ 1. Ilk Basamak Tedavi (28 Giinliik Oral) @ 2. ikinci Basamak Yaklasim

e Birincil yaklagim: 28 gunlik oral antibiyotik. » Kismi Yanit: Hafif sebat eden sisliklerde

e Yetiskinler: Doksisiklin (2x100 mg), Amoksisilin gozlem/takip veya istege bagl 2. kiir oral tedavi. |
(3x500 mg) veya Sefuroksim Aksetil (2x500 mg). * Yetersiz/Yanitsiz Durum: Belirgin eklem —

e Cocuklar: Yasa ve kiloya gore ayarlanmig dozlar. efiizyonunda intavendz (V) Seftriakson (14-28

e Vakalarin ~%90'Iinda 1-3 ay i¢inde tam iyilesme glin).
saglanir.

@ 3. Antibiyotik Sonrasi Direncli Artrit (Refrakter) @ 4. Destekleyici Tedaviler =

» Ardisik oral ve IV tedavilere ragmen devam eden » Agrn ve eflizyona bagli gelisebilen kas atrofisini
inflamasyon (canli bakteri yoktur, immiin yanit kaynakiidir).  (6zellikle kuadriseps) onlemek igin fizik tedavi 5

» Romatolojik yonetim onerilir: NSAll'ler, intraartikiler ve rehabilitasyon. (
kortikosteroidler. m

» Yanit alinamazsa: DMARD'lar (Metotreksat, vb.) veya
Biyolojik Ajanlar.
» Direncli vakalarda: Artroskopik Sinovektomi.




Immiin Kacis ve Kroniklesme (PTLDS Patofizyolojisi)

Nod2 / TLR2
B. burgdorferi,

dying spirochete 2 o
° » ‘\ . @
g \0 °
@
© 3

Peptidoglikan

(PGBDb) Birikimi Reseptorleri

B. burgdorferi, peptidoglikan geri donligiim Siirekli Noroinflamasyon: Bu PGBb kalintilari,
enzimlerinden (AmpG ve NagZ) yoksundur. Nod2 ve TLR2 reseptdrlerini strekli uyararak,
Olen bakterilerden salinan immunojenik PGBb canli bakteri olmaksizin kronik sitokin salinimi
parc¢aciklari dokularda aylarca kalir. ve noroinflamasyonu tetikler.
Sonug¢: Tedavi Sonrasi Lyme Hastalii Sendromu (PTLDS), canli bir enfeksiyondan ziyade,
temizlenemeyen bakteri enkazinin yaratti§i otoreaktif bagisiklik yaniti ve santral sensitizasyon sonucudur.

M Gomini Notebook



KENE TUTUNMASI SONRASI PROFILAKSI

PROFILAKSI NE ZAMAN
VERILMELI?

Dogrulanmig Vektor Turd: Ixodes
cinsi (6rnegin I. ricinus) nimf veya
yetiskin kene.

Endemik Bolge: Borrelia enfeksiyon

oraninin en az %20 oldugu cografya.

saat boyunca yapisik kalmis olmasi.

Zamanlama: Kene ¢ikarildiktan
sonra ilk 72 saat i¢inde basvuru.

@‘: Tutunma Siiresi: Kenenin en az 36

Kontrendikasyon Olmamasi:
Doksisiklin kullanimina engel bir
durum olmamasi.

&

*Kriterleri kargilamayanlarda profilaksi
onerilmez, 30 giin boyunca klinik izlem

(Eritema Migrans ve sistemik bulgular) yapilr.

(Gozlem ve izlem)

HANGI ANTIBIYOTIK,
NASIL VERILMELI?

Tek Doz Doksisiklin (Birincil Rejim)

&

A

Yetigkin Dozu: Oral 200 mg tek
doz.

Cocuk Dozu: Oral 4,4 mg/kg tek
doz (maks. 200 mg).

Doksisiklin kullanilamayan
durumlarda (6rn. hamilelik, agir
alerji) alternatif rutin antibiyotik
onerilmez, yakin klinik izlem
esastir.

Tek doz doksisiklin %87 civarinda
koruyuculuk saglar. Diger uzun
suireli rejimlerin plaseboya
ustunligu gosterilememistir.

&L

A

O

KORUYUCULUK VE
ETKINLIK

Lyme Borreliozu (Borrelia
burgdorferi)

-> Tek doz doksisiklinin etkinligi
bu etkene karsi dogrudan
kanitlanmistir.

Diger Bakteriler (Anaplazmoz,
Ehrlichioz): Tedavide etkili olsa
da, tek doz profilaksinin bu
enfeksiyonlari dnledigine dair
yeterli klinik kanit yoktur.

Etkisiz Oldugu Etkenler:
Babesiyoz ve viral
enfeksiyonlar (KKKA, TBEV,
Powassan).

