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Bilinmeyen Klinik Yonleri ile Lyme Hastaligi: Yedi Olgunun Gozden Gegirilmesi
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Girig: Lyme hastaligi (LH), genellike enfekte kenelerin isirmasi ile bulasan ve Borrelia burgdorferi bakterisinin neden oldugu bir hastaliktir. LH, bircok
organ veya sistemi tutarak genis bir klinik tablo olusturur. Bu hastalik tipik olarak deri, sinir, kas-iskelet ve kalbi tutar. Oykiisiinde kene isirmasi olan
ve tipik bulgu gdsteren hastalarda B. burgdorferi antikorlarinin pozitifli§i, hastaligin tani ve tedavisinin temelini olusturur. Antibiyotikler olgularin
cogunu iyilestirir. Erken ve hizli tedavi tamamen diizelme saglayabilir. Bu yazida farkli klinik tablo gdsteren yedi Li H olgusu sunulmaktadir. Bu
sunumdaki amac LH'nin klinik semptomlarini, tani ve tedavisini giincel bilgiler 1siginda 6zetlemektir.

Gerec ve Yontem: Son bes yilda hastanemize basvuran, serolojik ve klinik olarak dogrulanan yedi LH olgusu sunuldu. Klinik olarak, LH'nin degisik
evrelerini dustindiren, dolayli enzime-bagh bagisikiik deneyi yontemiyle (ELISA) B. burgdorferi immiinglobulin G ve immiinglobulin M antikorlari
olumlu olan hastalar, degerlendirmeye alindi.

Bulgular: Yaslari 19-64 arasinda degisen dort kadin, ti¢ erkekte, degisik klinik tablolarda LH saptandi. Bir olgu erken lokalize LH (eritema migrans),
bes olgu erken yaygin ve bir olgu da gec yaygin LH olarak tanimlandi. Hastalar uygun antibiyotiklerle tedavi edildi.

Sonuc: LH her tip klinik tabloyu taklit edebilen, tanisi seroloji ile konabilen, ciddi bir zoonotik hastaliktir. Kene ile temas dykiisii olan ve degisik klinik
tablolarda gelen hastalarda LH diisiinlilmesi ve tetkiklerin yapilmasi ayni zamanda uygun antibiyoterapi ile tedavi edilmesi gerekir.

Anahtar kelimeler: Lyme hastaligy, tani, tedavi, Borrelia burgdorferi, klinik bulgular, Tiirkiye

Abstract

Introduction: Lyme disease (LD), caused by the bacterium Borrelia burgdorferi, is mostly caused by bites of infected ticks. LD can affect multiple
body systems or organs, and produce a broad range of symptoms. It typically involves the skin, nervous system, musculoskeletal system and the
heart. A history of confirmed exposure to tick bites, in the patients who had typical signs and symptoms of Lyme borreliosis and positive antibody
tests for B. burgdorferi antibodies are basis of the diagnosis. The treatment of LD is determined mainly by the clinical manifestations of the disease.
Antibiotics may cure most cases of LD. The early and quick therapy may provide complete recovery. In this paper, seven patients with LD who
had different clinical pictures are presented. The aim of this review was to summarize current knowledge of the symptoms, clinical diagnosis and
treatment of Lyme borreliosis.

Materials and Methods: Seven patients with clinically and serologically confirmed LD who were admitted to our hospital in the past five years are
presented. The patients clinically suggesting LD and whose serum specimens were positive for B. burgdorferiimmunoglobulin G and immunoglobulin
M antibodies by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) were evaluated.

Results: Four female and three male patients aged 19-64 years, were found to have LD with different clinical conditions. One patient had early
localized LD (Erythema migrans), one had late disseminated LD, and five patients had early disseminated LD. The patients were treated with
appropriate antibiotics.

Conclusion: LD is a serious zoonotic disease mimicking all types of clinical presentation that may be diagnosed serologically. LD should be kept in
mind in patients with a history of tick bite and presenting with different clinical findings. Appropriate antibiotic treatment should be initiated after
serological investigations.
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Lyme hastahgi (LH) ABD'de Lyme kasabasinda cocuklarda artrit
seklinde izlenmis ve daha sonraki yillarda yaptigi degisik klinik
tablolar ile ozellikle Kuzey Avrupa, ABD'nin ormanhk bazi
bolgelerinde epidemiler yapan bir hastalik olarak taninmistir(1-51.

ilk defa 1981 de Willy Burgdorfer tarafindan etkeni bulunan LH,
Borrelia grubu bakterilerin insanlara keneler ve bazi artropodlar
aracihgi ile bulasi sonucu goriilen multisistemik bir klinik
tablodurts-141, Diinyada ve iilkemizde olgular seklinde bildirilen
LH hakkindaki makalelerde genellikle hastaligin klinik, serolojik
tani ve seroprevalans ozellikleri bildirilmistirl15-251. Degisik
klinik tabloda izlenen Lyme olgularinin tani ve tedavisinde yeni
gorusler olmasina ragmen konu tartismalidir(26271. Bolgemizde
toplumsal LH seroprevalansi 9%10,9 olarak saptanmisl'5] olmasina
ragmen Ulkemizin her bodlgesinden bildirilen Lyme olgularinin
yaninda altin standart olan kiiltlir pozitifligi ile tanisi konulmus
olgular da s6z konusudurl28l,

