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Szanowni Pafistwo

Dzigki uprzejmosci Redaktora Naczelnego Przegladu Epidemiologicznego, Pana prof. dr hab. Andrzeja
Lielifiskiego, ktéry udostepnit tamy czasopisma, oddajemy do rak Pafistwa prace i streszczenia nadestane na
V Ogolinokrajowg Konferencje Naukowo-Szkoleniowa, poswiecong w glownej mierze chorobom o etiologii
2akainej dotyczacych osrodkowego ukfadu nerwowego.

Mimo i wspétczesna medycyna z kazdym rokiem oferuje coraz bogatszy zestaw badan nieinwazyjnych
stuzacych rozpoznawaniu i monitorowaniy przebiegu wielu chorob 2akanych, stwarzajac nowe moliwokci
poznawcze i praktyczne, lekarz niejednokrotnie staje przed dylematem wiasciwego zdiagnozowania chorego.

nia psychiczne po przebytym kleszczowym zapaleniu mdzgu i w przebiegu neuroboreliozy, szczegélnie
przewleklej, wymagajace wspbtpracy wielu lekarzy specjalistow, migdzy innymi neurologow, psychiatrow,
2akanikow, psychologow.

Uzywajac terminologii sportowej, na ,drugie miejsce” po wirusowych zapaleniach watroby wysuwa sie
borelioza z Lyme, Wedfug danych Zakfadu Epidemiologii PZH tylko w latach 1999-2005 liczba zachoro-
wah wzrosta do ponad 19 tysiecy, co stwarza coraz trudniejszy problem diagnostyczno-terapeutyczny. Kil-
kugodzinna sesja dotyczaca zaréwno trudnej patogenezy choroby z Lyme, terapii, jak i zwiazane] 2 nig dia-
gnostyki z pewnoscia znajdzie szerokie zainteresowanie wirod Parstwa.

Jednym 2 osiagnie¢ w walce 2 chorobami zakainymi jest szeroko pojeta profilaktyka w postaci saczepiefi
ochronnych. Tej tematyce poswiecono wiele miejsca, uwypuklajac korzyéci plynace 2 ich stosowania.

Konferencja n.t. Neuroinfekcji stata sie juz cyklicznym spotkaniem, organizowanym przez Klinike Cho-
r6b Zakaznych i Neuroinfekcji Akademii Medycznej w Biatymstoku. Tematyka przedstawiona w tym roku,
prezentowana przez wybitne polskie autorytety, zainteresuje z pewnoscia wielu kolegow lekarzy réanych
specjalnosci. Konferencja stanie sig rowniez niewatpliwie miejscem do dyskusji i wymiany pogladéw na
temat narastajacych problemow neuroinfekcji oraz chorob odkleszczowych,

Na zakoficzenie pragne goraco podzigkowat wszystkim Wykladowcom za przyjecie propozycji i przygo-
towanie wystapien oraz trud przyjazdu do odlegtego Biategostoku.

Jeszcze raz dzigkuje Panu prof. dr hab. Andrzejowi Zielifiskiemu, Redaktorowi Naczelnemu Przegladu
Epidemiologicznego za udostepnienie tamow pisma do prezentacji nadestanych prac i streszczen. Komite-
towi Naukowemu dzigkuje za oceng prac do druku. Skladam tez serdeczne podzigkowania Komitetowi Or-
ganizacyjnemu V Konferencji Naukowo-Szkoleniowej za cafoiciowe przygotowanie Konferencji.

Prof. dr hab. Teresa Hermanowska-Szpakowicz
Kierownik Kliniki Chorob Zakagnych i Neuroinfekji
Akademii Medycznej w Biatymstoku
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NARAZENIE PRACOWNIKOW LESNYCH
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Katedra i Zaklad Ogélnej Biologii Lekarskiej
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Katedra i Zaklad Medycyny i Epidemiologii Srodowiskowej
Slaska Akademia Medyczna w Katowicach
Kierownik: Jadwiga Josko

W ramach badari narazenia na czynniki biologiczne na stanowisku pracy w grupie lenikéw i pracownikéw
lesnych dokonano analizy wynikéw badas serologicznych w kierunku boreliozy i kleszczowego zapalenia
mézgu oraz ekspozycji na uktucia kleszczy i stosowanych $rodkéw prewencyjnych.

Stowa kluczowe: pracownicy laséw, narazenie na choroby odkleszczowe, metody prewencji
Key words: forestry workers, tick-borne diseases exposure, preventive method

Wstep

Sposrod pasozyiniczych stawonogow najwieksze znaczenie epidemiologiczne w Polsce majg klesacze
(Ixodida), ktérych znaczenie medyczne i weterynaryjne wynika przede wszystkim z mozliwosci przenoszenia
drobnoustrojow chorobotwérczych: wiruséw, krgtkow i riketsji (1,2). Wsrod przenoszonych przez klesacze
chor6b zakainych, istotnego znaczenia nabraty przede wszystkim borelioza i Kleszczowe zapalenie mézgu
(KZM) (3). W Polsce skutecznym wektorem chorob odkleszczowych 53 larwy, nimfy i samice Kleszcza pospoli-
tego - Ixodes ricinus - gatunku kleszcza najczesciej i najliczniej wystepujacego w biotopach lesnych (4).
Narazenie na ukfucia potencjalnie zakazonych Kleszczy na stanowisku pracy z caly pewnoicia dotyczy pra-
cownikow stuib lesnych (5). W zwiazku z wejsciem w zycie rozporzadzenia w sprawie szkodliwych dla zdro-
wia czynnikéw biologicznych w $rodowisku pracy oraz ochrony 2drowia pracownikéw zawodowo naraio-
nych na te czynniki (Dz. U. nr 81, poz. 716 2 dn. 11 maja 2005 r.), w ramach realizagji zatozen projektu
Phare: ,Wdrozenie prawa pracy w zakresie bezpieczeristwa i higieny pracy wiaczajac kwestie aynnikéw
biologicznych w pracy” w grupie pracownikéw stuzb lesnych przeprowadzono analize wynikow badaf sero-
logicznych w kierunku boreliozy i KZM oraz ekspozycji na ukfucia kleszczy i stosowanych metod prewencii.
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Materiat i metody

Badaniem objgto pracownikéw Przedsigbiorstwa Laséw Paristwowych oraz pracownikow firm $wiadczg-
cych ustugi na rzecz tegoz przedsigbiorstwa. Prayjgto, ze staz pracy nie bedzie krétszy ni 3 lata. Do projektu
nie wigczono 0s6b z rozpoznanymi chorobami przewlektymi (w tym z borelioza), przebytymi neuroinfekcja-
mi w wywiadzie, pozostajgcych w leczeniu immunosupresyjnym oraz leczonych antybiotykami w ciagu
3 miesigcy poprzedzajacych badanie. Kazdemu z uczestnikow badania przedstawiono informacje na temat
realizowanego projektu, uzyskujac pisemng 2gode na udziat w badaniu. Indywidualnie przeprowadzany
wywiad obejmowat dane na temat stazu pracy w warunkach ekspozyGji na uklucia kleszczy, stosowanych
Srodkow ochrony, wykonywanych wczesniej badari diagnostycznych w kierunku boreliozy i KZM oraz prze-
bytych saczepieri ochronnych przeciwko KZM. Do badan laboratoryjnych pobierano 6 ml krwi pefnej na
skrzep z 2yly fokciowej, w godzinach przedpotudniowych. W surowicy oznaczano obecnos¢ przeciwciat klasy
IgM i 1gG praeciwko Borrelia burgdorferi s.1. (B. b)) metoda immunoenzymatyczng - ELISA (Biomedica Med-
izinproducte GmbH&Co KG w Klasie IgM i 1gG) Wyniki interpretowano zgodnie z instrukcja producenta
(wynik dodatni: poziom przeciwciat >11 BBU/m, wynik ujemny: poziom < 9,0 BBU/ml; wyniki > 9,0
BBU/ml < 11,0 tworzyly tzw. ,szarg strefe”). U os6b, u ktdrych badanie metodg ELISA potwierdzato obec-
nos¢ preciwciat przeciwko B. b, jak i dla przypadkéw wynikow z zakresu ,szarej strefy” wykonano testy
potwierdzenia dla przeciwciat Klasy IgM i IgG metodg Westem-blot (Borrelia EcoLine, Genzyme Virotech
GmbH). Obecnos¢ przeciwciat Klasy IgG przeciwko wirusowi KZM badano testem FSME ELISA 1gG/IgM
Testkit, Genzyme Virotech GmbH. Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej przy uzyciu pakietu Stati-
stica 6.1 pl. Dla porownar migdzygrupowych zastosowano test Chi kwadrat, test U-Manna Whitney'a oraz
wielokrotne pordwnanie Srednich rang dla wzystkich préb, przyjmujac za poziom istotny wartos¢ p < 0,05 (6).

Wyniki
Badaniem objeto 51 0s6b, wéred ktdrych wydzielono grupe A (lesnikow) - 34 osoby: 3 kobiety w wie-
ku 30,3 (£3,2) lat i 31 meiczyzn w wieku 32,6 (£9.4) lat; oraz grupe B (pracownikow lesnych): 17 mei-
@yzn w wieku 30,2 (+9,8) lat. W ciagu pracy zawodowej serologiczne badania przesiewowe w kierunku
zakazenia B. b. przeprowadzano u 28 (82%) 0s6b w grupie A i 8 (47%) os6b w grupie B, badania przesie-
wowe leSnikow wykonywano znamiennie @gsciej (p = 0,0039). Wyniki wykonanych badan serologicznych
w kierunku zakazenia B. b. przedstawiono w tabeli |

Tabela . Wyniki badas serologicznych w kierunku obecnoici przeciwciat przeciwko B. burgdorferi s.|

Table I Results of anti-B. burgdorferi 5. antibodies detecting serological tests
Igh(+) IgM IgM 1gG(+) IgG I IgM+1gG
i T [ Whlot] | [EUSA] | ,szara strefa” [wﬁoq [ELISA/W-blot]
A 7 5
(34) | (2058%) ’ ) (14,7%) ¢ ; e
8 5 ) 6 7
(17) | (29.41%) (41,18) ! & 4
razem 12 P " 12 8
|61 | p3saw 2157%) | (2352%) ; (15,67%) B
Grupa A - leénicy; Grupa B - pracownicy leéni:
n - lizebnos¢ grupy; “

W-blot - test potwierdzenia metod3 Western-blot
Igh+1gG - osoby, u ktérych stwierdzono obecnod¢ przeciwciat w obydwu klasach

12

ELISA - badanie metoda immunoenzymatyczng;
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ochronnych a wynikami badan serologicznych,

, przebycie

Sposr6d os6b bez

—4—

Obecnos¢ przeciwciat zweryfikowang testami potwierdzenia
6w klasie IgM, 3 w Klasie IgG i 5 w obydwu klasach.
dzie obecnos¢ przeciwciat przeciwko B. b. stwierdzono
B. Szczepienia przeciwko KZM przeprowadzono u 11
nych. Sposrdd 0sob nie szczepionych, u 6 (1 1,8%)
przeciwciat klasy IgG przeciwko wirusowi KZM. U
przeciwciat w lasie IgM przeciwko B, b, Staz pracy,
wane $rodki ochrony zebrano w tabeli 11, Przeprowadzany
W pracy ubioru z krétkim rekawem ~ odpowieds twierdzacg
W grupie A i 7 (41,17%) w grupie B. Nie znaleziono ist

stwierdzono facznie u 14 (27,5%) os6b:
wazedniejszego badania w wywia-
UZzﬁosébwgmpieAiuﬁzsiosébwgrupie
0s6b z grupy A, w grupie B nie bylo 0s6b szczepio-
0s0b (po 3 osoby w grupie A i B) stwierdzono obecnosé
jednej 2 tych os6b rownoczesnie stwierdzono obecnosé
incydentow ukfucia przez Kleszcze oraz stoso-
wywiad zawierat rowniez pytanie o noszenie
uzyskano od 35 (68,63%) osob, 28 (82,35%)
otnej korelacji pomiedzy stosowaniem $rodkw

Tabela II. Staz pracy w warunkach zawodowej ekspozycji na uklucia kleszczy, odnotowane incydenty ukfucia
przez kleszcze oraz stosowane przez badanych érodki prewencyjne
Table Il.  The period of occupational ticks bites exposure, ticks bites incidents noted and preventive methods usage

staz pracy uklucia ubiér < przeglad
Grupa (n) (lata) Keszczy ochronny prysznic odziety repelenty

A 10,06 34 4 32 18 1

34) (3-20) (100%) (11,76%) (94,11%) (52,94%) (32.35%)

B 542 15 10 17 10 1

(17) (3-11) (88,2%) (58,82%) (100%) (58.82%) (5.88%)
p=0,0022 p=0,0004 NS NS p=0,0221

razem 49 14 27 28 12

51) (96,1%) (27,45%) (96,07%) (54,90%) (23,53%)

Grupa A - lednicy; Grupa B - pracownicy lesni

n - liczebnos¢ grupy;
NS - brak znamiennosci statystycznej pomiedzy grupami

Kleszcze jako wektory wielu gatunkéw wirusow
i inwazje nalezg do najgrozniejszych stawonogow
Kleszczy kretkami z rodzaju Borrelia na terenie k

P - poziom istotnosci statystycznej

Dyskusja

, riketsji, bakterii i pierwotniakéw wywotujacych infekcje
2agrazajacych 2drowiu ludzi i zwierzat (7). Czestos¢ zakaded
uzych granicach od kilku do kilkudziesieciu

raju waha si¢ w d

procent, natomiast wirusem KZM na terenie Europy zakazonych jest 0,07-4,1% populagji kleszczy (8,9,10).

Wsrod badanych os6b nie zdiagnozowano w przesatosci 2adnej z chordb tr

przebiegat bezobjawowo, ujawniajac sie dopiero na etapie péinych zmia

niecharakterystyczne dolegliwosci o zmiennym nasileniu (11). W analizow:
serologicznych dowodéw zakazenia (tabela 1) pomimo braku manifestagji
serologiczne obejmuja dwustopniowe oznaczanie obecnosci przeciwciat p
metoda ELISA oraz potwierdzenie metod Westem blot (12). Na pods
gatunku B. burgdorferi s.). wyrbimiono istotne kliniczne genogatunki:
stricto (13). Stopniowy rozwdj odpowiedzi immunologicznej z jednej
patogenu z drugiej skfadajq sig na trudnosci w diagnostyce i interpre
ne w grupie badanej rowniez stanowia odbicie powyzszego problem

13

ansmisyjnych. Zakazenie 8. b. moze
n narzadowych, bad? powodowaé
anej grupie stwierdzono obecnosé
objawdéw chorobowych. Badania
rzeciwko B. b. w lasie IgM oraz IgG:
tawie roznic antygenowych w obrebie
B. garinii, B. afzelii i B. burgdorferi sensu
strony oraz zréznicowanie antygenowe
tacji wynikow badan (14). Wyniki uzyska-
u. Celowym wydaje sig natomiast objecie




dalsz obserwacjg tych oséb, u ktérych obecno¢ preeciwciat stwierdzong metoda EL!SA'yveryﬁkowano pozy-
tywnie testem potwierdzenia. Zakazenie wirusami KZM, powodowane przez kompleks zb!rzonych antyggnm_wo
wirusow 2 rodzaju Flavivirus, rowniez mose przebiegaé poronnie z nastemm wytworzeniem przecfwc'uaf
(.15). Zapewne sytuacja taka byta udziatem kilky badanych osb, u ktérych stwierdzono (.Jbecnoﬁ.é przec.rwcsai
Kasy IgG preeciwko wirusowi KZM. W przeciwiefistwie do zakazeri kretkami 8, b, pr?e.crwko Wirusowi _KZM
dostepna jest sazepionka stwarzajaca modliwos¢ czynnej profilaktyki (15). Tym bardziej zaskgku;e nlew':elka
liczba zasaczepionych osob wirsd badanych leénikéw i niepokoi brak takiej profilaktyki w grupie pracowplkévf
leSnych. Znamienita wiekszos¢ badanych natomiast odnotowata incydenty ukfucia przez kleszcze: Srodk!
ochrony przed atakiem kleszzy w warunkach naturalnych obejmuja whasciwy ubior (dtugie nogawki spodni

w lasach kreuje koniecznos¢ Opracowania jednolitych standardow w zakresie dziatan edukacyjnych, profi-
laktycznych i monitorowania ich efektywnosci.

