Moznosti diagnostiky a lieCby Lymskej
boreliozy

Klinicky obraz neuroboreliozy
v Europe a na Slovensku




1. Cast’

Neuroborelidoza

V Eurodpe




X

Udava sa, ze v Europe su poskodenia

nervoveho systemu relativne Castejsie.

X

U nelieCenych pacientov sa objavuju v 40-60 %
( Bojar, 1987,1996 ).




Borrelia variability and distribution

B. burgdorferi sensu stricto  B. afzelii
B. garinii




Borelia — species - celosvetovo

——— B. burgdorferi s.s.
—— B. bissettii
—-—- B. garinii

—— B.valaisiana f B. tanukii
===+ B, afzelii | B. turdi
— B. lusitaniae \ B. japonica
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Vyskyt B. afzelii a garinii v Eurdpe
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DISTRIBUCIA Borrelia garinii v EUROPE

Figure 2. European distribution of Borrelia garinii.
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Vyskyt kmenov boreliozy v Europe

X1Borrelia garinii — z 1263 vySetreni v 26
europskych statov: vyskyt 39,7 %

X]\/ Belgicku 53 %, v Nemecku 58 %

XV SR z 13 DNA analyz bola B. Garinii izolovana

v 11 vzorkach (Hubalek a Halouzka, 1997)




Country Average annual incidence per 100,000 population Average number of cases per year

Austria 130.0 14,000

Bulgaria 55.0 3,500

Czech 29.0 2,962

Republic

Estonia 35.0 500

Finland 12.7 700

France 16.5 10,022

Germany 25.0 20,700

Ireland 0.6 30

Latvia 16.0 3,680

Lithuania 250 8,500

Netherlands 43.0 4,890

Norway 2.8 128

. Poland 4.8 1,832




Klinicky obraz postihnutia NS v USA

XINervovy system je postinnuty asi u 15 %

infikovanych pacientov.

XINajcastejsimi prejavmi su meningitida,

Kranialna neuritida a radikulitida

Encefalomyelitida

L ézia VIl nervu

Psychické poruchy

Xl IX| X X

Chronicky unavovy syndrom




Europske odporucania

Nasledujuce tri kritéria musia byt splnene pre
urcitu LNB a dva z nich pre pripadné LNB:

X

neurologicke priznaky,

X

pleiocytdza v likvore (CSF)

Bb-Specificke intratekalne protilatky. PCR a CSF kultura méze byt
priznakom potvrdzujuce, ak trva menej ako 6 tyzdnov, kedy Bb
protilatky mézu chybat. PCR je inak neodporuca. K dispozicii je tiez
dostatok dokazov odporucit nasledujuce skusky pre diagnostické
ucely: mikroskop na baze testy, chemokinovy CXCL13 a detekciu
antigénu, imunitny komplexy, lymfocytarnej transformacny test,
tvorba cyst a lymfocytov markery.




Diagnostika LB v Europe

Lymska boreliéza (LB) bola hlasena v celej

Europe, kde je Castejsou kliestovou infekciou
ako je tomu v USA. Nedavna studia (2002)
ukazuje, ze vyskyt hlaseny v niekolkych
Krajinach sa vyrazne zvysil pocas poslednych
10-20 rokov, napriklad v Nemecku, Ci v
Holandsku. Velku Cast tohto narastu mozno
pripisat zvysenej informovanosti o stave v
dosledku presnejse| diagnozy, a je tiez zname,
ze ,overdiagnosis” sa este vyskytuje.




Prejavy neuroborelidzy v Europe

Xlinfekcia moze byt asymptomaticka (subklinicka).
Klinicke prejavy lymskej boreliozy (symptomaticka
infekcia) maju zvycCajne vplyv na kozu, nervovy a
muskuloskeletalny systém a zriedkavo na srdce.
Erythema migrans (EM), je charakteristicka vyrazka,
ktora sa moOze objavit niekolko dni az tyzdnov po
infekcii.Je najCastejSim prejavom (cca 60-80%
pripadov) neuroboreliozy a vyskytuje sa priblizne u 20%
pripadov, artritida priblizne u 10% a karditida je v
Eurdpe vzacna.

XINajobavanejSie komplikacie LB - neskoré formy
neuroborrelidozy, su v Europe vzacne.




Dansko 2010

X|Celkom 4,664 pacientov bolo testovanych.