*




TURKIYE’DE KENE TUTUNMASINA YAKLASIM VE YONETIMI

y/

1. DOGRU MEKANIK
CIKARMA %
X Asla Yapmayin:

Alkol, kolonya, aseton, gaz yagi
dokmeyin, kene Uzerine ates/sigara
tutmayin. (Bu maddeler kenenin
kusmasina ve patojen bulas riskinin
artmasina yol agar.)

.4 Nasil Cikanlir?

Ince uglu bir penset veya kene
kartiyla deriye en yakin noktadan
(adiz pargalarindan) kavrayin. Saga
sola blikmeden, dondirmeden, dik
ve sabit bir kuvvetle ¢cekerek
cikarin.

Parga kalirsa steril olarak temizleyin;
zorlamayin. Cikanlan alani su, sabun ve

antiseptikle (alkel/poviden iyot) dezenfekte edin.

&2

2. PROFILAKSI VE ILAC
KULLANIMI

KKKA igin:

Rutin antiviral profilaksi (6rn.
ribavirin) asemptomatik
temaslilarda onerilmez.

Lyme igin:

Endemik bolgelerde kene >36 saat
tutunmus ve Ixodes tiirii oldugu
dogrulanmissa, ilk 72 saat iginde
tek doz Doksisiklin (200 mg)
profilaksisi degerlendirilebilir.
Asemptomatik kisa stireli

temaslarda rutin profilaksi verilmez.

Tetanoz:

Hastanin agilanma durumu
sorgulanir; gerekiyorsa tetanoz
profilaksisi uygulanir.

7=
+ :]

3. KLINIK TAKIP VE
HASTA EGITIMI
14 Gunluk Takip:
Hastaya kene cikanldiktan sonra

14 gun boyunca her gun atesini
olcmesi tembihlenir.

Viicut Kontrolu:

Sac dipleri, kulak arkasi, koltuk alti,
kasik ve diz arkasi gibi bolgelerde
lezyon (siyah kabuk veya genisleyen
kizarikhk) gelisimi kontrol edilir.

Belirti ve Basvuru:

Ates, halsizlik, dokuntu, bulanti-
kusma, ishal, dis eti kanamasi veya
ciltte morarma halinde vakit

en yakin saglhk kurulusuna
basvurmasi yonunde sozlii ve
yazili bilgilendirme yapilir.

£



TAKIP SURECINDE SEMPTOM GELISEN HASTAYA YAKLASIM

(Takip suresi icinde ates, halsizlik, dokiintli veya kanama bulgusu gelisen hastalar)

1. LABORATUVAR

|  PANEL
(Derhal Tarama)

* Tam Kan Sayimi
(Trombosit ve I6kosit
diizeyi)

* Periferik Yayma
e Karaciger & Kas

Enzimleri: AST, ALT,
LDH, CK

* Koagiilasyon
Parametreleri:
PT, aPTT, fibrinojen

% 2. AYIRICI TANI VE TEDAVI YONETiMi

RIKETSIYAL ENFEKSIYON LYME HASTALIGI

Sitopeni + Yiksek
Transaminaz / LDH / CK

Ates + Tache Noire veya
Avuc I¢i Dahil Dokiintu

- Aksiyon: Hastayi derhal
izole et.

- Tetkik: Kanda KKKA PCR
ve IgM icin Halk Saghg
referans laboratuvarina
numune gonder.

- Tedavi: Trombosit ve
kanama takibi ile destek
tedavisi baslat.

- Aksiyon: Seroloji (IFA)
erken evrede negatif
olabileceginden sonug
beklenmez!

- Tedavi: Derhal ampirik
Doksisiklin basla
(Eriskinde 2x100 mg
oral/IV).

Genisleyen Halka
Dokiintii
(Eritema Migrans)

- Aksiyon: Serolojik test
sonuglarini bekleme!

- Tedavi: Dogrudan Lyme
tedavisi basla (Doksisiklin
2x100 mg, amoksisilin
veya sefuroksim aksetil -
14-21 gilin).




KLINIK OZET VE KAPANIS

Eve Goturulecek Mesajlar I e

Eriterna Migrans Klinik Tardir

Karakteristik dokintlde seroloji beklenmez: taniklinik olarak konur ve dogrudan tedavi baglanr,

fo Tanida Standart: Modifiye 2 Asamali Test (MTTT)
Sserolojik tamda MTTT uygulanmah; karanhk alan, LTT ve CDS57 gibi kanitsiz ydntemler reddaedilmelidir.

Q Hi¢bir Antikor Tedavi Takibinde Kullamimaz

serumveya BOS antikorlan yillarca pozitif kalbr; serclojik persistanhk aktif enfeksiyon gostergesidegildir.

. Tek Kene, Coklu Patojen (Ko-enfeksiyon Riski)

Bir etken (Lyme. KKKA, Riketsiya vb.) kanitlansa bile, eslik edebilecek diger patojenler akilda tutulmalidir.
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