B. Adamek, A. Ksigzek, A. Szczerba-Sachs, ), Kasperczyk, A. Wiczkowski

TICK-BORNE DISEASES EXPOSURE OF FORESTRY WORKERS
AND PREVENTIVE METHODS USAGE

Summary

Forestry workers are a group of a high risk of occupational exposure to tick-borme diseases. The group

of 51 healthy persons with a history of more than 3 years forestry working was tested for antibodies against

ri and tick-borne encephalitis (TBE) and reviewed on tick-bites preventive methods usage.

Two-steps serological examination revealed the anti-B, burgdorferi antibodjes in 14 (27,5%) persons. Anti-

TEE antibodies were present in 6 (11,8%) persons, Despite of multiple tick bites in anamnesis, methods of

ticks bites prevention (clothes, repellents) were used by less than 30% of workers. Similarly, anti-TBE vac-

cination was conducted only in 11 persons, Concluding, the elaboration of educational, prophylactic and
efficacy monitoring standards for this Occupational group is needed.

1. Buczek A Interakcje miedzy stawonogami, patogenami i Zywicielami, W: Buczek A, Blaszak C, red. Stawonogi
Pasozytnicze i alergogenne. Lublin: Wydawnictwo KGM; 2000: 97-114,

2. Olszewski K, Borys M, Jedlifiski M, j in Mechanizmy transmisji @ynnikbw chorobotwdrczych 2 kleszczy (Acari:
Ixodida) do zywicieli, W: Buczek A, Blaszak C, red. Stawonogi. Réinorodnog¢ form i oddziatywari, Lublin: Koliber;
2005:241-53,

3. Naruszewicz-Lesik D, Magdzik W. Choroby zakasne na Ziemiach polskich w dwudziestym wieku. Przeg| Epide-
miol 2000;54 Supl 3:5-9.

14

D



4. Sifiski E. Transmisja Borrelia 5p-: ekologiczne i fizjologiczne oddziatywania wektor-patogen-zywiciel. W: Buczek
A, Blaszak C, red. Stawonogi w medycynie. Lublin: Wydawnictwo Drukarnia LIBER;2002:81-92.

3. Kuratowski P. Wybrane parazytozy i grzybice cztowieka. W: Lonc E, red. Parazytologia w ochronie $rodowiska
i 2drowia. Wroctaw:Volumed;2001:123-56.

6. Stanisz A. Przystepny kurs statystyki w oparciu o program Statistica PL na przykladach z medycyny. Krakow: Wy-
dawnictwo StatSoft; 1998.

7. Staficzak J, Myjak P, Bajer A, i in. Zastosowanie technik molekulamych do wykrywania i/lub identyfikacji pasozy-
tow i grzybow u ludzi i Zwierzat oraz patogenow przenoszonych przez kleszcze. Czesé Il Wiad Parazytol
2001;47:465-75.

8. Pet’ko B, Siuda K, Stanko M, i in. J. Borrelia burgdorferi sensu lato in the Ixodes ricinus ticks in Southern Poland.
Ann Agric Environ Med 1997:4:263-9,

9. Spausta G, Wiczkowski A, Ciarkowska J, i in. Czestod¢ wystepowania Borrelia burgdorferi sensu lato u kleszczy
Ixodes ricinus z okolic Tarmowskich Gér. Wiad Parazytol 2003;49:39-45.

10. Buczek A. Choroby pasozytnicze. Epidemiologia. Diagnostyka. Objawy. Lublin: Wydawnictwo Drukamia LIBER;
2003,

11. Bannister BA, Begg NT, Gillespie S. Choroby zakazne. Wroctaw: Wydawnictwo Medyczne Urban&Partner: 1998,

12. Steere AC. Borelioza z Lyme. W: Interna Harrisona, tll, wyd. 14, Lublin: Wydawnictwo Ceelej Spz 0.0,
2001:1570-4.

13. Guiging W, van Dam A, Schwarz I, i in. Molecular typing of Borrelia burgdorferi sensu lato: taxonomic, epidemio-
logical, and clinical implications. Clin Microbiol Rey 1999;4:633-53.

14. Tomasiewicz K, Modrzewska R. Diagnostic and therapeutic problems in Lyme borreliosis. W: Buczek A, Blaszak C,
red. Stawonogi. Roimorodnos¢ form i oddziatywari. Lublin: Koliber;2005:319-23.

15. Hermanowska-Szpakowicz T, Pancewicz S, Zajkowska ). i in. Kleszczowe zapalenie mdzgu - groina choroba od-
Kleszczowa. W: Buczek A, Btaszak C, red. Stawonogi. Interakcje pasozyt-zywiciel. Lublin: Liber; 2004:95-101.




Przeglad Epidemiologiczny 2006; 60: 16-22
Arkadiusz Andrzejewski, Teresa WoiniakowskaGesicka, Malgorzata Wisniewska-Ligier

ODREBNOSCI PRZEBIEGU ZAKAZENIA KRETKIEM
BORRELIA BURGDORFERI U DZIEC]

Il Klinika Pediatrii, Instytut .Centrum Zdrowia Matki Polki” w Lodzi
Kierownik: prof. dr hab. n. med. Teresa Woiniakowska-Gesicka

Celem pracy bylo przedstawienie przebiegu klinicznego boreliozy u dzieci ze szczegolnym uwzglednieniem
réznic wystgpujgcych w obrazie choroby u dzieci i dorostych.

Stowa kluczowe: Borrelia burgdorferi, objawy, dzieci
Key words: Borrelia burgdorferi, symptoms, children

Wstep

Borelioza jest schorzeniem wielonarzadowym i czesto przewlektym spowodowanym przez kretka Borre-
lia burgdorferi przenoszonego przez kleszcze z rodzaju Ixodes, Najbardziej charakterystycznym objawem s3
zmiany skbme o typie erythema migrans (EM). Najciezszy przebieg wigze si¢ 7 zajeciem ukladu nerwowego,
krwionosnego oraz kostno-stawowego (1,2). W preebiegu zakazenia wyréinia sie wczesne i pozne okresy
choroby. We wezesnej fazie zakazenie moge mieC charakter ograniczony lokalnie (miejscowo), bad; rozsiany
Poprzez rozsiew kretkow drogg krwi lub chionki i zaj¢cie odlegtych narzadéw. Faza pozna ujawnia sie po
miesigcach lub latach i moze wystgpowac jako postaé skoma, nerwowa i stawowa (3).

Borelioza z Lyme staje sig istotnym problemem diagnostycznym i terapeutycznym wspGiczesnej medy-
cyny. Choroba czesto przebiega nietypowo, niekiedy pod postacia choroby reumatycznej lub nawet choroby

nowotworowej, a wywiad zwlasacza dotyczacy ukgszenia przez kleszcza, nie zawsze pomaga w ustaleniy
rozpoznania.

Materiat i metody

Badaniami objeto 89 dzieci (38 chiopcow i 51 dziewczynek) w wieku od 2 do 16 Jat (Sredni wiek 11,5 lat)
leczonych w il Klinice Pediatrii i w Poradni Chordb Odzwierzecych ICZMP w latach 1996-2005, u ktorych
fozpoznano boreliozg na podstawie wywiaduy epidemiologicznego, obrazy Klinicznego oraz badan serolo-
gicznych,

U wszystkich pacjentow wykonano nastepujace badania:

analiza wywiadu (czas i kontakt 7 Kleszczem),

szzegGlowe badanie przedmiotowe,

badanie na obecnos¢ preciwciat przeciwko Borrelia burgdorfer;

morfologia, CRP, proby w3trobowe, mocznik, kreatynina,

W uzasadnionych przypadkach badanie ptynu mozgowo-rdzeniowego, g kosci i stawdw oraz usg jamy
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Przeciwciata przeciwko Borrelia burgdorferi oznaczano metodg immunoenzymatyczng ELISA przy uiyciu

Wyniki

Wszystkie analizowane dzieci pochodzity z rejonu wojewddztwa todzkiego. Wywiad zebrany od dzieci
iich rodzicéw pozwolit na ustalenie stycznoici z kleszczem u 51 dzieci (57%). W wiekszosci przypadkow
kontakt z Kleszczem miat miejsce na terenie makroregionu 1odzkiego, tylko u 14 dzieci do ukgszenia doszlo
prawdopodobnie w czasie wakacyjnego pobytu na Pomorzu i Mazurach,

Wiekszo3¢ zachorowan miata miejsce w miesigcach letnich i jesiennych (49% i 28%)

U wszystkich pacjentow stwierdzono obecnos¢ przeciwciat przeciw antygenom Borrelia burgdorferi kla-
sy IgM, w 17 przypadkach facznie 2 antygenem klasy IgG.

Poszczegdine grupy objawow Klinicznych przedstawia tabela I, Wersd analizowanych dzieci najczesciej
(41,6%) obserwowano mato charakterystyczne, nietypowe objawy ogdlne, mogace sugerowac wiele roz
nych stanéw chorobowych (tabela l).

U 13 dzieci byty to stany goraczkowe (do 39°C) trwajace od 1 do 3 miesiecy, wystepujace codziennie,
niezaleznie od pory dnia. W 12 przypadkach dominujacym objawem byly béle glowy. Dzieci przede wszyst-
kim zgtaszaty bole w okolicy czofowej o $rednim nasileniy, Pojawiajace sie najczesciej codziennie, minimum
3 razy w tygodniu, twajace do kilku godzin na dobe. Nie obserwowano bélow nocnych. Bole kost-
no-migsniowe dotyczyly tylko koficzyn dolnych i obreczy biodrowej.

Drugg co do liczebnoci grupg (30,3%) byty dzieci z objawami ze strony centralnego i obwodowego
ukfadu nerwowego (tabela l).

U 14 dzieci obserwowano porazenie nerwow czaszkowych, we wszystkich przypadkach jednostronne.
Porazenie korzeni nerwowych dotyczyto w jednym przypadku odcinka (3-C5, a w drugim odcinka 12-4.
Parestezje obserwowano u 3 daieci i dotyczyly one tylko koficzyn dolnych. U dwojga dzieci obserwowano
zaburzenia psychiczne, u jednego dziecka pod postacia zaburzefi emocjonalnych, przewleklego zmeczenia,
zaburzen snu, trudnosci w koncentracji i zaburzen stabilnosci emocjonalnej, u drugiego cigzkich objawow
katatonii, potaczonych z halucynacjami i urojeniami.

U'5 dzieci choroba przebiegata pod postacig zapalenia opon. Rozpoznanie ustalono na podstawie ob-
jawow Klinicznych, zmian w badaniy 0gdlnym piynu i obecnosci przeciwciat przeciwko Borrelia burgdorferi
W badaniu ogélnym ptynu mézgowo-rdzeniowego we wszystkich przypadkach stwierdzono miemie nasilo-
nq Cytoze w granicach od 9 do 248 komérek oraz poziom biatka w granicach od 30 do 95 mg/dl. W roz
mazie u wszystkich dzieci przewazaty limfocyty.

U wszystkich dzieci z fozpoznang neuroborelioza w plynie mézgowo-rdzeniowym wykryto przeciwiala klasy
IgM, u 1 dziecka réwnoczeénie swoiste preeciwciata Klasy IgM i IgG praeciw antygenom Borrelia burgdorferi
U jednego dziecka z objawami psychicnymi nie wykonano badania plynu mdzgowo-rdzeniowego na obecnos¢
swoistych przeciwciat ze wagledu na odczyn alergiczny, ktory wystapit Po zastosowaniu jodyny w miejscu wkiucia.

Poréwnano poziom przeciwciat w plynie moagowo-rdzeniowym 2 poziomem przeciwciat w surowicy.
U 4 dzieci z objawami zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i u 1 z zaburzeniami psychicznymi stwierdzo-
no wyzsze stezenie swoistych przeciwciat klasy IgM w plynie mdzgowo-rdzeniowym niz w SUTOWICY,
u 1 dziecka rowne w plynie mozgowo-rdzeniowym i w surowicy.
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Tabela |. Kliniczne objawy boreliozy w badanej grupie dzieci
Table | Clinical symptoms of borreliosis in study group

Objowy N =89 -
Niespecyficzne objawy 37 41,6
*  Gorgczka 13
*  Bole glowy 12
¢ Bble kostno-miggniowe 7
*  Ostabienie i zaburzenia koncentracji 3
*  Zawroly glowy 1
*  Skaza naczyniowa |
Objawy neurologiczne 27 30,3

*  Zapalenie opon m.-rdz 5

*  Obwodowe porazenie n. Vil 9

*  Obwodowe porazenie n. lIl,IV.VI 3

*  Obwodowe porazenie n. V 1

*  Obwodowe porazenie n. VIl 1

*  Porazenie korzeni nerwowych C3-C5 i 1204 2

*  Parestezje

*  Zaburzenia psychiczne 3

*  Zapalenie mbadiky 2

]

Zmiany skdrne 17 19,1

| Zapalenie stawow 8 9,0

Zmiany skome obserwowano u 17 dzeci (19,1%). W 12 przypadkach byly to zmiany o typie poje-
dynczego rumienia wedrujacego (erythema migrans), u 4 dzieci mnogie Zmiany o typie erythema migrans
| u 1 dziecka zmiany o charakterze acrodermatitis atrophicans (ACA).

Zmiany o typie EM wystepowaly najwezesniej w 4, a najpdiniej w 20 dobie od momenty ukaszenia
przez klesacza. Srednica zmian o typie EM wynosita od 5 do 30 cm, Mnogie zmiany miaty Srednice pomie-
dzy 52 15 am. Zmiany rumieniowe o typie EM najczesciej, bo u 9/16 dzieci (56,3%) wystepowaty na glo-
wie i s2yi, u pozostatych dzieci obserwowano zmiany skome na tutowiu oraz na koficzynach dolnych i gor-
nych. Zmiany o typie ACA stwierdzano wylacznie na podudziach i stopach.
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Analiza wyktadnikéw zapalenia oraz badaf biochemicznych nie wykazata odchylefi od stanu prawi-
dlowego z wyjatkiem podwyzszenia aktywnosci aminotransaminazy asparaginowej do 75 IU/] i alaninowej
do 72 U/ w 2 przypadkach.