IgM a IgG séropozitivity bolo zistenych 9,2%
d 3,30/0.

X| Dotazniky z 2,643 (57%) pacientov boli k
dispozicii pre analyzu.

X|Erythema migrans (EM) bol pritomny u 38%
pacientov, Lymska artritida u 23% a na
zacCiatku ochorenia bola diagnostikovana
neuroboreliéza v 13%.




Holandsko, 2004

X|Patnast (75%) pacientov malo radikulopatiu, 8

(40%), periférnu obrnu tvare a 3 (15%)
myelopatiu.

XINizky vyskyt neuroboreliozy v kombinacii s
pozitivitou vysledkov seropozitivity v populacii
znamena nizku prediktivhu hodnotu pozitivheho
Borrelia testu sérologicky.

XlJe preto nevyhnutne, aby v pripade podozrenia

na neuroborreliozu - by mal byt vzdy
vysetrovany likvor.




Vyskyt Erythema migrans v Holandsku

1
2L

b
L Mo 3

2 .l.m.." ..-.T..w

..l-..r.m B

e
Bt o

e

o-20d

Cases per 100 000 population:
. ] 00-




Nemecko 2011

XlICelkom 118 pacientov s LNB bolo rozdelenych
do nasledujucich skupin podla ich priznakov pri
vysetreni:

Xlskupina 1 - polyradiculoneuritis (Bannwarthov
syndrom),

X|lskupina 2 - izolovana pareza tvare a

Xlskupina € 3 - prevazne meningiticky priebeh
ochorenia

XIPolyradiculoneuritis sa ¢asto vyskytuje u pacientov starsich ako
50 rokov. Lymphopleiocytoza bola zistena u vsetkych pacientov




Nemecko 2011/ 2

XINajcastejsimi priznakmi vo
vsetkych kategoriach boli
bolesti kibov, svalov,
dyzestezia, depresivne nalady
a chronicka unava.




Anglicko 2008

[X] Autori zhodnotili klinické nalezy 88 pacientov v kralovskom Devone a
Exeteri z nemocnic v spadovej oblasti, ktori mali pozitivne testy
Borelia protilatok v priebehu 5 rokowv.

XIPatdesiatSest pacientov (64%) uviedlo prisatie klieSta. Naj¢astejSie
klinické manifestacie boli erythema migrans (65%) a artralgia / myalgia
(27%). AvSak, 22 pacientov (25%) malo iné neurologické symptomy
ako bolesti hlavy. Strnasti mali obrnu tvare, osem malo zmétenost /
ospalost, Styria mali meningizmus, pat malo radikulopatiu, dvaja mali
|éziu Siesteho nervu, a dvaja mali periférnu neuropatiu.

XI1Progresivne alebo atypické neurologické syndromy boli tiez najdené.
Neurologické prejavy boli vo vSeobecnosti predvidatelné a zvycCajne
zahrnaju jeden (alebo vsetky) priznaky meningoencefalitidy, parézy
tvare alebo radikulopatiu(Lovett J.K. a spol. 2008)




Tallansko 1992

X1V roku 1983 bol identifikovany prvy pripad Lymskej
boreliozy s postihnutim viacerych organovych systemov.
Medzi endemicke oblasti v Taliansku su: Ligurske
pobrezie, provincia Friuli Venezia Giulia a oblast
obklopujuca mesto Bologna. V Ligurii je vyskyt Lymske;
boreliozy asi 17/100.000 obyvatelov za rok.

XIPacienti s anamnézou prisatia klieSta ochoreli
castejSie. Medzi klinickymi prejavmi Lymskej boreliozy -
kozneé postihnutie bolo styrikrat CastejSie nez
neuroborrelioza.

XIArtritida je menej €asta v Taliansku nez v USA.




Spanielsko 1993

XIBoli testované séra 499 patientov.

Z tychto pacientov malo 310 neurologické ochorenie, 101
malo karditidu, 79 malo artropatie a 9 malo EM.

XIU 35 pacientov, bola potvrdena diagnéza Lymskej choroby. Z
tychlo 35 pacientov, 68% malo neurologické priznaky, 6% malo
karditidu a 26% malo EM.

XIPocet pripadov ochorenia na Lymsku boreliozu klesa od
severu Spanielska (41%) k juhu (26%), je to distribuény spad,
ktory je v sulade so znamou distribuciou Ixodes ricinus.