Her yil 400,000 civarinda olgunun bildirildigi bu zoonotik
hastaligin etkeni olan Borrelia cinsi bakterilerin 28'e yakin tiiri
vardir. Borrelia tiirleri cok eski zamandan beri bilinen donek atesi
(Relapsing fever) denilen hastaligin da etkenidirler. insanlarda
LH yapan B. burgdorferi 20-30 pm boyunda 0,2-0,3 pm eninde,
Gram boyasi ile zayif boyanan, ortalama 32 °C'de 12-24 saatte
boliinerek, 6zel bir besi yeri olan Barbour-Stoenner-Kelly
besi yerinde yavas ireyen bir mikroorganizmadir. LH yapan B.
burgdorferi Gi¢ grupta toplanir;

1. Borrelia burgdorferi (sensu stricto),
2. Borrelia garinii,
3. Borrelia afzelii.

Hastalik genelde {i¢ donemde izlenir. Ancak, son zamanlarda
tedavi olan hastalarda bile kenelerle iliski sonrasi sendromu (tick
associated post syndrome-TAPQS) olarak bilinen, bircok klinik
bulgularin goriilebildigi ve hala muamma olan bir tablodur(6.71,

Bu hastaligin ilk donemi erken lokalize enfeksiyon dénemi olup,
%40-85'inde deri dokiintiilerinin goruldigld bir tablodur. Bu
donem kene isirmasindan sonraki 3-39 giin icerisinde ortaya
cikar. Herhangi bir belirti vermeyen 2-17 cm blyiikligiinde,
ortasi soluk, kenarlari belirgin eritema migrans (EM) denilen
dokiintli spesifiktir. Bu dokiintii isirik bélgesinde veya baska yerde
bir veya birden fazla goriilebilir. Bu lezyonun gériilmesi erken LH
tanisiicin altin standart olarak kabul edilir. Bu donemde hastada
grip benzeri tablolarda goriilen bas agrisi, artralji, ates, halsizlik,
isteksizlik, viicutta karincalanma, lenf bezlerinde sisme olabilir.
Bunlar cogu zaman hastayi fazla rahatsiz etmez. Hastalar bu
donemde tani konularak tedavi edilir ise %90'inda ikinci ve
lictincli doneme gecis olmazl™12l. LH tanisi almis hastalarin
sadece %30'unda EM goriilme oykiisii olmasina ragmen, spesifik
dokiintiiniin gérilmesi %80-90 taniy destekler(7.12],

ikinci dénem erken yaygin sekil denilen derin dokulari tutan
donemdir. Bu devrede o6zellikle beyin, kalp, sinir, dalak, eklem
ve kaslar tutulabilir. Bazen kardiyak ve noéromuskiler-eklem
tutulumu birinci donem yakinmalarina ek olarak goriilebilir[13.14],
Bu donem genelde 6-24. aydan sonra da ortaya cikabilir. Cogu
zaman hastalarda bas agrisi, ates ve aseptik menenjit tablosu
goraliir. Hastaligin genelde bir veya birden fazla biiylik eklemleri
tutan eflizyonlu artrit, kas ve tendonlarinda rahatsizlik,
poliradikiilit, periferik sinirlerde tutulum sonucu ani bicak
saplanir gibi gelip gecen agr yakinmalari vardir. Hastalarin
bir kisminda efiizyonlu perikardit, atrioventrikiler dal bloklari
hatta konjestif kalp yetmezli§i bulgulari olabilir. Bazen
hastalar tam ifade edilemeyen cesitli psikiyatrik semptomlar,
huzursuzluk, kaslarda segirme, yaygin gezici eklem agrilari, asiri
yorgunluk, is hayatinda mutsuzluk semptomlar gdosterebilir.
Cesitli psikososyal sorunlar, nédromuskiiler ve kardiyak tutulum
bulgulari ¢cogu zaman endemik olmayan bdlgelerde yanlis tani
ile tedavi edilmeye calisilir ve hasta degisik klinik bilim dallar
tarafindan izlenir(58.14],

Uclincii ddnem geg yaygin donem denilen ve B. burgdorferi'nin
genelde beyin dokusunda yerleserek yaptigi bircok ndrolojik
bulgularin ortaya ciktigi donemdir. Bu donemde hastalarda
LH iliskili yiiz felci (Bell's palsy), kraniyal néropatiler, bilissel
yetersizlikler, kisisel degisiklikler, motor ve duyusal radikulo-
noropatiler, hepatit, konjonktivit, keratit, optik norit, ¢ift gérme,
parezi, paresteziler ve kronik yorgunluk sendromu gorilebilir.
Bazen hastalarin tek sikayeti degisken olan siddetli bas agrisi,
gormede bulaniklk, yiirimede zorluk belirtileri ile ndrolojik
defektler olarak bir cok klinik tablo ile karisabilirl1:4.1417],

Son zamanlarda doérdiincii donem olarak tanimlanan Lyme
sonu sendromu denilen bir dénem tanimlanmistir(6.17, Bu
donem hastalarda LH ile birlikte baska hastaliklarin da birlikte
oldugu bir klinik tablodur. Ya da LH hastali§i tekrar reaktive
olarak bazi paraziter (anaplozmos, ehrclihosis) ve virolojik
(EBV gibi) patojenlerle degisik klinik tablolar gosterebilirl7.17.231-
Hayvan deneylerinde yeterli antibiyotik tedavisine ragmen
B. burgdorferi'nin dokuda devamli bulundugu mikroskobik olarak
gosterilmistirl15.13],