U wszystkich pacjentéw w leczeniu stosowano amoksycykling w dawce 50 mg/kg/dobe lub doksycy-
kline w dawce 2 mg/kg/dobe przez 3-4 tygodnie. W przypadkach ostrego zapalenia stawow bad zajecia
centralnego uktadu stosowano ceftriakson dozylnie w dawce 100 mg/kg/dobe (maksymalnie 2,0 g/dobe).
U 71 (79,7%) dzieci dolegliwosci ustapity catkowicie po jednej kuracji (najszybciej w przypadkach z EM
i porazeniem n.VIl - $rednio po 14 dniach).

U 14 dzieci (15,7%) z powodu nawrotu dolegliwosci konieczne bylo powtérne leczenie amoksycykling
lub doksycykling. W 4 przypadkach tj. u dwojga dzieci w wieku 15 i 16 lat 2 objawami stawowymi oraz
rowniez u dwojga z zapaleniem nerwu VIl i korzeni (3-C5 mimo 3 kuracji nie uzyskano zadawalajacego
efektu. U dzieci z zapaleniem stawéw nadal obserwowano okresowe bole kostno-stawowe, w pozostatych
prypadkach stwierdzono znaczny niedostuch oraz niedowtad i ostabienie sity migSniowej koficzyny gérme.

Dyskusja

Borelioza coraz czgiciej rozpoznawana jest nie tylko w krajach Ameryki Péinocnej, skad pochodza
pierwsze opisy choroby, ale takie w Europie, a ostatnio w Polsce. Wprawdzie pierwsze doniesienia z Polski
pochodza 2 1987 roku, jednak dopiero lata 90. zaowocowaty wieksza iloicia prac na temat tej jednostki
chorobowej (4). Najwiecej opisow choroby pochodzi z rejondw Polski wschodniej oraz rejonu Pojezierza
Mazurskiego, jednak obecnie choroba coraz zgsciej rozpoznawana jest takie w centralnej czesci kraju.
Szczegblnie mato doniesien dotyczy przebiegu zakazenia u dzieci (1.5.6.7). Przyczyng jest mato charaktery-
styczny przebieg choroby w wieku rozwojowym oraz trudnoici w zebraniu wywiadu, wlaszcza dotyczacego
faktu ukgszenia przez kleszcza. Przeoczenie momentu ukaszenia przez kleszcza powoduje, 7 pojawiajace sie
objawy chorobowe mylnie wigzane 53 2 innym czynnikiem sprawczym. Wymienione przyczyny powoduja, ze
2akazenie czgsto rozpoznawane jest dopiero w poiniejszych fazach choroby. W badaniach wiasnych wigk-
s208¢ przypadkow byfa rozpoznawana we wazesnej fazie choroby, ale fakt ukaszenia przez kleszcza potwier-
dzito tylko niespetna 60% analizowanych, gtownie w grupie dzieci ze zmianami skérymi o typie erythema
migrans.

Wieksz203¢ przypadkéw zachorowad na borelioze przypada na okres letnio-jesienny, poniewaz w tym
okresie w Europie istnieje mozliwos¢ kontaktu z réznymi formami rozwojowymi kleszcza Ixodes ricinus (2).
Badania wiasne rownie: wykazaty najwigksza liczbe rozpoznan w okresie letnio-jesiennym.

W prezentowanych badaniach, zmiany skorne o typie EM obserwowano rzadziej niz u dorostych, jedy-
nie u 19% dzieci. Rowniez rozlegtos¢ i nasilenie zmian skomych byla mniejsza niz u dorostych. Wiekszos¢
zmian nie przekraczata érednicy 20 cm, przy czym zmiany Zlokalizowane byly gtéwnie na glowie i szyi, €0
najprawdopodobniej wynika z mniejszego wzrostu dziecka i wiekszej moliwosci penetracji tych okolic ciata
przez kleszcze. U dorostych zmiany skéme niekiedy sq bardzo rozlegte, mogq dochodzi¢ nawet do kilkudzie-
sieciu centymetrow $rednicy i wystepuja gtéwnie na tutowiu i koficzynach dolnych.

Tylko u nielicznych pacjentéw obserwowano mnogie zmiany o typie erythema migrans nalezace do
obrazu wezesnej rozsianej boreliozy (3) i tylko u jednego dziecka Zmiany o typie acrodermatitis atrophicans,
o jest poréwnywalne z mniejsza ilosciq tego typu zmian u dorostych.

Poréwnujac przebieg boreliozy u dzied z opisami choroby u dorostych, warto zauwazy¢ mniejsz3 Qe
stos¢ wystepowania zmian narzadowych, a zwlaszcza zmian stawowych u dzieci. Zapalenia stawow, szcze-
golnie pojedynczych, duzych stawow, 53 opisywane bardzo czesto u dorostych, zaréwno we wazesnej, jak
i pbinej fazie choroby (2,8).
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Podobnie niski odsetek (7%) postaci stawowych obserwowano w badaniach Shapiro ze stanu Connec-
ticut dotyczacych 201 dzieci z borelioza (1). .

W ostatnim okresie pojawiaja sie opisy zmian stawowych u coraz miodszych pacjentow (9,10). Zajadacz
i Juszkiewicz opisali zapalenie stawu kolanowego spowodowanego zakazeniem kretkiem Borrelia burgdorferi
u pbftorarocznego dziecka (11). We wiasnym materiale najmiodsze dziecko z postaciq stawowa miato 3 lata.

Najbardziej réznorodny obraz zakazenia krgtkiem Borrelia burgdorferi dotyczy przypadkéw przebiegaja-
cych 2 zajeciem ukfadu nerwowego (12). Predyspozycja Borrelia burgdorferi do OUN najprawdopodobnie]
wynika z neurotropizmu bakterii jak i z niesprawnosci mechanizméw odpornosci naturalnej, zwlaszcza ba-
riery krew-mézg (13). Do zajecia uktadu nerwowego dochodzi droga naczyfi krwionosnych, jednak przyjmu-
Je sie takée droge neurogenng i limfatyzng. Przypadki neuroboreliozy rozpoznano u 27 dziedi, co stanowi
ponad 30% wszystkich badanych.

Wedlug pismiennictwa do najczestszych objawdw neuroboreliozy (wczesnej rozsianej) nalezy zapalenie
opon moézgowo-rdzeniowych i zapalenie nerwow obwodowych (14,15). Wedfug Halperina zaburzenie ze
strony nerwow obwodowych wystepuje u 40-50% chorych z neuroborelioza, zapalenie opon mézgo-
wo-rdzeniowych u 10%, a zapalenie mozgu i rdzenia kregowego u 0,1% chorych (15).

W badaniach wiasnych u ponad 50% dzieci z neuroborelioza obserwowano zajecie nerwow obwodo-
wych, natomiast zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych u 18,5% w tej grupie dzieci.

_ Uwaza sig, ze w trakcie zakazenia kretkiem Borrelia burgdorferi moze dojs¢ do porazenia kazdego ner-
wu czaszkowego, chociaz u dzieci najazgsciej opisywane jest, podobnie jak w prezentowanej pracy, poraze-
nie nerwu VII (1,7,16,17).

W analizowanej grupie nie obserwowano @gsto opisywanego u dorostych zespofu Bannwartha (1), nato-
miast w 2 przypadkach stwierdzono izolowane 2ajgcie korzeni nerwowych dotyczace odcinka C3-C5 j L2-14,

Saczegdlne trudnosci diagnostyczne pojawiajg sie u dzieci z niespecyficznymi objawami ogdlnymi,
trudnymi do interpretacji zwlaszcza u najmiodszych dzieci. Wsrod tych objawdw najczesciej wystepuja stany
podgorgczkowe i goraczkowe, bole roznych czesci ciata, zwlaszcza bole glowy czy béle kostno-miesniowe
lub migsniowe. Objawy te moga wystepowaC w réznych konfiguracjach, najazgsciej tacznie ze zmianami skor-
nymi o typie erythema migrans jako tak zwane objawy rzekomogrypowe. Powyzsze objawy s przyczyng wiely
trudnosdi diagnostycnych, awtasacza, kiedy wystepuja jako izolowany objaw i przez dhuzszy okres czasu (18).

W badaniach wlasnych dzieci 7 nie charakterystycznymi objawami og6lnymi stanowify prawie 42%,
Najczgiciej obserwowano przewlekle wystepujace bole glowy oraz stany goraczkowe, w nastepne; kolejno-
5 bole kostno-miesniowe. U niektorych dzieci wystepowaly zawroty glowy, zaburzenia koncentracji oraz
objawy skazy naczyniowej. Objawy skazy naczyniowej oraz zawroty glowy mialy czasokres kilkunastodnio-
wy. Powyzszym objawom chorobowym nie towarzyszyty zmiany skérne ani inne objawy boreliozy. Opisywa-
ne u dorostych postacie boreliozy z zajeciem ukfady krazenia czy waroku ( 14,19) nie wystepowaty w anali-
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Podsumowujac nalezy stwierdzi¢, iz w przebiegu zakazenia kretkiem Borrelia burgdorferi u dzieci zwraca
uwage czesty brak kontaktu z kleszczem, a w obrazie Klinicznym niespecyficzne objawy ogdlne, czesty brak
zmian skérnych charakterystycznych dla pierwszego okresu choroby, jak réwnie: skomych objawéw poinej
boreliozy. Poczynione obserwacje wskazuja na koniecznosé uwzgledniania zakazenia kretkiem Borrelia burg-
dorferi w diagnostyce niespecyficznych objawow chorobowych u dzieci, takze w rejonach Polski centralnej,
nie uwazanej dotychczas za obszar wystgpowania boreliozy z Lyme.

Whioski

1. Obraz Kliniczny boreliozy u dziei modziezy charakteryzuie sie duzym zréanicowaniem objawdw ogdlnych.

2. U dzieci, w odréznieniu od dorostych, rzadziej wystepuje postaC stawowa, natomiast czesciej neurobo-
relioza z zajeciem centralnego i obwodowego uktady nerwowego.

3. Brak zmian skémych oraz negacja kontaktu z kleszczem nie wyklucza zakazenia krgtkiem Borrelia burg-
dorferi.

A. Andrzejewski, T. Wozniakowska-Gesicka, M. Wisniewska-Ligier

SPECIFIC FEATURES OF BORRELIA BURGDORFERI INFECTION IN CHILDREN

Summary

Clinical picture of Borrelia burgdorferi infection has been presented in 89 children from Lodz region.
The analysis showed significant domination of cases with non specific symptoms (41,6%) as: fever or
headache and cases with affected central and peripheral nervous system (30,3%). Peripheral cranial nerves
paralysis and symptoms of cerebrospinal meningitis dominated among children with neuroborreliosis.
Unlike descriptions concerning adults, majority of the observed symptoms were changes characteristic for
I stage of the disease. Dermatosis was found only in (19%) child and symptoms of arthritis in (9%) of them.
Contact with tick was stated in 56,8% of the analysed children. Incidence of the disease occurred through-
out the whole year, more frequently in summer and autumn months.
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GRYPA - PROBLEM STARY JAK SWIAT

Krajowy Ofrodek ds. Grypy, Pafistwowy Zaklad Higieny
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Kierownik: prof. dr hab. Kazimierz A. Wardyn

«Comment is free, but facts are sacred*
CT. Scott, 1926

Z powodu , ludzkiej” grypy w $wiecie rocznie choruje od 5% do 15% populacji, a umiera od pot miliona do

1 miliona. W 1997 r. po raz pierwszy wirus ptasiej grypy zlamat barierg gatunkowq i stat si¢ patogenny dla
czlowieka. Czlowiek zakaza sig wirusem ptasiej grypy przez bezposredni kontakt z zakazonym drobiem lub
Jjego odchodami, itp. Wigkszo$¢ zakazeri ludzi miala miejsce na fermach rolniczych lub podmiejskich.

Stowa kluczowe: grypa, ptasia grypa, pandemia, zanamivir, oseltamivir
Key words: influenza, avian influenza, pandemic, zanamivir, oseltamivir

Grypa jest chorobq znang od starozytnosci, tj. od czasow Hipokratesa i Liwiusza z 412 r. p.ne., ktora
wg wiasciwej terminologii przebiega w formie epidemii lub pandemii. W XX wieku najgroéniejsza w skut-
kach dla ludzi byta pandemia grypy 1918 ., zwana +hiszpankg”, powodujac okoto 50 min zgonow, podczas
gdy | wojna $wiatowa spowodowata 9 min Smiertelnych ofiar (1). Na podstawie analizy odstepow czasu
migdzy wystepowaniem tych wydarzefi o charakterze pandemii, nie daje sie ustali¢ zadnych matematycz-
nych zaleinosci, ktore pozwolityby przewidzie¢ date kolejnej pandemii grypy. Jednakze na podstawie na-
ukowych faktow wszyscy sq zgodni, ze pojawienie si¢ pandemii jest nieuniknione (2,3,4). Obecnie nie moi-
na jednak odpowiedzie¢ na dwa pytania, kiedy to nastapi i jaki podtyp wirusa grypy ja wywota. Od pierw-
s2eqo incydentu, kiedy to po raz pierwszy wirus ptasiej grypy podtypu A/HSN1/ HPAI w 1997 r. ztamat
barierg gatunkow i stat si¢ patogenny dla czlowieka, do kofica lutego 2006 r. ogétem potwierdzono zaka-
zenie wirusem A/HSN1/ u 200 os6b, natomiast zmarto 101 oséb w roznym wieku i krajach (1,5). Wiek-
s205¢ przypadkow dotyczyta uprzednio zdrowych dzieci i miodych dorostych, ale mieli oni kontakt z zakaio-
nym drobiem. Rowniez w 2003 r. w Europie w Holandii pojawit sie wysoce patogenny dla czlowieka wirus
+ptasiej grypy” A/H7N7/ HPAI, powodujac 2gon jednej osoby oraz $mier¢ setek tysiecy sztuk drobiu Holan-
dii. Natychmiastowe sprawne dziatania przeprowadzone przez Holendrow zapobiegly dalszym 2gonom i roz-
przestrzenieniu si¢ zakazef tym patogenem na inne kraje. Pomimo $mierci oraz wybicia milionéw ptakéw
wirus A/H5N1/ spowodowat jednak zakazenia ptactwa w wielu krajach: Chinach, Korei, Wietnamie, Japo-
nii, Tajlandii, Kambodzy, Laosie, Indonezji, Malezji, Federacji Rosyjskiej, Mongolii, Turcji, Rumunii, Ukra-
inie, Niemazech, czy Frandji. Straty ekonomiczne, jakie poniesiono siegnely milionéw euro (5). W polowie
2003 r. pojawienie sig wysoce patogennej odmiany ptasiej grypy, co mialo swoj poczatek w potudniowej
Azji sq takze najwigksze i najpowainiejsze w historii tej choroby.

Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) zanalizowata skutki pandemii grypy i w 1947 r. na IV Migdzy-
narodowym Kongresie Mikrobiologii w Kopenhadze, stworzyla migdzynarodowy system nadzoru nad grypa,
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ktdry objat éwiatowy program badan epidemiologicznych i wirusologicznych nad grypa (1.,6). W obecnym
ksztalcie 53 to cztery Migdzynarodowe Centra Referencyjne ds. Grypy WHO. Ponadto w $wiecie powofano
do tej wspdipracy 114 Krajowych Oérodkéw ds. Grypy WHO w 84 krajach, w tym jeden w Polsce w Pa-
stwowym Zakfadzie Higieny w Warszawie (1.6). W obecnej sytuacji zagrozenia pandemig ,ptasiej grypy"
rola Migdzynarodowego Nadzoru nad Grypa, ktérego fundamentalne znaczenie wigze si¢ z szybkg identyfi-
kacja groinego patogenu, szeroko pojeta profilaktyka grypy oraz mozliwoici leczenia grypy, jest prioryt.e»
towa. Niezaleznie od stworzonego przez WHO Migdzynarodowego Nadzoru nad Grypq w Europie, istnieje
w Europie sie¢ nadzoru nad grypa European Influenza Surveillance Scheme (EISS), ktory oparty jest na
systemie SENTINEL (Machata M, Brydak LB. Rola Sentinelu w walce 2 grypa. Niepublikowana praca przygo-
towana do druku, 2006). SENTINEL jest zintegrowanym systemem nadzoru epidemiologicznego i wirusolo-
gianego nad grypa, gdzie nadzr epidemiologiczny i nadar wirusologiczny s3 prowadzone w tej samej
populaji. Nadzor nad grypa w wiekszoici krajow europejskich oparty jest whasnie na takim systemie
| wymagany przez EISS, ktdrego Polska jest cztonkiem od 2001 r. (Machata M, Brydak LB. Rola Senti-
nelu w walce  grypa. Niepublikowana praca przygotowana do druku, 2006).

Czlowiek zakaza sig wirusem ptasiej Qrypy przez bezposredni kontakt z zakazonym drobiem lub jego
odchodami, itp. Wiekszos¢ przypadkow takich zakasen miata miejsce na fermach rolniczych lub podmiej-
skich. Istnieje wiele pyta, ktére wymagaja naukowego rozwiazania. Z obecnego stanu wiedzy i zebranych
faktow wynika, z transmisja wirusa z 0soby na osobe jest bardzo ograniczona. To jednak nie zwalnia nas
2 obowigzku wiasciwego przygotowania si¢ na wystapienie pandemii grypy (1.7.8,9,10). Od 1997 r. WHO
apelowata i dalej apeluje o znaczne 2wigkszenie w Swiecie odsetka populacji szczepionej przeciwko grypie
(13,6,10,11,12,13). Do tego apelu dofaczyta sie rowniez Unia Europejska oraz szereg towarzystw nauko-
wych (1,10). Problem pandemii grypy to nie jest problem medialny, jak si¢ wydaje niektorym pracownikom
naukowym. Czy powinnismy sie jej obawia¢? Na pewno powinniémy by¢ przygotowani na takie zagrozenie

990 min ludzi, umiera natomiast z tego powodu od 500 tysiecy do 1 min. Powikiania pogrypowe niejed-
nokrotnie uwidaczniajz sie dopiero po pewnym czasie (14)5). Zwlaszcza u os6b 2 grup podwyzszonego
ryzyka moga one spowodowat zaostrzenie choroby juz istniejacej lub nawet zakoficzy¢ sie zgonem. Nalezy
2dawac sobie sprawe 2 tego, ze skutki zakazefi grypy to nie tylko utrata zdrowia, ale rowniez wymierne

oraz Zywe saczepionki atenuowane, tzw, ~cold adapted” (1,13). ACIP, WHO, Renomowane Towarzystwa
Naukowe oraz EU apeluja o wzrost saczepien przeciwko grypie, zwtaszcza, 7e $wiat spodziewa sie przyjécia
pandemii (4,8,9). Krajowy O¢rodek ds. Grypy w Polsce, jeden z 114 tego typu osrodkow w Swiecie, icicle
wspbipracuje z WHO, uczestniczy w Miedzynarodowym Nadzorze nad Grypa, European Influenza Surveil-




czefistwa? Czy beda partycypowali w kosztach powikiaf pogrypowych? Czy majq do tego prawo, aby
wprowadzac w bfad spoteczefistwo, ktore fozyto na ich wyksztatcenie? Wydaje oczywiste, ze zarowno pra-
cownikow stuzby zdrowia, jak i pracownikow naukowych, jak i kazdego czlowieka obowigzuje zasada ,pri-
mum non nocere”. Nie zamierzam dyskutowac z Oponentami szczepiefi przeciwko grypie, zwlaszcza pracow-
nikami naukowymi na famach Czasopisma, natomiast proponuje, aby przedyskutowali problem w odpo-
wiednich gremiach naukowych, np. WHO, Unii Europejskiej czy towarzystwach naukowych oraz komitetach
doradczych, ktére rowniez rekomendujg co sezonowe szczepienia przeciwko grypie, a nie na tamach prasy
(1,5,13). W poréwnaniu z innymi krajami w Europie, auzycie szczepionki w Polsce jest na bardzo niskim
poziomie. W sezonie epidemicznym grypy 2005/06 zaszzepifo sig wg obecnych danych jedynie 8,3% po-
pulacji (Brydak L. B., 2006 - informacja whasna).

Nalezy jednak powiedzie¢, 7e szczepionka przeciwko sezonowej grypie nie 2apobiega ptasiej grypie, ale
2abezpiecza przed prawdopodobiefistwem wystapienia w organizmie czlowieka podwdjnego zakazenia pta-
sim wirusem grypy i ludzkim, w wyniku czego moze dojé¢ do powstania niebezpiecznego reasortanta, ktory
bedzie miat zdolnos¢ transmisji z cztowieka na cztowieka (2349

0d 1999 . $wiat medyczny otrzymat dwa nowe leki antygrypowe nowej generacji, inhibitory neurami-
nidazy - zanamivir i oseltamivir. Jednakde, aby ich dziatanie byto skuteczne musz3 by¢ spefnione dwa wa-
runki. Po pierwsze: lek powinien by podany najpézniej do 36 godz. od momentu wystapienia objawdw
chorobowych, a po drugie wymagane jest potwierdzenie laboratoryjne, e zakazenie spowodowane jest
przez wirus grypy (1). Ma to zapobiec powstawaniu szczepéw opornych na te inhibitory, tak jak to zostato
zrobione w przypadku amantadyny. Dziatanie oseltamiviry sprawdzito si wielokrotnie w przypadku zaka-
Zenia spowodowanego przez wirus ptasiej grypy. Jedynie oseltamivir uzyskat rejestracje rowniez do dziatan
profilaktycznych dla dorostych, a obecnie takie dla dzieci. Jednakze w momencie wybuchu pandemii grypy
uzycie lekéw antygrypowych bedzie przebiegato 2godnie z zaleceniami WHO, przy czym tego typu informa-
¢je zawarte s3 w planach pandemicznych (1,14). W sytuacji gdy $wiat spodziewa sie wystapienia pandemii
grypy wszystie kraje Swiata zostaly 2obligowane do opracowania planéw pandemicznych na wypadek po-
jawienia sie pandemii grypy (4.7.9). Wzorem ubiegtych sezonéw epidemicznych Krajowy Osrodek ds. Grypy
przy wspGtpracy z Polskim Towarzystwem Medycyny Rodzinnej - jedynego tego typu naukowym towarzy-
stwem, wystat listy adresowane do lekarzy tacznie  lekarzami rodzinnymi, zawierajace aktualne informacje
dotyczace grypy, rekomendacje do szczepien przeciwko grypie, informacje o powikianiach pogrypowych
oraz 14 tzw. ,zotych requt” dotyczacych profilaktyki grypy (1,10). Wydrukowane one 20staly rowniez
w nastepujacych polskich czasopismach naukowych medycznych w 2005-2006 r Terapia, Przewodnik
Lekarza, Essentia Medica oraz Family Medicine & Primary Care Review. Oproa ,Listu do Lekarzy", Krajowy
Osrodek ds. Grypy opracowat broszure informacyjng dla lekarzy, ktéra bedzie pomocna w codziennej pracy
nie tylko lekarzy rodzinnych, ale réwnies i lekarzy wszystkich specjalnoici oraz ulotkg informacyjng dla pa-
Cjentdw, zawierajacg odpowiedzi na najczesciej zadawane pytania (11,12).

Wydaje sie, Ze taka forma dziafan edukacyjnych bedzie pomocna w dziatalnoici na rzecz drowia pu-
blicznego i uswiadomi nie tylko pracownikom shuzby zdrowia, ale réwniez menadierom matych i duzych
2aktadow pracy, jakie sq skutki, nie tylko zdrowotne, ale i ekonomiczne, jakie niesie za sobq zakazenie wiru-
sem grypy, nie tylko w skali indywidualnego pracownika, ale rownie: catego personelu, czy w skali ogélnokra-
jowej (1,13). Ubolewam nad faktem, 3e w Polsce nie wykonuje sig analizy kosztéw komplikagii pogrypowych.

W kazdym swoim artykule, ktory w jakims stopniu powigzany jest z zagadnieniami profilaktyki grypy,
zgodnie 2 facifiskg zasadg repetitio is mater studiorum Przypominam na co nalezy zwréci¢ uwage, majac
na wzgledzie jedynie zdrowie kaidego z Nas:

* O wskazaniach do szczepie przeciw grypie decyduje lekarz, na podstawie najnowszych zalecen

ACIP-WHO.
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Oferowanie i organizowanie szczepiefi przeciwko grypie, zwhasacza osobom 2 grup podwyiszonego

ryzyka, uwazac nalezy za etyczng powinnosé.

Nie ma zadnych terminéw wskazujacych do kiedy mozemy sie szczepic, jednak zwlaszcza osoby z grup

podwyzszonego ryzyka powinny sie szczepic przed sezonem grypowym.

Zalecenia wydane przez Komitet Doradczy ds. Szczepien WHO w 1999-2005 r., informuja, iz szczepie-

nia powinny by¢ zaoferowane osobom nie zaszczepionym nawet wtedy, gdy stwierdzamy warost zacho-

rowan na grypg oraz izolujemy wirus grypy w badaniach populacyjnych.

Przeciwciata ochronne (antyhemaglutyninowe i antyneuraminidazowe) s3 wytwarzane w organizmie

Juz 7 dnia po zaszczepieniu i utrzymujq sie przez blisko 12 miesiecy.

Zarejestrowane szczepionki przeciwko grypie w Polsce 53 immunologicznie rownocenne, a skfad wszyst-

kich z nich jest co sezon uaktualniany na catym $wiecie. Firmy produkujace szczepionke przeciwko gry-

pie otrzymujq saczepy do jej produkeji od ekspertow Swiatowej Organizacji Zdrowia.

Od wielu lat Komitet Doradczy ds. Szczepied WHO rekomenduje szczepienie matych dzieci w wieku od

6 miesiecy do 35 miesiecy wytacznie szczepionkami inaktywowanymi (,zabitymi®) z rozszczepionym wi-

rionem (typu ,split") oraz podjednostkowymi (typu .subunit’). Szczepi¢ mozemy nawet 100-letnie osoby.

Istnieje ponad 200 roznych typow wirusow oddechowych - wywolujacych objawy grypopodobne, ale

nie wywolujacych powikian takich jak wirus grypy.

Istnieja metody szybkiej diagnostyki laboratoryjnej, pozwalajace potwierdzi¢ diagnoze.

Ze wegledu na duzg zmiennoi¢ wirusa grypy skiad wszystkich szczepionek na catym $wiecie co roku

ulega zmianie, istnieje koniecznogé corocznego szczepienia, 2wlaszcza w grupach podwyzszonego ryzyka.

Saczepy wirusa grypy, jakie 20stajq uzyte do szczepionki przeciwko grypie, dzigki zastosowaniu najnow-

s2¢j techniki' biologii molekulamej, okazuja sie prawie w 100% zgodne  tymi, ktdre pojawiaja sie

w kolejnym sezonie epidemicznym.

Medyczne i ekonomiczne skutki zwigzane z corozng aktywnoscia grypy s3 dobrze znane i naukowo

udokumentowane.

Stosowanie preparatow OTC jedynie zmniejsza nasilenie objaww, ale nie ma wptywu na wirusa grypy.

W Zadnym wypadku preparatéw OTC nie stosuje sie w profilaktyce grypy. Grypa nie jest choroba,

przed ktorg uchroniz «praeciwgrypowe” preparaty OTC, stuzace do samoleczenia, szczeginie dlatego,

2e powikiania pogrypowe s3 zbyt czeste i powaine, aby ograniczy¢ sie jedynie do leczenia objawow.

Jedynymi lekami antygrypowymi nowej generacji dostepnymi w Swiecie 53 zanamiwir stosowany w le-

@eniu grypy, natomiast oseltamivir zalecany zaréwno do leczenia, jak i profilaktyki grypy.

Istnieje mozliwos¢ stosowania nowych lekow aktywnych wobec wirusow grypy A i B - inhibitoréw ney-

ir[am‘inidazy. tj zanamiwiru i oseltamiwiru, Obecnie oseltamivir dostepny jest rowniez dla dzieci od 1 ro-
U Zycia.
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L.B. Brydak

INFLUENZA - OLD MEDICAL PROBLEM

Summary

Influenza surveillance and increase of the percentage of population vaccinated against influenza
have priority significance to combat influenza. In Poland 8.3% of the population have been vaccinated
against influenza during the last epidemic season. Consequences of influenza infections are medical as
well as economic. In the USA economic costs of influenza range, depending on the epidemic season,
from 76 billions to 167 billions US dollars. WHO, prestigious Scientific Societies and European Union
appeal to increase influenza vaccination coverage. These vaccinations are the most effective and the
cheapest way to fight against influenza. During 6 years avian influenza virus, breaking species barrier,
caused death of over 100 persons. Despite culling of millions of poultry, influenza virus A/H5N1/
caused infections in birds in many countries. There is unanimous conviction that the next influenza
pandemic is an inevitable event. At present, it is not possible to answer two questions: when it will hap-
pen and what subtype will cause pandemic. All countries were obliged to prepare emergency plans for
the next influenza pandemic.
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INTERAKCJE W UKEADZIE KLESZCZ-ZYWICIEL

Katedra i Zaklad Biologii i Parazytologii Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej
im. Prof. Feliksa Skubiszewskiego w Lublinie
Kierownik: prof. dr hab. Alicja Buczek

wadzeniu biologicznie aktywnych substancji zawartych w wydzielinie gruczoléw Slinowych kleszczy
i zmiany skérne wywolane przez Zerujgce samice Ixodes ricinus i Dermacentor reticulatus.