XIBorrelia burgdorferi je Castou pricinou infekcie v niektorych
oblastiach Spanielska.




Francuzsko 2001

Diagnéza Lymskej borelidzy bola stanovena na zaklade pritomnosti Erythema
migrans, alebo na zaklade inaj sugestivnej klinickej manifestacie ako aj
laboratornych vysledkov. Celkovo 132 pacientov (70 zien a 62 muzov, priemerny
vek 54 rokov), malo Lymsku boreliézou podla tychto kritérii. V ramci tejto skupiny,
bolo 77% pacientov pravidelne vystavenych prisatim kliesta .

Erythema migrans — najCastejSi klinicky prejav — sa vyskytoval u 60% pacientov, a
bol jedinym priznakom Lymskej boreliozy v 40%. Lymphocytoma a acrodermatitis
chronica atrophicans boli zriedkavé .

Postihnutie nervového systému (najma radikuloneuropatia) bola najdena u 40%
pacientov, a bola jedinym priznakom Lymskej borelidozy u 22% pacientov. Poruchy
pohybového systému boli pritomné u 26% pacientov, a boli jedinym nalezom u 14 %
pacientov. PocCas sledovaného obdobia nebol ziadny pacient s Lymskou karditidou.

Sérologicky dékaz Lymskej boreliézy bol pozitivny v 75% pripadov, a priame ddkazy
o boreliovej infekcie boli zistené u 10 pacientov (7,5%). Vysledky ukazuju, Ze
klinické prejavy Lymskej borelidozy v severovychodnej Francuzsku su podobné ako v
inych eurdpskych krajinach - ale odliSné od tych v Severnej Amerike




Portugalsko 2004

Bol rozdiel v prevalencii infekcie Borrelia a genetickej rozmanitosti obehu
spirochéty pozorovanej v réznych miestach. Sledovanie genotypu
vsetkych . ricinus odhalil B. garinii, B. lusitaniae a B. valaisiana kmene,
ktoré boli ziskané prvykrat v tychto oblastiach - spolu so znacnym
percentom nalezov ziskanych metédou PCR.

Dva z tychto druhov klieStov, iné ako I. ricinus v Grandola boli aj B.
lusitaniae pozitivhe, a tak sa zdalo, Ze sa podielaju na prenose cyklu
Borrelii.

Sezonne dynamika . ricinus v Mafre bola bimodalna, vyraznejSia u nymf
nez u dospelych kliestov.

Sucasné poznatky ukazuju, Ze B. burgdorferi sensu lato je diferencovane
udrziavana v prirode v miestnej populacii klieSta v réznych geografickych
oblastiach v celom Portugalsku, a ze riziko ziskania Lymskej boreliozy v
urcitych oblasti v Portugalsku je vyssia, nez sa pévodne predpokladalo.




Slovensko 2011

Neuro Endocrinol Lett. 2011;32(4):491-5.

The genospecies B. burgdorferi s.l., isolated from ticks and from neurological patients with suspected
Lyme borreliosis.

Bazovska S, Durovska J, Derdakova M, Taragelova V, Pancak J, Zaborska M, Traubner P.

XIPCR vySetrenie preukazalo pritomnost’ Borelia u 23,3% z
celkového poctu 1227 kliest'ov. Borrelia garinii (9,9%) a B.
valaisaina (9,2%) bol prevladajuci typy.

XIPCR vySetrenie vzoriek CSF z 32 pacientov s klinicky
diagnostikovanou Lymskej boreliézou preukazalo pritomnost’
B. burgdorferi s.l. v 17 pripadoch. Pozitivhe vysledky boli
zistené aj u pacientov s nejasnymi Ci roznymi diagnoézami. V
pripadoch, kedy by mohli byt’ identifikované genospecies bolo
B. garinii najcastejsie (8x), dalej s B. burgdorferi ss (4 x) a B.
afzelii (3 x).




LieCba — Europske odporucania

X

http://www.efns.org/ = Eurépska federacia

neurologickych spoloCnosti

The EFNS is an organisation that unites and

supports neurologists across the whole of
Europe. Currently, 44 European national
neurological societies are registered members

of the EFNS. Thus the EFNS represents more
than 19.000 European neurologists.