Hastaligin kesin tanisi bakteriye ait antikor ve antijenlerin kan
ve viicut sivilarinda serolojik olarak gdsterilmesidirl6.7.1127], jlk
donemde hasta kaninda B. burgdorferiye 6zgii immiinglobulin
M (IgM) antikoru kene ile temasdan 2-6 hafta sonra gelisir ve
bir yila kadar pozitif kalabilir. Daha sonra yani 4-6 haftadan
itibaren B. burgdorferi immiinglobulin G (IgG) gelisir. Bakteri ile
karsilastiktan sonra B. burgdorferilgG antikoru 6mir boyu pozitif
bulunur ve tedavi baslamak icin tani amacli kullanilmaz. Tedavi
edilmekle seropozitiflik kaybolmaz. Hastalarda erken dénemde
EM goriliip antibiyotik tedavisi verilirse ileri zaman siirecinde
seropozitiflik goriilmeyebilir. Cogu zaman ilk temas daha sonraki
ilk 2-4. haftada yapilan dolayli ELISA (enzyme-linked
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immunosorbent assay) ile negatif c¢ikabilir. Bu gibi hastalara
2-4 hafta sonra tekrar antikor testi yapiimalidir. Hastalarda EM
baslangicinda B. burgdorferi IgM ve IgG negatif iken dogrulama
testi olan ve bakteriye ait antijenleri gosteren Western Blot (WB)
testi pozitif olabilir. Rutinde kullanilmasi énerilen ELISA antikor
testi ancak 4-6 hafta sonra yapilan ikinci testdeki titrasyon
ylksekligi ile anlamli olup tedaviyi gerektirir. LH'de ELISA ile
alinan pozitif sonu¢c mutlaka WB testi ile dogrulanmahdir. Bazen
ELISA negatif olmasina ragmen WB pozitif olabilir. Serolojik
olarak B. burgdorferi IgM pozitifliginde WB testi ile en az (g
bandin, B. burgdorferilgG pozitifliginde bes bandin pozitif olmasi
gerekirl11.2627], Serolojik olarak hastalarin klinik dénemlerindeki
seropozitiflik dikkatle degerlendirilmelidir. Ozellikle steril viicut
sivisi olarak beyin omurilik ve eklem sivisinda Lyme antikorlar
pozitif ise tani kesindirl1.9-111. Ozellikle beyni tutan Lyme
noroboreliyozu (LNB) durumunda ve eklemleri tutan kronik
eflizyonlu artrit olgularinda polimerize zincir reaksiyonu (PZR)
ile bakteri niikleik asitlerinin gosterilmesi daha anlamli olarak
kabul gormektedirl2.11.14.27],

Hastaligin tanimlanmasinda Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi
tarafindan (Tablo 1) kullanilan veriler kullanilir. Ozellikle
tlkemizde kene isirmalari sadece Kirrm Kongo Hemorajik Ates
(KKHA) agisindan degerlendirildigi icin bu hastahgi yeterince
tanimadigini  diistinlyoruz. Giliniimiizde kabul go6ren tani
yontemleri; kanda ELISA ile B. burgdorferi 1gM/[IgG antikor
pozitifligi ve WB testi ile B. burgdorferiye ait spesifik proteinlerin
gosterilmesi, doku biyopsisinde glimisleme yontemi ile
boyamada spiroketlerin bulunmasi ve kiiltlir pozitifligi kullanilir.

Hastaligin tedavisinde doksisiklin, ampisillin, sefuroksim ve
ndroborreliyoz (NRB) olgularinda seftriakson tercih edilir. Tedavi
stiresi 3-6 hafta olup antibiyotiklerin etkinligi iyidir. ikinci ve
iclincli dénemde hastalarda B. burgdorferi 1gG pozitifligi 2-4
hafta araliklarla tekrar edilmelidir. ilk devrede klinik bulgularin
olmasi ve EM goriilmesi durumunda Ui¢ haftalik doksisiklin veya
dért haftalik seftriakson @nerilir. Ozellikle NRB olgularinda
tanida gec kalma hastalarin uzun sireli yasam Kkalitesini
olumsuz etkilemektedir. LNB tanisi icin Tablo 2'de gerekli veriler
verilmistir.

Tablo 1. Lyme tamsinda Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi tarafindan kullanilan puanlama sistemi

Durum

Puan

1. Endemik bolgede kenelerle temas etmek

. Oykiisiinde Lyme ile ilgili semptomlarin degerlendirilmis olmasi

. B. burgdorferiile ilgili sistemik belirti veya semptom olmasi

. Iki veya daha fazla sistem tutulumu (artrit, fasiyal palsi vs.)