Stowa kluczowe: kleszcze, interakcje, zmiany skérne, reakcje immunologiczne
Key words: ticks, tick-host interactions, skin changes, immunological reactions

Wstep

wzajemnymi interakcjami w ukladach: kleszcz-zywiciel, Kleszcz-patogen i Zywiciel-patogen wcigz s3 one
niedostatecznie poznane. Wynika to 7 trudnosci W 1ego typu pracach i wplywu wielu czynnikbw na procesy
fizjologiczne o zasadniczym maczeniy w preebiegu zerowania kleszczy i odpowiedzi immunologicznej zywi-
ciela na inwazje kleszczy.

| Wy@ﬁelqne przez kleszcze substancje wykazuja roine whasciwosici farmakologiczne. Skfadniki $liny majg
min. dzxafanfe przeciwkrzepliwe (eikozanoidy, apyrazy, inhibitory osoczowego uktady krzepniecia), prze-
qwbolqwe (lunazy), prozapalne_ (fosf_olipq;a A2, metabolity kwasy arachidonowego, czynnik uwalniajacy

biatko wigzace histaming), toksyczne (neurotoksyny), immunogenne (antygeny) i immunomodulujace (apy-
razy, eikozanoidy, biatka biorace udziat w wizzaniy preeciwciaf) (1-22). 53 one wttaczane na zasadzie pom-
py tiogqco»ssqcej dziatajacej dzieki skurczom migsni gardzieli kleszczy. Proces Zerowania polega na na-
przemiennym wstrzyknieciu Sliny do uszkodzonej skory i pobieraniy pokarmu zozonego 7 krwi, phynu $rédt-




Immunologiczne reakcje zywiciela na inwazje kleszczy

Antygeny kleszczy wprowadzone do Zywiciela indukujg rozw6j odpowiedzi immunologicznej wrodzonej
i nabytej (24,25,26). Przewaga jednego z rodzajéw odpornoici 2alezy od wielu czynnikéw, przede wszyst-
kim od gatunku i stadium rozwojowego kleszcza, dugosci zerowania kleszcza, liczby pasozytujacych klesz-
czy, liczby infestacji zywicieli przez kleszcze oraz od indywidualnej wrazliwosci zywiciela,

Barriga i wsp. wykazali, ze kleszcze stymulujg uklad immunologiczny zywiciela do wytworzenia komé-
rek odpornosciowych swoistych w stosunku do ponad 40 antygenow zawartych w wydzielinie gruczotéw
Slinowych (27). W calym okresie zerowania Wytwarzane s3 w gruczotach Slinowych substancie dziatajace
supresyjnie niemal na kazdym etapie wrodzonej i nabytej odpowiedzi immunologicznej (1,28).

Wedtug Barriga i wsp. silnie immunogenne antygeny pojawiajace si¢ w drugiej fazie zerowania praw-
dopodobnie ,odwracaja” uwage ukiadu immunologicznego od biafek niezbednych do pobierania krwi
wprowadzanych do skory zywiciela przez Kleszcza, ktére 53 Znacznie stabszymi alergenami od innych skiad-
nikow wydzieliny Slinowej. W ten sposob wptywaja one immunosupresyjnie na ukfad odpornosciowy zywi-
ciela zapewniajgc kleszczowi wartosciowy pod wzgledem jakosciowym i ilosciowym pokarm podczas catego
okresu zerowania (27).

Alergeny gruczotéw Slinowych wykrywa sie w skorze zywiciela do tygodnia po zakoficzeniu Zerowania,
Przez co 2wigksza si¢ dugos¢ immunizagji zywiciela (29). Antygeny Kleszczy stymuluja w skorze komérki
odpornosciowe, tj. makrofagi, mastocyty i bazofile, do wydzielania cytokin prozapalnych (np. IL-1, IL-3, IL5,
IL-6, IL-8, TNF-a) i czynnikéw odpornosciowych. Jednakze niektdre zwiazki wydzielane przez kleszcze hamu-
ja migracje tych komdrek do miejsca zerowania stawonogow.

Hamowanie wydzielania interleukiny 1 (IL-1) i czynnika martwicy nowotworow (TNF-a) przez makrofa-
gi oraz interleukiny 2 (IL-2) i interferonu ¥ (IFN-y) przez limfocyty pomocnicze T,1 (30) powoduje zaburze-
nia odpowiedzi immunologicznej zywiciela wywotane immunosupresja, ktdre obejmuja zaréwno odpowied:
typu humoralnego (IL-1, TNF-a, IFN-y). jak i typu komérkowego (TNF-q. IL-2).

Spadek poziomu TNF-a w osoczu kwi krélikéw obserwowano w optymalnych warunkach zerowania
Kleszczy D. reticulatus. Ze wagledu na to, 7e TNF-a wzmaga proliferacje i roznicowanie komérek ukladu
immunologicznego, aktywuje skierowang wzgledem klesaczy Cytotoksycznos¢ eozynofili oraz jest istotnym
mechanizmem odpowied:zi preeciwzakainej, spadek jego poziomu zapewnia kleszczom efektywne zerowanie
i ufatwia penetracje patogendw do organizmu Zywiciela. Ponowny warost jego stezenia w koficowej fazie
zerowania obserwowany w naszych doswiadczeniach jest wynikiem aktywacji ukfadu immunologicznego
Zwigzanej z rozwijajaca sie wraz z uptywem czasu odpomoscia zywiciela na inwazjg tych stawonogow (31).

Zdolnos¢ kleszczy do modulacji ukfadu odpomnosciowego zywiciela ma takze wplyw na transmisje
drobnoustrojéw chorobotwdrczych (28). Zahamowanie wydzielania cytokin IL-1, TNF-a i IFN-y 2wigksza
podatnos¢ na infekcje patogendw przenoszonych przez kleszcze. Pozbawienie Kleszczy 2dolnoici do immu-
nosupresji ukfadu immunologicznego zywiciela przez wezesniejsza jego immunizacje prowadzi do odpomo-
Sci na zakazenie patogenami. Immunizacja zwierzat podczas reinwazji Dermacentor andersoni powodowata
mniejsz3 ich podatnosé na infekcje Francisella tularensis. Z kolei Zywiciele uczuleni w czasie kolejnych inwa-
Zji Ixodes ricinus i 1. scapularis s3 odpomi na zakazenie kretkami Borrelia burgdorferi wprowadzanymi przez
te kleszcze wraz z wydzieling gruczotow Slinowych (32,33).

Rozwijajaca sie odpornos¢ zywiciela ma duzy wplyw na fizjologie pasozyta, s2czegbinie wyraznie za-
znaczony w kolejnych inwazjach kleszczy (34,35). Immunizowany Zywiciel powoduje zmniejszenie liczby
przyczepionych do skéry klesaczy, zmniejszenie ilosci pobranego pokarmu spowodowanej zakioceniami
w przebiegu Zerowania i zaburzenia w biologii tych stawonogow, tj. w czasie dojrzewania i skiadania jaj
oraz rozwoju nastepnych stadiow rozwojowych.




Zmiany skorne po inwazji kleszczy

Obraz zmian skémych zalezy od wielu czynnikéw, m.in. od fazy zerowania (36), gatunku Zywiciela
(37.38), stopnia uodpornienia zywiciela (39.30.41), stadium rozwojowego (42) i gatunku Kleszcza (43,44).
Stopien uszkodzenia skory zalezy od budowy morfologicznej ryjka kleszczy i zwigzanej z nim penetragji ské-
ry. Uszkodzenia mechaniczne, zmiany histopatologiczne i cytologiczne s3 wigksze podczas pasozytowania
L. ricinus iz . reticulatus (45,46,47). W miejscu Zerowania stwierdzono lizne komérki naptywowe z ce-
chami uszkodzenia i zaburzeniami metabolizmu, fibroblast o wzmozonej aktywnosci metabolicznej, pozosta-
tosci uszkodzonych fibroblastow dajace obraz poczatkowego stadium martwicy, nagromadzenie homogen-
nej wydzieliny biatkowej $wiadczace o obrzeku podscieliska oraz naczynia o martwiczo zmienionych komér-
kach $rodblonka. W miejscu zerowania D. reticulatus 2 kolei zmiany byly mniej nasilone z komérkami na-
ptywowymi o roznym stopniu aktywadji, fibroblasty z cechami uszkodzenia komérkowego, obrzek podicieli-
ska i pofragmentowane widkna kolagenowe. Naczynia wiosowate skory miaty prawidiowa budowe z prze-
sigkiem pozanaczyniowym (47).

Znacznie wigksze zmiany pojawiajg sig po kolejnych inwazjach kleszczy. W miejscu zerowania w skorze
Zywiciela po reinwazji kleszczy dominujy granulocyty zasadochfonne (48). Uwalniane przez nie i przez ko-
morki tuczne mediatory reakeji anafilaktycznej i czynniki chemotaktyczne biora udziat w aktywadji uktadu
immunologicznego. Proces ten skutecznie hamujg znajdujace sie w wydzielinie Slinowej substancje, jak np.
skladnik (3a ukfadu dopetniacza (hamowanie uktadu dopefniacza) (28,49) i apyrazy (poprzez rozktad ATP
do ADP blokuja uwolnienie mediatorgw prozapalnych z mastocytow).

W kolejnych inwazjach Kleszczy D. reticulatus 2wigkszaly sie zasieg i nasilenie zmian w skorze Zywiciela.
Juz w trakcie inwazji w skorze wiasciwej wystepowaly ogniska martwiczo-ropne. Nacieki sktadaty sie gtow-
nie 2 komérek jednojadrowych i zawieraty m.in. mastocyty, plazmocyty, limfocyty, fibroblasty z domieszk

0 wielkosci okoto 1,54 mm’, ktora rozciagata si¢ a2 do skory wiaiciwej. Nie przekraczata granicy skor-
no-migsniowej. W trakcie reinwazji powierzchnia strefy zapalnej zwiekszyta sig do 5,91 mm’, a rozlegte
Zmiany ropowicze rozciagaty sie w warstwie migSniowej (45).

Poznanie wzajemnych interakeji miedzy zywicielami i kleszczami, w tym reakgji immunologicznych
w odpowiedzi na skiadniki Sliny tych stawonogow, daje podstawy do opracowania skutecznych metod le-
@zenia zmian u zywiciela i metod immunoprofilaktyki, Szczegdlnego znaczenia nabieraja badania nad mo-
dulacjq odpowiedzi immunologicznej przez roine ynniki jak np. patogeny.

kieszay za_wierg farmakologicznie aktywne substancje skierowane przeciwko uktadowi immunologicznemy
Zywiciela. Zerujace kleszcze wywolujq u Zywiciela reakcje zapalne oraz wrodzong i nabyta odpowieds im-
munologiczng.




A Buczek, K Bartosik
TICK-HOST INTERACTIONS

Summary

Ticks are dangerous blood-sucking ectoparasites of medical and veterinary importance. They serve as
reservoirs and vectors pathogens and cause direct skin damage by feeding. Tick saliva contains pharmaco-
logically active molecules directed against host’s immune system and effector pathways. Ticks feeding
induce hosts’ inflammatory and immunological reactions of host comprise both innate and acquired im-
munity.
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Wstep

Borelioza jest zakazeniem bakteryjnym przenoszonym przez kleszcze, o fazowym przebiegu, obejmuja-
Cym zmianami chorobowymi wiele ukladéw i narzadow.

Klesaczy, a wiec giownie rolnikow i lesnikow (1,2,3,4).
Badania wiasne 2espotu Kliniki Chorsh Zakainych i Neuroinfekeji AM w Biatymstoku w latach 1993-1997
wykazaly obecnoi¢ praeciwciat y 23,8% pracownikow leénictwa Zterenu wojewddztwa podlaskiego (4).
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Klinicznie wyroinia sig wezesng i poing postaé boreliozy. Posta¢ wezesna obejmuje stadium zapalenia
Zlokalizowanego a nastepnie rozsianego. Postac przewlekla to poina przetrwata manifestacja narzadowa
(np. neuroborelioza, przewlekte zanikowe zapalenie skory, objawy stawowe).

Boreliozowe zapalenie stawow (Lyme arthritis) moze pojawiac sie we wazesnym i péznym stadium bore-
liozy i jest dos¢ czestym skutkiem zakazenia Borrelia burgdorferi. Czestosé wystepowania objawow stawo-
wych u pacjentéw Kliniki Choréb Zakainych i Neuroinfekcji AM w Biatymstoku obecnoicig przeciwciat
przeciwko Borrelia burgdorferii wynosi 20,8%. W wigkszosci o$rodkéw u ok. 60% oséb 2 nieleczonym wcze-
snym stadium boreliozy wystepuje zapalenie stawdw, ktére u 10% przechodzi w postaé przewlekfa. Proces
chorobowy obejmuje zazwyczaj duze stawy: stawy kolanowe ok. 90%, nastepnie stawy barkowe, tokciowe
skokowe, biodrowe, rzadziej stawy rak i w ok. 60% dotyczy pojedynczego stawu. W materiale Kliniki dole-
gliwosci bolowe u chorych z Lyme arthritis dotyczyly stawow kolanowych w 69% stawow barkowych 24%
stawow skokowych w 21%, a stawow fokciowych w 15% (3,4,5,6).

Patogeneza zapalenia stawéw (bfony maziowej, torebki stawowej, chrzastki stawowej, Sciegien, kosci)
Jest ztozona i nie do kofica jasna. Za istotne uwaza sig m.in. bezposrednia zdolnos¢ B. burgdorferi do induk-
ji aktywnosci niektorych metaloproteinaz (MMPs), takich jak zelatynaza B (MMP-9) i stomelizyna (MMP-3)
odpowiedzialnych za degradacje kolagenu i destrukeje chrzastki. Wainy jest rowniez wplyw kretka na ma-
krofagi i limfocyty prowadzacy do produkdji cytokin prozapalnych (przede wszystkim interleukiny-1) oraz
oraz interakcje miedzy bakterig a czgstkami adhezyjnymi (7,8,9,10).

Objawy Kliniczne Lyme arthritis oprocz bolesnosci najczesciej 1-go duzego stawu to obrzek, wzmozone
ucieplenie, ograniczenie ruchomosci. Proces chorobowy moze obja¢ wszystkie struktury ukladu ruchu -
migsnie, blong maziowg i torebke stawowa, fakotki a nawet tiuszcz stawowy. Wysigk moze by¢ réznego
stopnia, czgsto tworzg sie cysty Bakera. Choroba ma charakter przewlekle postepujacy z okresami remisii
i zaostrzen (5,6,11,12).

Szybki rozwdj nowych i udoskonalanie starych metod diagnostyki obrazowej przyczynia sie do rozsze-
rzania diagnostyki narzadu ruchu. Badania diagnostyki obrazowej obejmujq zdjecia rtg, badania ultrasono-
graficzne, RMI oraz rzadziej CT.