Borelioza v Europe — podla EFNS

XINeurologické priznaky sa zvy&ajne objavuju 1-12 (vacésinou
4-6) tyzdnov po prisati kliesta, a hlavne od jula do decembra.

XlIba 40-50% pacientov si spomenie na prisatie klieSta, a 20-30%
hlasi miestne kozné infekcie (Erythema migrans)

X1Viac ako 95% pacientov s LB mozu byt klasifikovani ako skory LNB
definované ako symptomy a priznaky trvajuce mene ako 6
mesiacov.

XIMenej ako 5% pacientov maju neskoré LNB s dobou trvania medzi
6 mesiacov a niekolko rokov. Neskore LNB maju chronicky
priebeh, ktory zrejme odraza pretrvavajuce prezivanie bakterii v
nervovom tkanive.




EFNS odporucana terapia 2010 (1.)

XIDospeli pacienti s uréitou alebo moznou akutnou
formou LNB (symptom trvania <6 mesiacov) by mali
absolvovat jeden 14-denny cyklus antibiotickej lieCby.

XlUstne doxycyklin (200 mg denne) a intravendzne (1V)
ceftriaxdonu (2 g denne) - su rovnako ucinné u pacientov
S priznakmi obmedzenymi na periférny nervovy system,
vratane meningitidy.

XIPacienti s prejavmi postihnutia CNS by mali byt lieceni
|\ ceftriaxonu (2 g denne) po dobu 14 dni a pri
chronickej LNB (trvanie priznakov > 6 mesiacov) po
dobu minimalne 3 tyzdnov.




EFNS odporucana terapia 2010 (2.)

X1Deti by sa mali byt lieCeni ako s dospeli, okrem

toho, ze doxycyklin je kontraindikovany u deti
mladsich ako 8 rokov veku (devat rokov v
niektorych krajinach).

X|1Ak priznaky pretrvavaju dlhsie ako 6 mesiacov

po standardnej lieCbe, je tento stav Casto
oznacované ako post-Lyme choroba syndrom

(PLDS). Antibioticka lieCba nema ziadny vplyv
na PLDS .




2. Cast’

Neuroborelidoza

Na Slovensku




Diagn6za neuroboreliozy

XISystémové ochorenie sucasne, alebo pred vyskytom
neurologickych priznakov

XISugasne postihnutie centralneho i periférneho
nervoveho systemu

XILaboratérne vysledky mézu alebo nemusia potvrdit’
ochorenie

[XlIné ochorenia musia byt vylu¢ené diferencialne-
diagnosticky

XIAnamnéza pritomnosti klieSta nie je rozhodujuca, kliest
mohol byt maly, na nepristupnom mieste, alebo pacient
si nepamata vyskyt kliesta




ANAMNEZA U PACIENTA S MOZNOU
NEUROBORELIOZOU

XIAktivity spojené s moznou expoziciou klieStom
(chodieva pacient do lesa ?)

XIPostipanie klieStom, teploty (flu like syndrém)
XIBol pacient o¢kovany v poslednom &ase ?

XlJe pritomné multisystémoveé postihnutie ?
[XISu pritomné neurologické a psychiatrické priznaky ?
XISU v anamnéze bolesti velkych kibov ?

[XIBolo pozorované zhorSenie a nasledné zlepSenie po
antibiotickej lieCbe ?




Diagnoza neuroboreliozy — CT a MRI

XIMRI vySetrenie u pacientov s neurologickymi prejavmi Lymske;
boreliozy ukazalo najCastejSie - v oblasti bielej hmoty Iézie na T2
vazenych snimkoch - podobné ako u demyelinizacnych alebo
zapalovych ochoreni (roztrusena skleroza, systémovy lupus
erythematosus) alebo ako u cerebrovaskularnych ochoreni.

50% pacientov malo abnormalne CT nalezy, najCastejSie
hypodenzné lézie, ktoré moézu byt podobné ako ischemicke lézie.

XIMRI odhalila vaésinou vacsie loziska ako u pacientov s roztrisenou
skler6zou (SM) rozdiely vSak neboli presvedcive.

Autori dospeli k zaveru, ze zmeny na MR su porovnatelné s
cievnymi zmenami a nie su Specifické pre pacientov s borelidézou.

(Brian A. Fallon, 2012)







39-year-old white female with a 15 year history of multiple sclerosis.
At diagnosis the patient had weakness and numbness in the lower extremities.