. Biyopsi ile AAK dogrulanmasi

. Seropozitiflik (Lyme IgG/IgM antikoru)

. Cift serumda seropozitiflik titre artisi

2
3
4
5. EM goriilmesi ve hekim tarafindan dogrulanmasi
6
7
8
9

. Glimuisleme ile doku biyopsisinde bakterinin gdsterilmesi

10. Doku mikroskobisinde monoklonal immiinfloresan ile bakterinin (+)

1. Kiltir pozitifligi

12. B. burgdorferi antijen pozitifligi

13. B. burgdorferi DNA/RNA (16sRNA) pozitifligi

alalalr|lw|ar|lw|N|N~

Tanida puanlari degerlendirme:
Lyme Borreliosis kuvvetle pozitif
Lyme Borreliosis miimkiindir
Lyme Borreliosis olabilir

7
5-6
4

VA"

\¥4

I9G: immUngIobuIin G, IgM: imm[]nglobulin M, DNA: Deoksiriboniikleik asit, RNA: RibonUkleik asit, EM: Eritema migrans, AAK: Atrofik akrodermatitis kronika, B. Burgdorferi: Borrelia

burgdorferi

Tablo 2. Lyme néroborreliozisin devreleril5]

Hastahgin devresi Klinik bulgu

Patolojik bulgu

1. Devre EM ve diger genel semptomlar

Lokal enflamasyon

2. Devre (erken LNB) Kraniyal ve periferik sinir tutulum bulgular

Menenjit, vaskiilit, norit

3. Devre (geg/kronik LNB)
Meningoensefalomyelit

Menengo vaskuler tutulum Meningovaskuler tutulum

Menenjit, okluziv vaskiilit, serebral infarkt, infiltratif
ve/veya atrofik meningoensefalomyelit

LNB: Lyme néroborreliyoz, EM: Eritema migrans
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Mortalitesi sadece kardit olgularinda izlense de, morbiditesi
yiiksek ve bircok klinik tabloyu taklit etmesi nedeni ile LH;
ABD, Kanada ve Kuzey Avrupa llkelerinde ciddi olarak ele
alinmaktadirl-5l. LH ¢ok degisik klinik formlarda goriilebilir. Bu
yazida klinigimizde dedgisik klinik bulgularla izledigimiz olgular
sunarak, LH'nin son yillarda tanisinda yasanan sorunlar agisindan
literatirler esliginde tartistik.

Gereg ve Yontem

Klinigimizde izledigimiz LH olgularinin klinik ve mikrobiyolojik
bulgulari ve takipleri hastane kayitlari ve epikrizleri vasitasiyla
retrospektif olarak irdelendi.

Bulgular

Olgu 1: Sag bacaginda ortasi soluk, etrafi kizarik, hafif kasintili
18 cm boyutunda dokiinti ile gelen 28 yasinda kadin hasta
(Sekil 1) 19 giin 6nce ayni yerden kene isirmasi oldugunu,
gittigi doktorlar tarafindan alerjik olarak nitelendirildigini ve
son 2-3 glnden beri halsizlik, eklem agrlari oldugunu ifade
etti. Hastanin rutin kan tetkikleri normal bulundu. Yapilan Lyme
antikor arastirmasinda ELISA ile serumda B. burgdorferi IgM,
dort hafta sonra B. burgdorferilgG ve B. burgdorferi lgM birlikte
pozitif bulundu. Hastaya EM tanisi konularak bir ay siire icin
doksisiklin tedavisi verildi.

Olgu 2: iki yildir sol bacakta tutulma ve yiirimede zorluk sikayeti
olan 26 yasinda erkek hastanin sikayetleri kene isirmasindan
iki ay sonra baslamisti. Bu esnada cekilen kraniyal manyetik
rezonans gorintilemede demiyelizan plaklar saptanmis ve
multiple skleroz &n tanisi ile kortikosteroid tedavisi almisti.
Tedavi sirasinda her iki bacakta uyusma, karincalanma ve denge
bozuklugu olan hastanin sikayetleri artinca yapilan lumbar
ponksiyon ile LNB tanisi konularak tarafimiza yonlendirilmisti.
Hastanin tedavisi bir ay seftriakson ve iki ay doksisiklin olarak
diizenlendi. Hastanin sikayetleri azaldi ve denge sorunu diizeldi.

Olgu 3: Efflizyonlu artrit nedeni ile artrosentez vyapilan,
sedimantasyon ve C-reaktif protein (CRP) yiiksekligi nedeni
ile klinigimize sevk edilen 64 yasinda bir kadin hasta. Hasta
son iki yildan beri sol dizinde sislik olup gectigini ve devamli
artrosentez yapildigini ifade ediyordu. Hastanin defalarca kene
Isirma oykilisii vardi ve eklem sivisi hemorajik goriinlimde idi.
Hastada intraartikiiler girisim sonucu septik artrit distintilerek
ampisillin-sulbaktam (4x1 gr/giin) baslandi. Alinan eklem sivisi
kiiltiriinde Greme olmadi. Hastanin sedimantasyonu (72 mm/
saatte), CRP (89 mg/dl) ve l6kositoz (12,300/mm3) disinda baska
bir patolojisi yoktu. Hastanin eklem sivisinda PCR ile B. burgdorferi
antjenleri ve kanda ELISA ile B. burgdorferi 1gG pozitif olarak
gelince kullanilan ampisillin-sulbaktam (4x1 gr/giin) tedavisi
degistirilerek seftriakson (bir ay 2 gr/giin) ve takiben doksisiklin
(8 hafta) tedavisine gecildi. Hastanin tedaviden sonraki alti aylk
izleminde bir daha eflizyonlu artrit gelismedi.