Ultrasonografia jest bardzo dynamicznie rozwijajacy sig dziedzing diagnostyki obrazowej. Udoskonala-
nie aparatury a zwlaszcza wprowadzenie glowic o wysokiej czestotliwosci umodliwito obrazowa ocene mig-
$ni, Sciegien i stawdw. W chwili obecnej ze wzgledu na znacznie niisze koszty badan ultrasonograficznych
W zestawieniu z obrazowaniem technika rezonansu magnetycznego, fatwos¢ zastosowania i dobrg jakos¢
zadanych informacji. USG wydaje sie najbardziej odpowiednie do wielokrotnej i dfugoterminowej oceny
narzadu ruchu (11,12,13,14),

Najczgsciej objety procesem chorobowym w Lyme arthritis staw kolanowy jest zbudowany z 3 mniej-
szych stawéw utworzonych przez 4 kosci: staw zawiasowy migdzy koscig udowg i piszczelowa, staw plaski
migdzy koicia udowa i rzepka i staw pomiedzy glowq strzatki i blizsza nasadq piszczeli. Staw stabilizuja wie-
zadta poboczne piszczelowe i strzatkowe oraz lezace wewnatrzstawowo wigzadta krzyzowe przednie i tylne.
takotki przyérodkowa i boczna wspomagaja nawilzanie i zwartos¢ stawu. Staw kolanowy posiada najbar-
dziej rozwinieta blone maziowa ze wszystkich stawéw ciata - liczne kaletki maziowe ufatwiajq gladki ruch
kolana (15).

Celem pracy byta ocena uzytecznosci badania USG u pacjentéw z klinicznymi objawami Lyme arthritis
w obrebie stawu kolanowego.
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Materiat i metoda

Badaniem objgto 90 pacjentow Kliniki Chorob Zakaznych i Neuroinfekcji AM w Biatymstoku 2 Lyme
arthritis i dolegliwosciami bolowymi (obecnie lub w przesztosci) w obrebie 1 lub obu stawow kolanowych,
ktérym wykonano USG stawdw kolanowych.

Badania wykonywano w Zakfadzie Diagnostyki Obrazowej Wojewddzkiego Szpitala Specjalistycznego
im. K. Diuskiego w Biatymstoku w ciaggu 6 miesiecy (X 2005 - 11| 2006).

Wszyscy pacjenci wykazywali obecnosé przeciwciat przeciwko Borrelia burgdorferi.

Badania USG wykonywano aparatem USG Nemio (firmy Toshiba, Japonia) uzywajac glowic liniowych:
PLM-B0SAT (0 czestotliwosci 612 MHz) i PLM-703AT (o czestotliwosci 6-11 MHz).

Ultrasonograficznie oceniano staw kolanowy w standartowych projekcjach podtuinych i poprzecznych
pray stawie wyprostowanym i zgietym (13,14,15), obecnoéé wysigku w stawie opisywano, gdy grubos¢ war-
stwy ptynu byta > 4 mm (16).

Wszyscy pacjenci wykonywane mieli zdjecia rtg stawow kolanowych w projekcjach a-p i bocznej.

Grupg 90 badanych pacjentow stanowity osoby w wieku 30-65 lat, 52 mezczyzn (57%), 38 kobiet (43%).

Z grupy wykluczono pacjentéw z prawidtowym obrazem USG stawéw kolanowych oraz pacjentow ze
wspofistniejacymi innymi patologiami (np. urazy stawow kolanowych, operacje ortopedyczne, wspétistnie-
nie innego, oprocz Bomrelia burgdorferi czynnika etiologicznego np. Chiamydia trachomatis). Wyodrebniono
grupg 34 (17 kobiet,17 mezczyzn) pacjentow z obecnoscig zmian patologicznych w obrazie USG (37.5%).

U 34 pacjentéw z nieprawidiowym obrazem USG stawéw kolanowych wykonano test na obecnost
przeciwciat anty-CCP (antibodies against cydlic cytrullinated peptide [CCP], test firmy EUROIMMUN, Niemcy).

Oméwienie wynikow

Obraz USG zmian zapalnych nie jest swoisty dla poszczegdinych etiologii, dominujaca cechy wszystkich
zapalen jest wystepowanie obrzeku, nacieku i zbiomikow phynowych.

W obrazie ultrasonograficznym stawow kolanowych w 34 osobowej grupie chorych stwierdzono:
*  obecnoi¢ wysicku w stawie (33 pacjentow),czesto ze wspdlistniejacym pogrubieniem lub przerostem
blony maziowej (8 pacjentow),
entezofity (gtownie w miejscu przyczepu Sciggna mm czworogfowego uda do zepki) (6 pacjentow),
obecnos¢ torbieli Bakera (9 pacjentow),
cechy chondromalacji (w wiekszoci przypadkéw Il stopnia) na kiykciach kosci udowych (10 pacjentéw),
odcinkowe pogrubienie z zatarciem echostruktury pojedynczych wigzadet stawowych (1 pacjent),
osteofity krawedzi bocznych czesci kostnych stawu (4 pacjentow),
cechy uszkodzenia zwyrodnieniowego fakotek (2 pacjentow).

W obrazie rtg stawow kolanowych stwierdzono: entezofity (odzwierciedlenie zapalenia przyczepow
Sciegnistych), osteoporoze okotostawowg, zwezenie szpary stawowej oraz rzadziej nadzerki kostne. Najczest-
szymi objawami w przypadkuy przewlekiej postaci Lyme arthritis byly cechy charakterystyczne dla choroby
2wyrodnieniowej stawow: sklerotyzacja podchrzgstna, zwezenie szpary stawowej, osteofytoza krawedziowa
(czynnikami pomocnymi w fozpoznaniu etiologii zmian moga by¢ BMI i wiek pacjenta).

W grupie badanych u 1 chorego poza obecnoicia przeciwciat przeciwko Borrelia burgdorferi stwierdzo-
no obecnos¢ czynnika reumatoidainego w surowicy.

Dodatkowo u 34 pacjentow 2 nieprawidtowym obrazem USG stawéw kolanowych wykonano test na
obecnos¢ preciwciat przeciwko CCP (cyclic citrulinated peptyd).

U 40-60% pacjentow z RZS wykrywane s3 preeciwciata skierowane przeciwko fillagrynie (RA-
keratynie, antiperinuclear factor). Fillagryna jest biatkiem wystepujacym w naskorku, ktore taczy miedzy
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sobg filamenty keratynowe. W ostatnich latach udowodniono, 7 obecny w fillagrynie rzadki aminokwas
cytrulina jest istotnym sktadnikiem epitopu antygenu. Test immunoenzymatyczny ELISA, w ktérym antyge-
nem jest syntetyczny peptyd zawierajacy cytruling odznacza sie duzg specyficznoicia - 97% (RF 63%), czu-
08¢ (80%) pordwnywana jest do czufosci RF (79%). Przeciwciata przeciwko CCP naleza przewainie do klasy
IgG, obserwowane s3 we wczesnym okresie choroby (u 79% pacjentow z RZS) i majg duzg wartoi¢ progno-
styczng: pacjenci anty-CCP dodatni prezentuja znacznie azgiciej zmiany radiologiczne charakterystyczne dla
RZS niz pacjenci anty-CCP negatywni. Wynik dodatni obserwuje sie (dane producenta testu) u 2% pacjen-
tow z borelioza (17).

Wsrod 34 osobowej grupy naszych pacientéw wynik dodatni w tescie anty-CCP uzyskano u 1 pacjenta
(3,3%), co moina tlumaczy¢ przewaga w badanej grupie os6b z przewlekia postacia Lyme arthritis

Whioski

1. Badania ultrasonograficzne stawow kolanowych u pacjentow z obecnoscia przeciwciat przeciwko Borre-
lia burgdorferi i objawami Klinicznymi Lyme arthritis w obrebie stawow kolanowych wykazuja obecnosé
zmian patologicznych. Badanie USG jest uzytecznym narzgdziem w ewentualnej obiektywizacji obja-
wow Klinicznych.

2. Badanie ultrasonograficzne ze wzgledu na duzg dostepnosé, niski koszt i brak przeciwwskazan jest
istotnym badaniem diagnostyki obrazowej i uzupefnieniem zdjec rtg w boreliozie z Lyme.

3. W badaniach wlasnych najczesciej wystepujaca patologia w obrazie USG byla obecnosé wysieku (czesto
Z pogrubieniem bfony maziowej).

A. Czeczuga, A. Targoriski, J. Zajkowska, T. Hermanowska-Szpakowicz, R. $wierzbifiska

ULTRASONOGRAPHY IN DIAGNOSING LYME ARTHRITIS OF THE KNEE JOINTS
IN CORRELATION WITH ANTI-CCP ANTIBODIES

Summary

Lyme disease, a multi-system disorder may be associated with arthritis. Lyme arthritis most com-
monly affects the knee joints.Ultrasonography can show the inflammation changes of the knee joint and
can be a usefull method in diagnosis of Lyme arthritis. The most freguent ultrasonographic finding was
knee joint effusion. Because of Lyme arthritis similarities to rheumatoid arthritis, a serologic test antibod-
ies against cyclic cytrulinated peptid (anty CCP) can be helpfull in distinguishing of these two diseases.
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| ~ STWARDNIENIE ROZSIANE CZY NEUROBORELIOZA?

Klinika Neurologii AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. dr hab. Wiestaw Drozdowski

Najezestszym schorzeniem wieloogniskowym ofrodkowego uktadu nerwowego jest stwardnienie rozsiane,
Jednakze w diagnostyce przypadkéw nietypowych nalezy uwzgledni¢ m.in. neuroboreliozg. Trudnoéci wy-
nikajq z podobieristwa objawéw klinicznych oraz braku swoistych testéw diagnostycznych. Aktualna wie-
dza o tych schorzeniach nakazuje ostroznos¢ w diagnozowaniu przypadkdw nietypowych.

Stowa kluczowe: stwardnienie rozsiane, neuroborelioza, trudnoéci diagnostyczne.
Key words: multiple sclerosis, neuroborreliosis, diagnostic’s problems.

Stwardnienie rozsiane (sclerosis multiplex - SM) jest najczestsza, przewlekla, zapalno-demielinizacyjna
chorobg oérodkowego uktadu nerwowego, wystepujaca u ludzi w wieku 20-40 lat.

Dominujaca patologia jest demielinizacja, z towarzyszacym procesem zapalnym i uszkodzeniem akso-
nalnym, ktére moga przebiegat niezaleinie od procesu demielinizacyjnego.

Przebieg kliniczny choroby bywa réiny, dlatego wyrdiniamy nastepujace postacie SM:

1. zwalniajgca, z rzutami i remisjami, (rzutowo-remisyjna),
2. wtdrnie postepujaca,

3. pierwotnie postepujgca oraz rzadsze:

4. piorunujaca i

5. tagodna.

Bogactwo objawéw klinicznych oraz niejasnoici etiologiczno-patogenetyczne sprawiaja, Ze nie ma
pewnego testu diagnostycznego i definicji rozpoznania SM, a w roinicowaniu nalezy uwzgledni¢ ok. 100
chordb o podobnym przebiegu klinicznym lub ze zblizonymi objawami chorobowymi (1). S wérdd nich (2):
1. warianty SM - inne choroby demielinizacyjne istoty biatej: choroba Schildera, choroba Marburga, cho-
roba Devica, ostre rozsiane zapalenie mozqu i rdzenia (ADEM - acute disseminated encephalomyelitis),
stwardnienie koncentryczne Balo,
choroby infekcyjne,
choroby naczyniowe,
choroby zapalno-reumatoidalne,
choroby zwyrodnieniowo-metaboliczne,
choroby genetyczne,
choroby onkologiczne,
zaburzenia psychiczne,

. zmiany w zakresie struktur kostnych,
0. zaburzenia toksyczne i inne.

— W~ oW
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Saczegdinie jest to trudne w schorzeniach, w ktérych obraz MRI jest podobny, jak w SM i wymieni¢ tu
nalezy: neuroborelioze, toczed rumieniowaty, sarkoidoze, zesp6t Sjogrena, chioniaka okofonaczyniowego,
chioniaka wewngtiznaczyniowego, oprysaczkowe zapalenie mézgu, wrodzong neuropatie wzrokowg Lebera,
niedobdr witaminy E, zapalenie matych naczyn oSrodkowego ukfadu nerwowego, dziedziczng autosomalnie
dominujacq arteriopatie powodujaca zawaty podkorowe i leukoencefalopatie (CADASIL - cerebral autoso-
mal dominant arteriopathy with subcortical infarcts and leukoencephalopathy), zespdt antyfosfolipidowy
I 2e5pdt Ushera.

Poza tym, ze wzgledu na obraz Kliniczny, moze zachodzi¢ koniecznos¢ roznicowania z takimi chorobami
jak: zanik o!iwkowo-mostowoméidikowy, ataksja rdzeniowo-moidzkowa, ataksja Friedreicha, niedobor
witaminy B,,, niedobdr kwasy foliowego, niedobor witaminy E, stwardnienie boczne zanikowe, pierwotne
stwardnienie boczne, zwyrodnienie watrobowo-soczewkowe, zespot Amolda-Chiari, abetalipoproteinemia,
zaburzenia mitochondrialne (MELAS - mitochondrial encephalomyopathy with lactic acidosis and stroke,
MERFF - myoclonic epilepsy with ragged-red fibres), choroba Fabry"ego, zespét paraneoplazmatyczny, kita,

stwardniajace zapalenie mozgu (SSPE - subacute sclerosing panencephalitis), zaburzenia psychosomatyczne,
hipochondria i inne zaburzenia psychiczne, adrenoleukodystrofia, leukodystrofia metachromatyczna czy
leukodystrofia Krabbego (3).