300/

04:21

2

m
|

'Sl FJ ol FLAT IS Y. 4




Oligoklonalne protilatky

Oligoclonal Bands in CSF

abnormal

os

-

Oligoclonal Oligoclonal
Bands Bands {
absent present
CSF

CSF Plasma Plasma







Diagn6za neuroboreliozy: VEP

in 81 patients with neuroborreliosis verified by
laboratory results (positive polymerase chain
reaction or intrathecal antibodies production).
Thirty-four patients reported diplopia or blurred
vision related to borreliosis. In 33 (40%) patients
the VEPs were delayed: motion-onset VEPs were
pathologic in 22 (27%) patients, reversal VEPs in 5
(6% ) patients, and both VEP types in 6 (7%)
patients. The findings suggest that VEP testing
(especially the motion-onset VEP testing) can
confirm CNS involvement.

Department of Pathophysiology, Charles University in
Prague, Faculty of Medicine in Hradec Kralove, Czech
Republic. kubova@Ifhk.cuni.cz

J Clin Neurophysiol. 2006 Oct;23(5):416-20.
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Xl IXI X PX] X IX] IX] X

Postihnutie CNS

Meningizmus s normalnym nalezom v likvore
Lymfocytarna meninigitida
Meningoencefalomyelitida

Encefalomyelitida

Myelitida

Subakutna encefalopatia (SAE)

SM like priebeh (Donaghy 1991, Oksi 1996)
Psychiatrické ochorenia




X

Xl IX| X X

Encefalomyelitida a psychicke zmeny

MRI — malé hyperintezivna loziska v T2
Transverzalna myelitida
Extrapyramidové a cerebelarne priznaky

Zmeny osobnosti
Depresia
Anorexia nervosa
Panické ataky




SUBAKUTNA ENCEFALOPATIA

Poruchy pamati a depresia

Iritabilita a denna spavost

Unava a bolesti hlavy

Poruchy koncentracie

Chronicky unavovy syndrom

X IX| IX| X PX] X

Sucasny vyskyt polyneuropatie a

polyradikulopatie

X

Sucasny vyskyt artritidy (ramena, kolena)




NEUROPSYCHIATRICKE SYNDROMY

Skoré

XIPoruchy spanku a no¢né potenie

XIBolesti hlavy, hypersenzitivita na svetlo a zvuk
XIPoruchy pozornosti, rychlosti myslenia a fluentnosti reci
[XIKolisanie nalad, niZzSia tolerancia stresu

Neskore

XIKognitivny ,overload“: panické ataky, konfuzne stavy
XIStavy depersonalizacie a derealizacie, OCD syndrém
XIPoruchy orientacie

XIMania alebo paranoia (zriedkavejSie)




NASE VYSLEDKY

(52 pacientov z 80 - s pozitivnymi IFT titrami)

XIEncefalomyelitida 8 pacientov
XIRetrobulbarna neuritida [/ pacientov
XIPeriférna Iézia N VII [/ pacientov
[XIOkohybné poruchy 6 pacientov
XIPolyradikuloneuritida 6 pacientov
XIArtralgie 6 pacientov
XIChronicky unavovy syndrom 4 pacienti
XIMeningoencefalitida 2 pacienti
XIEpilepsia 1 pacient

[XILézia nervus fibularis 1 pacient




TERAPIA

XIPri postihnuti CNS sa odporuca 20 — 28 dnova

Intravenozna antibioticka liecba s naslednou
peroralnou lieCbou

X|Poziadavky na antibiotikum: 1./ prenika krvno-

mozgovou barierou, 2./ ma aktivitu aj
intracelularne 3./ ma dobru intrafagocytovu
penetraciu

XIMinimalna diZka lieéby: 6 tyzdfiov

X1V pripade vyskytu Herxheimerovej reakcie (2 —

3 tyzdne) pokracovat v lieCbe aspon 5 tyzdnov




VS EBK I IECEY

XIPo terapii sa Ciasto¢ne zlepSi 2/3 pacientov, ale zriedka
sa vylieCia uplne

X122 % sa zlepSi a nasledne zhorSi (relaps)
X115 % pacientov sa nezmeni vdbec
XIU 25 % pretrvavaju poruchy kognitivnych funkcii