Olgu 4: Uzun siireden beri yaygin kas agrilar, sol bacakta
uyusma, karincalanma, ani bicak saplanir gibi agri sikayeti
olan 51 yasinda kadin hasta klinigimize sedimantasyon ve
CRP yiiksekligi arastiriimasi amaci ile gonderilmisti. Hastanin
sorgulamasinda bir yil dnce viicudunda biyiik kirmizi lekelerin
olup gectigini belirtmesi lizerine istenen ELISA ile B. burgdorferi
IgM/IgG olumlu bulundu ve WB ile dogrulandi. Hasta bir ay
seftriakson ve iki ay doksisiklin tedavisine tabi tutuldu. Hastanin
takibinde hicbir sikayeti kalmadi.

Olgu 5: Son iki aydan beri uykusuzluk, yaygin eklem, kas
agnlar, goguste sikisma hissi ve halsizlik yakinmasi ile izlenen
55 yasinda erkek hasta sedimantasyon hizi ve CRP yiksekligi
arastirilmasi amaci ile klinigimize yonlendirilmisti. Hastanin fizik
muayenesi normal olmasina ragmen, devamli ve gezici vasifta
yaygin kas agrilari vardi. Hasta uzun yol soféru olarak orta ve
Kuzey Avrupa yolculugu yaptigini ifade edince yapilan serolojik
testlerinde B. burgdorferi 1gG/lgM olumlu c¢ikti. Hastanin WB
testi de olumlu gelince seftriakson (2x1 gr) baslandi ve hastanin
sikayetleri azaldi. Tedavisi daha sonra doksisiklin ile sekiz hafta
stirdiiriildii. izlemde hastanin kan degerleri normale déndii ve
sikayetleri kayboldu.

Olgu 6: Kronik hepatit B tanisi ile izlenen 64 yasinda kadin
hasta cabuk yorulma, nefes darligi ve bayilma sikayeti ile geldi.
Hastanin fizik muayenesinde sol dizinde sislik, kalpte aritmi
ve sirtinda kizarikhklar vardi. Daha dnceden defalarca kene ile
temas eden ama en son iki ay dnce tekrar kene isirigi 6ykisu
olan hastanin cekilen elektrokardiyografide atrial fibrilasyon
ve birinci dereceden kalp bloku saptandi. Hastanin yapilan

Sekil 1. Birinci olgunun eritema migrans gériintimii
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kan tetkiklerinde B. burgdorferi antikorlari ELISA ile sadece IgG
olumlu bulundu ve yapilan WB ile dogrulandi. Hastaya bir ay
siire ile seftriakson ve daha sonra iki ay doksisiklin tedavisi
verildi. Hastanin sikayetleri azaldi ve kronik HBV olarak oral
antiviral tedavisi ile takibe alindi.

Olgu 7: On dokuz yasinda erkek hasta son bir ay icinde yaygin
eklem agrilar, yiirliyls bozuklugu ve nefes darligi sikayetleriyle
basvurdu. Hastanin ndrolojik muayenesinde; bilateral alt
ektremitelerinde daha belirgin olmak tzere tiim ekstremitelerde
kas gucli kaybr mevcut olup derin tendon refleksleri hicbir
ekstremitede alinamiyordu. Yapilan ndérofizyolojik incelemenin
sonucu akut inflamatuvar demiyelinizan polinéropati (AIiDP)
ile uyumlu bulunmasi Uzerine yapilan lomber ponksiyonda
albliminositolojik disosiasyon tespit edildi. Hastanin Guillain
Barre sendromu (AiDP) olduguna karar verildi ve intraventz
immiinglobilin  (IVIG) tedavisi 2 gr/kg dozda uygulandi.
Hastanin derin sorgulamasinda l¢ ay oOnce izcilik kampinda
oldugu ve boynunda kizarikhk olup gectigini belirtmesi tizerine
yapilan incelemede kan ve beyin-omurilik sivisi (BOS) B.
burgdorferi antikorlari pozitif bulundu. Hastanin kaninda ELISA
ile B. burgdorferilgG/lgM pozitif ve BOS'da WB ile B. burgdorferi
IgG/IgM olumlu bulunarak tani dogrulandi. Hastanin tedavisine

Tablo 3. Olgularin degerlendirilmesi

seftriakson (2x1 gr) eklendi. Hasta daha sonra doksisiklin tedavisi
ile tamamen dizeldi. Sunulan olgularin genel 6zellikleri Tablo
3'de dzetlenmistir.

LH'nin bircok klinik tabloyu taklit edebildigi bilinmektedir.
Ulkemizden olgular ve seroprevalans galismalari bildirilmesine
ragmen hastalik, uzman hekimler tarafindan yeterince
taninmamaktadir. Olgularin anamnezi ve serolojik testler
tanida 6nemlidirl19-251. Ciinky rutinde yapilmayan B. burgdorferi
antikor testi klinigi uygun olgularda, 6zellikle kene 1sirmasindan
sonra yapilmali ve sero negatiflik varsa 4-8 hafta sonra
tekrarlanmalidirl1.4.11],