W zwigzku z tym, co kilka lat pojawiaja sie kolejne, coraz bardziej rozbudowane kryteria diagnostyczne

w obrebie istoty biatej),
*  przebycie dwéch rzutow choroby bad; progresja objawow przez co najmniej 6 miesiecy,
*  poczatek choroby miedzy 10-50 rokiem Zycia oraz
*  brak innych przyczyn thimaczacych wystapienie objawow neurologicznych,

Przez wiele lat, od 1983 r, podstawg diagnozy byly kryteria Posera (6). oparte o stan Kliniczny, bada-
nia pracowniane (giownie potencjay wywotane) oraz badanie ptynu mézgowo-rdzeniowego (pmr) - IgG,
oligoklonalne immunoglobuliny - tab, | - o pozwalato traktowa¢ rozpoznanie stwardnienia rozsianego
W 4 kategoriach:

*  Kinicznie pewnego,

*  pewnego, popartego laboratoryjnie,

*  klinicznie prawdopodobnego, oraz

*  prawdopodobnego, popartego laboratoryjnie,

Trafnos¢ diagnozy ulegta poprawie po dodatkowym wprowadzeniy w 1988 1. przez Paty i in, (7) radio-
logicznych kryteriow SM w obrazie rezonansy magnetycznego (tab. |I). Zaktadaty one obecnos¢ przynajm-
niej 4 (lub 3 jezeli co najmniej jedno jest pofozone przykomorowo) ognisk o Srednicy powyiej 3 mm,
0 sygnale hiperintensywnym. Obecnos¢ mniejsze] ilosci zmian zmniejsza znaczenie diagnostyczne.
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Tabela I. Kryteria rozpoznania stwardnienia rozsianego - wg Posera (6)
Table I. Diagnostic criteria of sclerosis multiplex according to Poser (6)

SM klinicznie pewne (A)

Al: 2rauty  + 2 ogniska uszkodzenia w badaniu fizykalnym
A2 2ruty  + 1 ognisko uszkodzenia w badaniu fizykalnym
+ 1 ognisko uszkodzenia w badaniach dodatkowych

SM pewne, poparte wynikami badan laboratoryjnych (B)
Bl: 2rauty  + 1 ognisko uszkodzenia w badaniu fizykalnym lub
+ 1 ognisko uszkodzenia w badaniach dodatkowych
+ nieprawidiowe wyniki analizy pmr
B2: Trut  + 2 ogniska uszkodzenia w badaniu fizykalnym
+ nieprawidtowe wyniki analizy pmr
B3: Traut  + ognisko uszkodzenia w badaniy fizykalnym
+ 1 ognisko uszkodzenia w badaniach dodatkowych
+ nieprawidlowe wyniki analizy pmr

SM klinicznie prawdopodobne (9]

Cl: 2ruty  + 1 ognisko uszkodzenia w badaniu fizykalnym
C2: Trut  + 2 ogniska uszkodzenia w badaniy fizykalnym
Q3 Trut  + 1 ognisko uszkodzenia w badaniu fizykalnym
+ 1 ognisko uszkodzenia w badaniach laboratoryjnych

SM prawdopodobne, na podstawie wynikéw badan laboratoryjnych (D)

D1: 2 rzuty + nieprawidfowe wyniki analizy pmr. ——

Tabela II. Klasyfikacja zmian demielinizacyjnych w badaniu MR wg Paty i in. (7)
Table I1. Classification of demyelinative changes in MRI, according to Paty et al. (7)

1 Zmiany ,mocno” sugerujace SM:
Obecnos¢ 4 ognisk
| Obecno¢ 3 ognisk, z czego 1 potozone przykomorowo
2 Zmiany sugerujace SM:
Obecnos¢ 3 ognisk
Obecnosé 2 ognisk, z czego 1 potozone przykomorowo
3 SM moZliwe w obrazie MRI:
Obecnosé 2 ognisk
Obecnoi¢ 1 ogniska potozonego przykomorowo
4 Tylko 1 ognisko, potozone nie przykomorowo
5 Nie SM - MRI prawidtowy lub inna diagnoza

Wymienione kryteria, aczkolwiek powszechnie stosowane, miaty szereq niedoskonatoii i nie obejmo-
waty wszystkich postaci choroby, co spowodowato opracowanie przez McDonalda i in. pod auspicjami Ame-
ykafiskiego Towarzystwa Stwardnienia Rozsianego oraz Migdzynarodowej Federacji Towarzystw SM, no-
wych zasad diagnostycznych, obowigzujacych obecnie (8,9).

Podstawg rozpoznania pozostato nadal wykazanie uszkodzen uktady nerwowego rozsianych w czasie
oraz miejscu. Czesto jest ono mozliwe wylacznie na podstawie objawdw Klinicznych - wystarczy stwierdze-
nie przynajmniej 2 rzutéw choroby i co najmniej 2 oddzielnych miejsc uszkodzenia i nie wymaga dodatko-
wych badan. Jezeli kryteria Kliniczne nie 53 w pefni spetnione (np. dwa rauty choroby i jedno ognisko
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uszkodzenia albo jeden raut choroby z obecnosciq kilku ognisk uszkodzenia), obecne kryteria diagnostyczne
wymagajq spetnienia dodatkowych warunkéw (tab. llla).

Tabela llla. Kryteria diagnastyczne SM - postaC rzutowo-remisyjna, wg McDonalda (8)
Table Illa. Diagnostic criteria of SM according to McDonald (8)

" Rzuty choroby Liczba ognisk Dodatkowe wymagania
ﬁ 2 lub wiecej 2 lub wigcej -

2 lub wiecej ] zmiany w MRI rozsiane w miejscu

1 lub

2 ogniska w MRI i typowe Zmiany w pmr
l lub

J' kolejny rzut o innym umiejscowieniu
= 1 2 lub wiecej zmiany w MRI rozsiane w czasie

‘ lub

|

! drugi rzut choroby
J 1 1 zmiany w MRI rozsiane w miejscu
I lub

2 ogniska w MRI i typowe Zmiany w pmr
oraz

zmiany w MRI rozsiane w czasie

lub

drugi rzut choroby _J

Jak wynika z tabeli 1ll bardzo duzg role, w przypadkach niejednoznacznych, przypisuje sie, przede
wszystkim, wiaiciwym technikom i interpretacji badania MRI, ktore winno uwzglednia¢ zmiany rozsiane
W migjscu i czasie.

O zmianach rozsianych w miejscu, w badaniu MR, mowimy, gdy spetnione 53 €0 najmniej trzy, spo-
$rod czterech ponizszych, warunkéw:

. ognisko ulegajace wzmocnieniy gadolinowemu lub 9 ognisk hiperintensywnych w czasie T2,

2. przynajmniej 1 ognisko pofozone podnamiotowo,

3. przynajmniej 1 ognisko potozone podkorowo,

. przynajmniej 3 ogniska pofozone okofokomorowo; 1 ognisko w rdzeniy kregowym odpowiada 1 ogni-
sku w mozgu.

Natomiast zmiany rozsiane w czasie w badaniu MR to:

A obenoi ogniska ulegajacego wzmocnieniy gadolinowemu w badaniy wykonanym przynajmniej
3 miesiace po rzucie choroby w miejscu innym niz odpowiedzialne za rzut lub

B. w przypadku nieobecnoci w/w ogniska, obecnost takiej zmiany po kolejnych 3 miesigcach lub nowe
ognisko widoczne w czasie T2.

Drugim wainym badaniem dodatkowym, pomocnym w diagnostyce przypadkow nietypowych, jest
waigZ badanie piyny mozgowo-rdzeniowego (10), wskazujgce na zapalno-immunologiczne podioze choro-
by, poprzez obecnos¢ w ptynie mozgowo-rdzeniowym oligoklonalnych prazkéw lub WZIostu syntezy intrate-
kalnej IgG, objawiajacej sig wzrostem stezenia IgG lub indeksy steZenia IgG/albumin w phynie mézgowo-
-dzeniowym do stezenia IgG/albumin w surowicy krwi (11).
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Inne badania dodatkowe mMajg znacznie mniejsze znaczenie diagnostyczne, chociaz ocena potencjatow
wywolanych (zwlaszcza wzrokowych - WPW) bywa pomocna w wykrywaniu dodatkowych (niemych klinicz-
nie) ognisk uszkodzenia w uktadzie nerwowym (12).

Na podkreslenie zastuguje, 7e w aktualnych kryteriach diagnostycznych, uwzgledniono Po raz pierwszy
postac pierwotnie postepujaca SM, szczegblnie trudng do rozpoznania i réznicowania, chociazby z neurobo-
reliozg (tab. I11b).

Tabela llib. Kryteria diagnostyczne SM - posta¢ pierwotnie postepujaca, wg McDonalda (8)
Table IlIb. Diagnostic criteria of SM according to McDonald (8)

Rzuty choroby Liczba ognisk Dodatkowe wymagania

0 1 - typowe zmiany w pmr

oraz

progresja od po- ~ zmiany w MR rozsiane w miejscu

@gtku choroby 9 lub wicej ognisk T2 w mézqu

lub

2 lub wigcej ognisk rdzeniowych

lub

4-8 ognisk mozgowych i 1 rdzeniowe

lub

nieprawidtowosci w WPW oraz 4-8 ognisk mozgowych
lub

nieprawidfowosci w WPW oraz 1 ognisko rdzeniowe i mniej niz
4 ogniska mozgowe

oraz

= zmiany w MRI rozsiane w czasie

lub

- progresja choroby trwajaca przez rok

Zastosowanie wymienionych kryteriow, niezaleznie od ostroznosci w catosci procesu diagnostycznego,
pozwala rozpoznat:
1. stwardnienie rozsiane (jezels wszystkie kryteria zostaty spetnione),
2. moliwe stwardnienie rozsiane (nie wszystkie kryteria zostaty spetnione),
3. nie-stwardnienie rozsiane (co nie oznacza, ze nie jest to proces demielinizacyjny).

Jednakze zawsze musimy pamigtac, ze rozpoznanie SM jest rozpoznaniem, przede wszystkim, klinicz-
nym (13) i cho¢ w wiekszoici przypadkow jest prawidtowe, ale niejednokrotnie moze by¢ trudne lub nie-
pewne. O rozpoznaniu catkowicie pewnym mozemy méwi¢ po potwierdzeniu za pomocy biopsji lub przez
badanie sekcyjne.

Neuroborelioza, szczegéinie w regionach endemicznych, stanowi réwniez (zesty przyczyne uszkodzenia
ukladu nerwowego, do ktérego moje doj¢ zarbwno w okresie wezesnym - rozsianym (chociaz pierwsze
objawy neurologiczne mogq pojawi sie juz w rumieniy wedrujacym), jak i poznym.

Zajgcie uktadu nerwowego, znacznie gstsze w Europie niz w Ameryce - z powodu odmiennosci ge-
nogatunkowe; Borrelia, przejawiaé sig moze réinymi postaciami (14,1 3):

1. zapalenie opon maozgowo-rdzeniowych,

43




2apalenie mézgu i opon mézgowo-rdzeniowych,
zapalenie naczyfh mézg,

radikulopatie i neuropatie,

zaburzenia psychiczne.

Zmiany mogq dotyczy¢ zaréwno obwodowego, jak i osrodkowego ukfadu nerwowego, w ktorym
uszkodzenia, zwiaszcza w fazie przewlekfej (gfownie jako 2apalenie mézgu i opon lub zapalenie naczyﬁ_ mé-
2gowych) mogg dotyczy¢ wielu pigter i powodowaé rozsiane objawy: spastyczne niedowtady lub porazenia
koficzyn, ataksjg lub zaburzenia zwieraczy i czesto nastrgczac saczegbinych trudnosci. Zwhaszcza, ze neurobo-
relioza nie leczona moze trwac latami i przebiega¢ wowczas 2 okresami zaostrzen i remisji (16).

Diagnostyka boreliozy (neuroboreliozy), chociai wydaje si 2 pozoru prosta, do tej pory nastrecza sporo
klopotdw i jest powodem wielu kontrowersyjnych ocen. Opiera sig gtownie na badaniach laboratoryjnych
| testach serologicznych surowicy i pmr w powigzaniu ze stanem Klinicznym i wywiadem epidemiologicznym.

Wykrycie kretkow bezposrednio i hodowla majq ograniczone zastosowanie praktyczne. Podstawowe
Znaczenie, poza zmianami zapalnymi w pmr, ma ocena przeciwciat w klasach IgM (wystepujacych weze-
Sniej) i 1gG - metodg immunoenzymatyczng (ELISA) i bardziej swoista technika Western-blot. Uzupetnie-
niem bywa technika polimerazowej reakdji faficuchowej (PCR), niepozwalajaca oceni aktywnos¢ procesu
chorobowego (17).

Badania neuroobrazowe (tomografia komputerowa, MRI, SPECT, PET), w przeciwiefistwie do diagno-
styki stwardnienia rozsianego, maja znacznie mniejsze znaczenie diagnostyczne — wykazujg zmiany niespe-
oyficzne i tylko w ok. 50% przypadkéw (18).

W Swietle powyzszego, w skomplikowanych przypadkach diagnostyka bywa bardzo trudna i musi opie-
rat sig na wykluczeniu innych przyczyn. Z drugiej strony podobne zasady dotycza diagnozy niejednoznacz-
nych podejrzefi SM, chociaz przedstawione wyze] i obowigzujace aktualnie neurologow kryteria znacznie
postgpowanie upraszczajy.

Jednakde aktualna wiedza o tych schorzeniach tiagle nakazuje duzg ostroznosé w diagnozowaniu przy-
padkow nietypowych.

W. Drozdowski

MULTIFOCAL CENTRAL NERVOUS SYSTEM LESIONS
= MULTIPLE SCLEROSIS OR NEUROBORRELIOSS?

Summary

Multiple sclerosis is the most frequent multifocal disease of the central nervous system, but in a dia-
gnosis of atypical cases about 100 other diseases should be considered. Neuroborreliosis plays a particular
role among them, especially in endemic regions. Difficulties result from similarities of clinical symptoms
and lack of specific diagnostic investigations.

Diagnostic procedures in neuroborreliosis are mostly based on laboratory analyses and serologic
ex..‘::mz’imuons of serum and cerebrospinal fluid, in connection with a clinical picture and an epidemiol-
ogical state.

Since the year 2001, multiple sclerosis neurological ic is based on the diagnostic criteria es-

under the auspices of The US National Multiple Sclerosis Society and International Federation of
Multiple Sclerosis Societies. Those recommendations regarding relapsing-remitting MS and primary pro-
gressing MS are discussed in this paper.

Cummhmledgeofd\oudiuamwmnu cauﬁousnmind\ediay\mﬁcofnyplcalmu.
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CIEZSZY PRZEBIEG POSOCZNICY U PACJENTOW Z CUKRZYCA

I Oddziai Choréb Wewngtrznych, Endokrynologii i Diabetologii
SPZOZ Wojewodzki Szpital Zespolony im. J. Sniadeckiego w Bialymstoku
Ordynator: dr n. med. Iwona Jakubowska

W pracy przedstawiono retrospektywnq analiz¢ dotyczqeq przypadkéw posocznicy wsréd chorych hospita-
lizowanych w Oddziale w latach 2001-2005. Gléwnym punktem zainteresowania byla ocena odmiennosci
w przebiegu posocznicy w grupie chorych z cukrzyeq.

Stowa kluczowe: cigzka posocznica, cukrzyca
Key words: severe sepsis, diabetes

Wstep

Posocznica to zespdt uogdlnionej reakdji zapalnej (SIRS) w przebiegu zakazenia, Ciezka posocznica to
taka, w ktdrej dochodzi do dysfunkgi podstawowych narzadow ustroju. Jedna 2 postaci ciezkiej posocznicy
jest wstrzgs septyczny, w ktdrym dysfunkcja uktadu sercowo-naczyniowego doprowadza do hipotensji i ko-
niecznodi zastosowania lekow wazopresyjnych. Ciezka posocznica jest stanem zagrozenia Zycia i wymaga
odpowiedniej diagnostyki oraz intensywnego postepowania terapeutycznego. U chorych z cukrzyca, zwlasz-
@a niewyrownang metabolicznie, zakazenia o roznej etiologii wystepuija Qesciej niz w ogdlnej populagi
i na ogdt charakteryzujq sie ciezszym przebiegiem, co zwigzane jest z wystepujacymi w cukrzycy zaburze-
niami ukfadu odpornosciowego. Rownie; rozwoj przewlekbych powiktan cukizycy, gtéwnie o typie angiopa-
tii, doprowadzajacych do niedokrwienia i hipoksji tkanek sprzyja zakazeniom, martwicy tkanek i rozwojowi
posocznicy (1,2).