XIU vacsiny pacientov pretrvava po lieCbe unavovy
syndrom a bolesti hlavy, u 15 % dfepresie

XIBorelia mbéze perzistovat' v likvore aj viac ako 6
mesiacov po intravenoznej lieCbe

[XIBorelia mbéze perzistovat’ vo fibroblastoch aspon 14 dni
po i.v. ATB lieCbe




SUHRN

XINeexistuje laboratérny test rozhodujuci pre diagnostiku
neuroborelidzy (NB)

XINeexistuje laboratérny test pre monitorovanie Uspechu liecby

XIOdporuc¢a sa pouzivat termin mozna alebo pravdepodobna
neuroborelidza

XIPri negativite konvenénych testov sa odporuc¢a termin
Persistent Lyme Disease Syndrome (PLDS)

XIDSM IIl neobsahuje diagnézu NB

Xlinfekcia by mala byt eradikovana a méze vyzadovat
dlhotrvajucu lieCbu, nie kazdy pacient sa vylieCi

XIChronicka infekcia mbéze spustat imunopatogenetické
mechanizmy a tzv. SM-like priebeh

XIPri nejasnej diagnoze sa odporuca adekvatna liecba




Odporucania MZ SR

OU o standardizacii
mikrobiologickej diagnostiky
Lymskej boreliozy
(Vestnik MZ SR cCiastka 2628,
z 8. jula 2009)




Odborné odporucanie 1.cast

OU je vypracované v spolupraci s hlavhym odbornikom MZ SR pre odbor
klinicka mikrobiolégia MUDr. Annou Petrovicovovou, CSc. a hlavhym
odbornikom pre infektolégiu a tropicki medicinuprof. MUDr. Ivanom
Schréterom, CSc.

Lymska choroba (borelidza) je multisystémoveéinfekéné ochorenie, ktoré sa v
poslednych rokoch stalo najCastejSou klieStami prenasanou zoonozou v Eurépe, Azii
a Severnej Amerike.

V Slovenskej republike sa ro€ne zachyti viac ako 1.000 novych ochoreni. Prejavuje
sa postihnutim pohybového aparatu, koze, srdca, nervového systému. Pestrost
klinickych priznakov suvisi s genetickou a antigénnou variabilitou povodcu baktérie —
spirochéty Borrelia burgdorferi.

Ziadne klinické manifestacie v3ak nie su pre Lymsku boreliézu
patognomickeé.




Odborné odporucanie 2.cast

Ciefom Odborného usmernenia je teda
standardizovat’ mikrobiologicku diagnostiku
Lymskej boreliozy na Slovensku, ktora by pomohla
zacCinat' lieCbu v skorom stadiu ochorenia,

ked je jej ucCinnost najefektivnejsia.

Zamedzi sa zbytoCnym opakovaniam a nespravne indikovanym
odberom a vySetreniam, Co usetri zdroje

zdravotnych poistovni. Umozni sa kvalifikovana

interpretacia vysledkov ako podklad pre spravny

klinicky a terapeuticky manazment pacienta




3. cast’

Neuroborelidoza

a sclerosis multiplex







DIFERENCIALNA DIAGNOSTIKA

Encefalomyelitida

Neuroborelioza Sclerosis multiplex
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ASOCIACIA SM A BORELIOZY

1./ Priznaky borélie su rovnake ako pri SM ale
navyse je postihnuty periférny nervovy system

2./ Borélia postihuje CNS ale priznaky su odlisné
od SM (pleiocytoza poukazuje skor na
boreliozu)

3./ SM a nasledna boreliéza (predpoklada sa
geneticka predispozicia — HLA-DR4DQw8 a
borelioza ako spustaci faktor)




Uz v roku 1884 Pierre Marie
predpokladal, ze SM je spGsobena
infekciou. Aj geograficka distribucia SM
v suvislosti s narastajucou
vzdialenostou severne a juzne od
rovnika naznacuje moznu infekcnu
genézu ochorenia.




Migracia do rizikovych oblasti
pred 15. rokom veku
zvysuje riziko vzniku sclerosis multiplex,

co podporuje enviromentalny etiologicky faktor.