LH'de kene i1sirmasindan sonra EM gdriilmesi hicbir klinik tablo
vermedigi icin gozden kacabilir. Ancak her dokinti EM olarak
degerlendiriimemelidir. Hastalar bu dokiintiiyl alerjik reaksiyon
olarak tanimlayip doktora bile gitme geregi duymayabilmektedir.
ilk olgumuz bacagindaki kizarikligi 19. giinde fark etmis ve
tclincl hekim olarak bize basvurmustur. Yedinci olgumuzun
da deri dokiintlisu alerjik reaksiyon olarak degerlendirilmistir.
Nitekim EM olgularinda dokiinti uzun zaman kalabilir ve
bazen viicudun diger bdlgelerine de yayilabilir. Deriden giren

1. olgu 2. olgu 3. olgu 4. olgu 5. olgu 6. olgu 7.0lgu
Yas 28 26 64 51 55 64 19
Cinsiyet Kadin Erkek Kadin Kadin Erkek Kadin Erkek
Kene i1sirma oykiisii 19 giin 6nce 2 yil 6nce Son 10 yilda Bir yil 6nce EM Bilinmiyor 2 ay dnce 3ay
defalarca olup gecmis
Sikayetlerinin 10 giin Kene Son 2 yil Uzun zamandan Tam bilemiyor 2 aydan beri 1ay
baslama siireci Isirmasindan beri
2 ay sonra,
bayilma
Sikayetleri EM* Denge Tekrarlayan Sol bacakta Uykusuzluk, Nefes darligi,  Yaygin eklem
bozuklugu, eflizyonlu yayilan agri, gogiste eklem agnsi,  adgnilari, yriiys
bas donmesi artrit karincalanma ve  sikisma, tiim ve atrial bozuklugu, nefes
ve yliriimekte duyu hissinde viicudunda fibrilasyon, darligi, tlim
zorluk azalma karincalanma sol dizinde ekstremitelerde
huzursuzluk sislik, sirtinda  kas giicii kaybi
kizarikhiklar
Tani ELISA titre Kan ve BOS Kan ve eklem  Kan Kan Kan Kan ve BOS
artisi SIVISI
ELISA IgG Pozitif Pozitif Pozitif Pozitif Pozitif Pozitif Pozitifi
ELISA IgM Pozitif Pozitif Pozitif Pozitif Pozitifi Pozitif Pozitif
Western Blot Yapilmadi Pozitif Yapilmadr™ Pozitif Pozitif Pozitif Pozitif
Tedavi D SEF+D SEF+D SEF+D SEF +D SEF+D SEF+D
Sonug ve olasi iyilesme iyilesme iyilesme yilesme iyilesme iyilesme iyilesme
hastalik donemi LED GYD EYD EYD EYD EYD EYD

*EM: Eritema migrans, ELISA: Dolayli enzime-bagli bagisiklik deneyi testi, BOS: Beyin-omurilik sivisi, IgG: immiinglobulin G, IgM: immiinglobulin M, LED: Lokalize erken donem,
GYD: Gec yaygin donem, EYD: Erken yaygin dénem, SEF: Seftriakson, D: Doksisiklin, **Eklem sivisinda polimerize zincir reaksiyonu ile Lyme antikorlari pozitif bulundu
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B. burgdorferi dendritik hicrelerle karsilasir ve OspC antijeni
araciligi ile akut enflamatuvar yanit olusturur(8.12l, Bu dénemde
yaygin lenfosit infiltrasyonu olabilir. LH'nin ilk doneminde
%51 hiicresel imminite ve %72 humoral antikor cevabi
gorilebilirl12.1820271. Yani B. burgdorferi enfeksiyonu kliniginde
hem hiicresel, hem humoral cevap bir aradadir. Yapilan
arastirmalarda EM o6ykisi olmayan hastalarda bile LH ikinci
ve tclinct donemi gorilebilir. Yani ilk donemde hastalarda EM
goriilmesi bazi yazarlar tarafindan %40-80 kesin tani koydurucu
denilmesine ragmen, EM olmadan da LH gelisebilmektedir(6:8.12],
Nitekim EM olan ve serumda B. burgdorferi IgM ve IgG antikoru
negatif ama WB testi pozitif olgularin bildirilmesi, bu hastalik
hakkinda bir ¢ok bilinmeyenin oldugunun bir géstergesidirl7.14],
Birinci donemde EM goriilmesi, baslangicta spesifik B. burgdorferi
IgM antikorlarinin 2-4 hafta icersinde pozitif olmasi tanida
altin standart olarak belirtilmektedir1.671. Antikor pozitifligini
mutlaka 4-6 hafta ara ile tekrarlamak ve titre artisini gdstermek
tani koydurucudur. Baslangicta ELISA ile yapilan testte B.
burgdorferi 1gG negatif iken sonradan pozitiflesebilir. Birinci
olguda da nitekim EM ve B. burgdorferi IgM pozitifligi bir arada
bulunurken sonradan B. burgdorferi 1gG pozitifligi gelismistir.
Kene isirmasindan sonra gorilen EM, Amerika Enfeksiyon
Hastaliklari Dernedi ©Onerisi dogrultusunda, hastalarin (g
haftalik antibiyotik (doksisiklin, sefuroksim aksetil, amoksisilin-
klavulonik asit) tedavisini gerektirmektedir. Tedavide gebe ve
>10 yas alti cocuklarda doksisiklin verilmesi kontrendikedir.