DISTRIBUCIA SM

World Distribution of Multiple Sclerosis
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Causes: MS commonly is believed to result from an
- adtoimmune process. vwnattriggers tne autoimmune process

is not clear, but the nonrandom nature of its geographic
distribution suggests an isolated or additive environmental
effect and/or inadvertent activation and dysregulation of CNS
Immune processes by a retroviral infection that was perhaps
acquired in childhood. On the basis of bench research
findings, some authorities implicate human herpesvirus-6
(HHV-6) variant B group 2, while others implicate Chlamydia
pneumonia. (emedicine.com)




Pritomnost’ intratekalnej IgG vo forme
oligoklonalnych pruzkov u viac ako 90 %
pacientov s SM podporuje infekénu hypoteézu.
Oligoklonalne protilatky sa vyskytuju u 10 %
pacientov s inym zapalovym ochorenim CNS
(tbc, syfilis, borelioza, coccidiodomykoza,
kryptokokova meningitida).




Zda sa pravdepodobna hypotéza, ze SM
nespusta len jeden patogén, ale viacero
patogenov sposobi ten isty nasledok,

predpoklada sa okolo 20 moznych patogenov.

Najznamejsie z nich su Chlamydia pneumonie,
Borrelia bufgdorferi, Herpes virus 6, Epstein-
Barrovej virus...




Koncepcia MS ako ako autoimunitne]
myelinopatie je problematicka.
U pacientov s MS sa vyskytuje Casto
vaskulitida a aj poskodenie
oligodendrocytov, pricom odstranovanie
myelinu - ktory nie je vyzivovany, moze
byt sekundarny proces spusteny
infekciou.




Otazky, na ktoreé nie je jednoznacna odpoved’:

je SM autoimunitné ochorenie, infekény syndrom,
alebo oboje?

Aka je uloha genetiky a vplyvov prostredia u
pacientov so SM?

- Moze skora antibioticka liecba zlepsit’ prognozu u
pacientov s SM?




Quorum sensing

XIVzajomné ovplyviiovanie baktérii v organizme

[XIBaktérie replikuju vzajomne DNA, vzajomne sa likviduju
alebo zvysuju virulenciu

XISpecialne proteiny (autoinducery) mézu ovplyviiovat
autoimunitnu odpoved' hostitela

[XIBorélia mbze pretrvavat v organizme tak v malych
mnozstvach, ze sa nedekkuje konvencnymi testami, ale
ochorenie vznikne (podla NIAID)

XIDoteraz bolo opisanych viac ako 4000 species baktérii,
predpoklada sa vsak ze mozu existovat aj ine druhy
(nielen Borelie), ktoré mo6zu tiez spustat autoimunitnu
odpoved u Cloveka




SUHRN

XINeexistuje laboratérny test rozhodujuci pre diagnostiku
neuroborelidzy (NB)

XINeexistuje laboratérny test pre monitorovanie Uspechu liecby

XIOdporuc¢a sa pouzivat termin mozna alebo pravdepodobna
neuroborelidza

XIPri negativite konvenénych testov sa odporuc¢a termin
Persistent Lyme Disease Syndrome (PLDS)

XIDSM IIl neobsahuje diagnézu NB

Xlinfekcia by mala byt eradikovana a méze vyzadovat
dlhotrvajucu lieCbu, nie kazdy pacient sa vylieCi

XIChronicka infekcia mbéze spustat imunopatogenetické
mechanizmy a tzv. SM-like priebeh

XIPri nejasnej diagnoze sa odporuca adekvatna liecba




ZAVER

BORELIOZA spdsobuje

chronicku infekciu nervoveho
systemu a moze sposobovat
syndromy, ktoré sa nedaju odlisit

od SCLEROSIS MULTIPLEX

pricom ziadne pomocné vysetrenie nemoze
diagnozu jednoznance potvrdit alebo vylucit




IMUNITNY SYSTEM

Predpoklada sa amplifikacia imunitnej odpovede

Zistila sa zvySena aktivita T a B lymfocytov

Bakteria moze byt intracelularnym patogenom

X IX| IX] X

Predpoklada sa, ze borélia moze aktivovat

autoimunitné mechanizmy, pricom spirochéta sa
uz neskor v organizme hostitela nemusi
nachadzat

XlAutoimunitné mechanizmy moézu byt aktivovane
aj inymi druhmi Borélii alebo inymi bakteriami
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predpoklada sa vsak ze mozu existovat aj iné druhy ako
Borelie, ktoré moézu tiez spustat autoimunitnu odpoved
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