ikinci olgumuz NBR olarak tanimlanan geng¢ bir hastadir.
Hastanin kesin tanisi BOS'ta Lyme antikorlarinin gosterilmesi ile
konulmustur. Olgu baslangicta denge bozuklugu, bas donmesi
ve ylirlimekte zorluk sikayeti ile gittigi hekimler tarafindan
tam tanimlanamamis, ancak kortizon tedavisinden sonra
menengoensefalit bulgulari 6n plana ¢ikmis ve alinan BOS
sivisinda B. burgdorferi antikorlari olumlu bulunarak LNB tanisi
konulmustur. Hastanin yetersiz ve uygun olmayan tedavisi
sikayetlerinin artmasina neden olmustur. Klinigimizde hasta
dort hafta seftriakson ve sekiz hafta doksisiklin tedavisinden
sonra tamamen iyilesmistir. Lyme olgularinin baslangicta
tedavisi yapilmaz ise hastalarin %10-25'inde LNB gorildigu
belirtiimektedir(514171,  Lyme erken donemde ensefalit,
menengoensefalit, radikiilit, transvers myelit yapabilir. Ancak,
kronik ve gec LNB tanimlamak icin hastaligin baslangicindan
alti aydan daha fazla bir siire gecmis olmasi gerekir. Bizim
olgumuz iki yil siire bas donmesi, yirimekte zorluk, denge
bozuklugu sikayeti cekmis ve sonradan ge¢ yaygin LH olarak
degerlendirilmistir. LH'de, ikinci ve lclincli donemde sinir
dokusunun tutulmasi en sik goriilen klinik tablolardir(2.1014,18],
Spiroketlerin  6zelliginden dolayr LNB'de ikinci ddnemde
hastalarda menenjit, menengiyal vaskiilit, menengo-radikilo-
norit ve kraniyal noritler  (Gurin-Bujadoux-Bannwarth
sendromu, Bell's paralizisi) seklinde goriilebilir. Yapilan histolojik
incelemede  perivaskiiler  enflamatuvar  lenfoplazmositik

hiicre infiltrasyonu  saptanmustirl1418l.  Tedavi edilmeyen
olgular gec¢ veya kronik LNB devresine gecebilir. Bu donemde
hastada ciddi noropsikiyatrik sikayetler 6n plana cikabilir. Bas
dénmesi, ndbetler, kore disfazi, ataksi, kronik spastik para ve
tetrahemipareziler gorilebilir. Hastalarda davranis ve kisilik
bozuklugu en 6nemli bulgulardir(7.9],

Uctincii olgumuz sag dizde tekrarlayan efiizyonlu artrit éykiisii
olan bir kadindi. Hasta uygun antibiyotik tedavisi ile diizelmistir.
Bu olgu son iki yilda l¢ defa sag diz kapaginda sislik olan ve
iki kez eklem sivisi bosaltilan, ayni zamanda kortikosteroid
tedavisi almis olan bir hastadir. Hasta son atakta girisim sonu
gelisen ates yiiksekligi nedeni ile klinigimize yonlendirilmisti.
Hastanin eklem sivisinda ve kaninda B. burgdorferi antikorlar
pozitif bulundu. Kronik LH diistiniilerek seftriakson tedavisine
alindi. Hastanin izleminde bir daha eflizyonlu artrit tablosu
goriilmedi. LH'nin erken yaygin doneminde genelde tek veya
birden fazla biiylik eklemleri tutan eflizyonlu artrit tablosu
gorilebilirl17-201. Stere ve ark.[2627] yaptiklari izlemde EM olan
ve tedavi alan hastalarda artrit yakinmasini daha az goriirken,
tedavi almayanlarin yaklasik %60'inda ileri donemde tekrarlayan
artritler saptamiglardir. Endemik bir bdlge olan Norvec'te
yapilan bir calismada Hauberg ve ark.[8 Lyme artriti olan tlim
olgularin, antibiyotik tedavisinden sonra tekrarlayan artrit
tablosu gostermedigini belirtmislerdir.

Lyme etkeni olan B. burgdorferiinsana bulastiktan sonra persistan
enfeksiyon sirasinda sinoviyal sivi dokusunda ve eklem matriks
dokusunda yasamini kolayca devam ettirebilmektedir. Yapilan
calismalarda B. burgdorferi biinyesinde bulunan cesitli proteinler
araciigr ile hem enflamatuvar yanita sebep olup, hem de
ilerleyen donemde immiinolojik yanit ile otoimmiin cevabi aktif
ettigi ortaya konulmusturl5.10l. Periferik kan ve eklem sivisinda
enflamatuvar yanit gostergeleri olan CD56/CD57 hiicrelerinin
artmis olmasi bunun gostergesi olarak degerlendirilmektedirlel.
Endemik bolgelerde efiizyonlu artritlerde, LH mutlaka
distinilmelidir. Bizim olgumuzda oldugu gibi erken donemde
kortikosteroid kullanilmasi tekrarlayan ve iyilesmeyen kronik
artritlere neden olabilmektedir. Eklem sivisinin incelenmesinde
PCR ile B. burgdorferi olumlulugu kesin taniya gétlirmekte olup,
endemik alanlarda hastalarin seropozitifligi mutlaka Lyme
artritini akla getirmelidir(10.14.18.26],

Dérdiincii olgumuz ani baslayan ve sol bacakta yayilan agri,
karincalanma ve duyu hissinde azalma sikayeti olan bir
kadin olgu idi. Klinigimize sedimantasyon ve CRP yiiksekligi
ile basvuran hastanin ayirt edici tamsinda LH disiinildii
ve seropozitiflik nedeni ile tedavisine karar verildi. Nitekim
hastanin sorgulamasinda bir yil 6nce kene isirmasi ve kizariklik
olup gectigi 6grenildi. LH'de hissizlik, karincalanma uyusma,
radikiilit, gorilebilir. Hastanin antibiyotik tedavisinden sonra
sikayetleri gecer. LH'nin EM goriildigi devrede tedavi edilmesi
hastaligin yaygin ve gec Lyme donemine gecisini dnler. Ancak,
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cogu zaman kene isirmasindan daha sonra ortaya ¢ikan dékintu
alerjik reaksiyon veya yiizeysel deri enfeksiyonu sanilarak tam
tedavi almaz ise hastalarda 6-12 ay sonra ani gelisen agri,
radikiilit, periferik nérit ve duyu kaybi ile karakterize Gurin-
Bujadoux-Bannwarth sendromu gelisebilir. Bizim olgumuz da
klinigi ile ge¢ déneme uyan bir hasta idi ve tedavi ile diizeldi.

Besinci olgumuz uykusuzluk, gogiiste sikisma, tiim viicudunda
karincalanma huzursuzlugu olan ve iki aydan beri degisik
doktorlar tarafindan izlenen bir hasta idi. Hastanin uzun yol
soforli olmasi ve 6zellikle Kuzey Avrupa yolculugu yapmasi goz
oniine alinarak Lyme antikorlari istendi ve olumlu bulundu.
iki kez yapilan test pozitif cikinca hasta tedavi edildi ve klinigi
diizeldi. LH'de B. burgdorferi beyin beyaz cevherine yerleserek
bircok psikososyal davranis degisikliklerine neden olabilir(5.9].
Endemik alanlarda 6zellikle karincalanma, gezici agrilar, izah
edilemeyen spesifik olmayan bulgularla basvuran hastalar LH
acisindan degerlendirilmelidir.

Altinci olgumuz kronik viral hepatit nedeniyle izlenirken nefes
darhigi, eklem agrisi ve atrial fibrilasyon sikayeti ile gelen bir
kadin hasta idi. Hastanin dokiintii ve artriti olmasi kene i1sirma
oOykiisu nedeni ile yapilan tetkiklerinde Lyme antikorlari olumlu
bulundu. Hasta tedaviden yarar gordi. LH'nin son yillarda ani
kalp durmalarina neden oldugu ve mortal seyrettigine dair
nadir olgular rapor edilmistir13l. LH'de kardiyak tutulum
tanisi histolojik ve serolojik olarak konulur. Hastahgin birinci ve
ikinci doneminde goriilen erken yaygin seklinde B. burgdorferi
ayni zamanda artrit, kardit ve kalp ileti sorunlarina ve ani kalp
durmasina neden olabilirlt413l. Sunulan olguda seropozitiflik
klinik bulgularla dogrulanmis ve tedaviye cevap vermistir.

Yedinci olgumuz l¢ ay 6nce kene isirmasi oykiisii olan ve
viicudunda ddokiintileri alerjik reaksiyon olarak nitelenen
daha sonra tetraparezi gelisen ve Guillain Barre sendromu
tanisi ile izlenmekte olan hasta idi. Hastanin kan ve BOS'unda
B. burgdorferi antikorlarinin  olumlu bulunmasi {izerine
olgu antibiyotik tedavisine alindi. Olgunun deri dokiintiisi
baslangicta alerjik olarak nitelenmis ve hasta daha sonra LNB
komplikasyonu ile basvurmustur.

LH diisiinmek icin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi Tablo 1'de
gosterilen puanlamanin kullaniimasini 6nermektedir. Sunulan
olgularin hepsinin skoru >8 idi. Dolayisi ile tiim olgular kuvvetle
pozitif Lyme olgulari idi.

Ulkemizde her yil binlerce kene isirmasi olgusu olmaktadr.
Bu olgular sadece ii¢ giin izlenip sadece KKHA agisindan
degerlendirilmektedir. Simdiye kadar B. burgdorferi'ye bagl
olgular rapor edilmis ve bdlgesel seroprevalans calismalari
yapilmistir. Bélgemizde ve ulkemizde B. burgdorferi antikorlan
seroprevalansi %10-29 arasi degismektedir(19-25], Bati Anadolu

bolgesinde B. burgdorferi tasiyan Ixodes ricinus kene orani daha
fazla olup bunlarda B. burgdorferi tastyicihdi orani orta ve Kuzey
Avrupa Ulkelerine yakin orandadirl22-2428]. LH degisik klinik
bulgularla karsimiza ¢ikan ve erken dénemde tedavisi miimkiin
olan bir hastaliktir. Kene isirmasi olgularinda hastaligin
farkindahginin yaratilmasi gerekir. Lyme ile ilgili testlerin
endemik bolgelerde rutine girmesi, hastaligin mezuniyet 6ncesi
ve sonrasli tip egitiminde bulunmasi gerektigine inaniyoruz.

Etik

Hasta Onayi: Calismamiza dahil edilen tiim hastalardan
bilgilendirilmis onam formu ahinmistir.
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