Cel pracy
Celem pracy bylo wykazanie odmiennoici przebiegu cigzkiej posocznicy u chorych z cukrzycg w oparciu
0 retrospektywng analize wszystkich jej przypadkow wirod chorych hospitalizowanych w oddziale w latach
2001-2005.

Materiat i metody
Retrospektywng oceng objeto 7418 chorych hospitalizowanych w latach 2001-2005. Cigika posoczni-
€§ rozpoznano u 15 (0,2%) pacjentow: 8 kobiet i 7 mezczyzn. Przeprowadzono analizg porownawczg
2 grup pacjentow: z cukizyca (6 0s6b) - grupa A i bez cukrzycy (9 0s6b) - grupa B. Srednia wieku w oby
badanych grupach wynosita 62 lata (wiek od 20 do 90 lat). Wiekszos¢ pacjentow z cukizyca byla leczona
insuling przed wystapieniem posocznicy (83,3%), zaé w trakcie hospitalizacji u wszystkich tych pacjentow
stosowano intensywng insulinoterapie.
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Wyniki

Wigksz0i¢ zakazei praebiegajacych w postaci ciezkiej posocznicy stanowity zakazenia pozaszpitalne
(93,3%). Zakazenie szpitalne obserwowano jedynie u 1 pacjenta po zabiegu amputadji stopy cukrzycowej,
ktéry zmart w przebiequ wstrzasu septycznego z zespotem wewngtrznaczyniowego wykrzepiania. Patoge-
nem chorobotwérczym byt w tym przypadku Stahylococcus epidermidis wyizolowany z ropnej tresci z rany.

Niekorzystny przebieg ciezkiej posocznicy obserwowano u 53,3% pacjentéw. Smiertelnos¢ byta wyisza
W grupie pacjentow z cukrzyca (83,3%), w porownaniu 2z grupa pacjentow bez cukrzycy (33,3%). Przyczyna
posocznicy w grupie A byly u 2 chorych zakazenia zwigzane ze stopq cukrzycow, u 2 odoskrzelowe zapale-
nie puc, u 1 zakazenie uktadu moczowego. Réinice w przezywalnosci w obu badanych grupach nie byly
istotne statystycznie.

Wsrdd ogotu leczonych najczestszym ogniskiem uogdlnionego zakazenia byt uktad moczowy (46,6%),
a nastepnie uktad oddechowy (33,3%), u 6,6% nie udato si¢ ustali¢ zrodta zakazenia. Wérdd pacjentow
2 cukrzycq &rodto zakazenia stanowily z jednakowg (zgstosciq (33,3%) zakazenia drog moczowych, ukladu
oddechowego i stopa cukrzycowa. Uktad moczowy i drogi oddechowe byly giownymi ogniskami szerzacej
sig infekeji u pacjentow bez cukrzycy. W tej grupie chorych zakazenia ukladu moczowego wystepowaty
U 53,5%, za8 zapalenie dolnych i gorych drog oddechowych u 33,3% (tabela I).

Tabela |. Ognisko zakazenia w badanych grupach
Table I The focus of infection in tested groups

Ognisko zakazenia Grupa A (%) Grupa B (%)
Uktad moczowy 333 55.5
Uktad oddechowy 333 333
Stopa cukrzycowa 333 =
Nieustalone ognisko zakazenia - 11,1

Celem potwierdzenia obecnoici zakazenia wykonywano posiewy ptyndw ustrojowych: krwi, moczu,
plwociny lub ropy. Jedynie u 66,7% pacjentow w obu badanych grupach udato sie wyizolowa¢ patogeny
w ptynie ustrojowym. Posiewy krwi pobrano u 7 (46,6%) pacjentdw, uzyskujac wsrod nich 42,85% wyni-
kow dodatnich. Pateczke okreinicy (E. coll) izolowano u 50% pacjentdw z cukrzycy, z tresci ropnej owrzo-
dzenia na stopie, z plwociny, z moczu. Proteus mirabilis i Staphylococccus epidermidis wystepowaly w tej
grupie z czgstoscia 16,6%. Tylko u 11,1% chorych bez cukrzycy identyfikowano E. coli jako patogen choro-
botwbrczy. W tej populacji najczesciej uzyskiwano warost Staphylococcus aureus u 33,3%, Pseudomonas
aeruginosa i Proteus mirabilis u 22,2%, pozostate patogeny: Enterococcus foecalis, Klebsiella pneumoniae,
Staphylococcus epidermidis izolowano u 11,1% (tabela Il). U 173 pacjentow izolowano wigcej niz jeden
patogen chorobotwdrczy. Zakazenia wieloma patogenami czesciej obserwowano w grupie pacjentéw bez
cukrzycy, u 4 sposréd 9 chorych (44,4%), szczegolnie w zakazeniach uktadu moczowego. Infekcje grzybicze
wystepowaty czesciej w grupie chorych z cukrzyca (1 6.6%) niz w grupie pozostatych pacjentow (11,1%).

U wszystkich pacjentow, przed uzyskaniem posiewdw stosowano empiryazng antybiotykoterapie,
u 70% zastosowano od poczatku terapie skojarzong. Najczgsciej wybierano antybiotyk z grupy cefalosporyn
II'lub [II generacji w skojarzeniu z metronidazolem lub antybiotykiem z grupy aminoglikozydéw. Wiekszos¢
pacjentow (60%) wymagata zmiany terapii w oparciu o wynik antybiogramu. Nieskutecznoé¢ terapii empi-
rycznej dotyczyta 75% pacjentéw z cukrzycq | 50% pacjentéw bez cukrzycy.

47




Tabela Il. Rodzaj i czgstos¢ wystepowania poszczegdinych patogendw chorobotworczych
Table Il. Type of the pathogens and frequency of their occurrence

Rodzaj patogenu Grupa A (%) Grupa B (%)

Escherichia coli 50 11,1
Proteus mirabilis 16,6 22,2
Staphylococcus epidermidis 16,6 11,1

wm - 33.3
Pseudomonas ceruginosa - 222
Kkbsfefbmeumonm 5 1,1
Enterococcus foecalis - 1.1
Candida spp. 166 1,1

Wigks208¢ chorych (86,6%) byla wczesniej leczona 2 powodu przewlektych schorzer, gtownie ukfadu
sercowo-naczyniowego. Najczgstsza chorobg wspétistniejaca byta choroba niedokrwienna serca wystepujaca
u 9 pacientow (60%), w 4 przypadkach (26%) stwierdzono przebyty zawat miesnia sercowego. Cukrzyca
i nadcisnienie tetnicze wystepowaly u 6 chorych (40%), zas niewydolnos¢ krazenia u 5 (33%). Udar niedo-
krwienny mézgu przebylo 3 pacjentow (20%). W grupie chorych z cukrzyca stwierdzano czestsze wystepo-
wanie przewleklych schorzei: choroby niedokrwiennej serca u 5 pacjentow (83,3%), nadcisnienia tetnicze-
go krwi u 4 (66,6%), niewydolnoici krazenia oraz przebytego udaru mézgu u 3 pacjentéw (50%). Pacjenci
bez cukrzycy najczesciej chorowali na chorobe niedokrwienng serca - 4 chorych (44,4%), nadcisnienie tet-
nicze i niewydolnos¢ krazenia - 2 chorych (22,2%) (tabela Il).

Tabela l1l. Choroby wspotistniejace przed wystpieniem digzkiej posocznicy w badanych grupach chorych
Table lll. Coexistence of other diseases before sepsis in both groups

Grupa badana n = 15 Gl'l“z's“ G;"f‘g"
e % (o) % (n)
Ch. niedokrwienna serca 60 (9) 833 (5) 444 (4)
Nadcinienie tetnicze 40 (6) 66,6 (4) 222(2)
Niewydolnoi¢ serca 33(5) 50 (3) 222(2)
Przebyty zawat serca 26 (4) 33(2) 22,2(2)
Przebyty udar mézqu 20(3) 50 (3) -
Dyskusja

Zakazenia i cukrzyca wplywajq wzajemnie na siebie niekorzystnie. W przebiegu ciezkich, zwlaszcza rop-
nych infekcji u chorych z cukrzyca czesto dochodzi do rozwoju ketonowej $piaczki cukrzycowej i/lub pogor-
szenia prebiequ przewlektych powikiar cukrzycy. Cukrzyca 2wigksza podatnos¢ na zakazenia, ktére na ogot
maj3 cigzszy przebieg niz u chorych bez cukmzycy. Werbd przyczyn powodujacych ciezszy przebieq zakazef
u chorych z cukizycz wymienia sie odwodnienie i/lub niedozywienie, wystepujace zwlaszcza u chorych
2 cukizycy typu 1. Niedokrwienie i hipoksja tkanek rozwijajaca sie w wyniku angiopatii cukrzycowej i neu-
ropatii wegetatywnej sprzyja zakazeniom bakteryjnym, szczegélnie szczepami beztlenowymi (1,2,3).
W przypadku niewyrownanej cukizycy dochodzi do zaburzeft w @ynnosci blon komérkowych i enzymow
wewngtrzkomérkowych, o skutkuje zaburzeniami funkeji komérek uktady odpornoiciowego i syntezy prze-
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ciwciat. W niewyréwnanej cukrzycy typu 2 na pierwszy plan wysuwaja sie zaburzenia funkgji fagocytame;
leukocytow, przy czym zaburzenia te dotycza wszystkich 4 faz fagocytozy (1,4).

W literaturze podkresla sie cigzszy przebieg posocznicy u chorych z cukizyca i wiekszg Smiertelnosé
w jej nastepstwie (2,3,4). Znalazto to réwniez odzwierciedlenie w przeprowadzonej analizie, ktéra wykazata
znacznie wyzsza $miertelnosé w grupie chorych z cukrzyca (83,3% vs 33,3%). Fakt ten moina tlumaczyé
wymienionymi powyzej zaburzeniami rozwijajacymi si¢ w przebiegu cukrzycy. Nalezy jednak zwrécié uwage
na stwierdzang w grupie chorych z cukrzyca wielochorobowoié poprzedzajacg rozwdj posocznicy. Powoduje
ona gorszy ogblny stan chorych w momencie wystapienia posocznicy, fatwiej, wigc dochodzi do rozwoju
wielonarzadowej niewydolnosci, ktéra wobec wezesniejszego zaburzenia homeostazy ustroju i uposledzenia
mechanizméw kompensacyjnych jest trudniejsza do wyréwnania i czesciej prowadz do zgonu.

W naszej analizie najczestszymi ogniskami zakazenia powodujacymi posocznice byly zakazenia ukfadu
oddechowego, drog moczowych, skéry (stopa cukizycowa). Najczestszg pryczyng posocanicy u chorych z akzy
byly zakazenia pateczka okreimicy (50% vs 11,1%). W tej grupie chorych czeicie] stwierdzano wspdfistniejace
zakazenia grzybicze (16,6% vs 11,1%). Powyzsze wyniki 53 2godne z danymi literaturowymi (1 234.5).

W grupie chorych z cukrzycy nie stwierdzano obecnoici gronkowca Zosliwego, ktry uwazany jest za
najbardziej typowy, obok pateczki okreznicy patogen wystepujacy u cukrzykow, powodujacy przede wszyst-
kim zakazenia skory i ukfadu oddechowego. Byt on natomiast przyczyng posocznicy u 33,3% chorych bez
cukizycy. Uwaza sie, ze kolonizacja gronkowcem Zocistym stale dotyczy okofo 20% ogolnej populacji,
aw grupie chorych z uposledzong odpornoscia, jak w przebiegu cukrzycy, ryzyko objawowego zakazenia
tym patogenem drastycznie wzrasta. Rozwdj choréb infekcyjnych w przebiegu nosicielstwa pafeczki okreini-
¢y, gronkowca zlocistego, drozdzy spowodowany jest przede wszystkim niewyrownaniem metabolicznym
cukrzycy (2,4,6). Odmienna od danych w literaturze jest obserwacja czestszego wystepowania zakazefi wie-
loma patogenami w grupie chorych bez cukrzycy.

Przedstawione obserwacje wskazujg na dos¢ wyrazne réinice w przebiegu posocznicy oraz w jej etiopa-
togenezie, pomiedzy pacjentami ze wspéfistniejaca cukrzyca, najagiciej powikiang, oraz pacjentami bez
2aburzefi gospodarki weglowodanowej.

Whioski

1. Smiertelnost w przebiegu cigzkiej posocznicy jest wysoka, a w grupie pacjentéw z cukrzyca wynosi
okoto 80%.

2. U ponad 30% pacjentéw nie udaje sie potwierdzié badaniem bakteriologicznym rodzaju patogenu
chorobotworczego.

3. Wgrupie pacjentow z cukrzycy czgsciej stwierdzano wspdtistniejqce zakazenia grzybicze.
Cigzszy przebieg posocznicy u chorych z cukrzycg mode wynikaé 2 wielonarzadowych schorzefi poprze-
dzajacych wystapienie posocznicy.
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. Jakubowska, D. tukasiewicz

SERIOUS COURSE OF SEPSIS IN DIABETIC PATIENTS

Summary

The aim of the study was to evaluate the frequency and the course of sepsis in the patients treated in

our ward. Retrospective evaluation was conducted on a group of 7418 patients hospitalized in 2001-2005.
Serious sepsis was found in 15 patients (0,2%). Analysis was conducted on two groups of patients: dia-
betic (group A) and non-diabetic (group B). The majority of patients had community-acquired infection
(93,3%). Critical course of sepsis was observed in 53.3% of patients. Mortality was higher in group A
(83,3%) compared to B (33,3%). In group A other, pre-existing diseases were more frequent. The most
frequent focus of infection was urinary tract, followed by respiratory system. In group A the focus of infec-
tion was in 33,3% each urinary tract, respiratory tract and diabetic foot. Only in 66,7% of patients patho-
gens were cultured from body fluid. Multiple pathogens were more frequent in group B. Co-existing fungal
infections were more frequent in group A (16,6%) than in B (11,1%). The empirical therapy was ineffective

in

75% of diabetic and 50% of non-diabetic patients. Conclusions: 1) In severe sepsis mortality is high, and

in diabetic patients it amounts to 80%. 2) In >30% patients bacteriological tests did not confirm the type of
pathogen. 3) In diabetic patients fungal infections were more frequent. 4) Critical course of sepsis may
result from co-existing morbidity.
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PROFILAKTYCZNE BADANIA SEROLOGICZNE
W KIERUNKU KI£Y NA BIALOSTOCCZYZNIE
W LATACH 1994-2004

Klinika Dermatologii i Wenerologii AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. dr hab. n. med. Bozena Chodynicka

Profilaktyczne badania serologiczne w kierunku kily (pbsk), obok wykrywania #rédet zakazenia
i kontaktéw, promocji zachowar prozdrowotnych i leczenia 8¢ podstawowym elementem zwalczania tego
schorzenia. Majq one wieloletniq tradycje i siggajq lat dwudziestych ubieglego stulecia.

Slowa kluczowe: profilaktyczne badania serologiczne w kierunku kity (pbsk), wspétezynnik zachorowal-
nosci, wspétczynnik efektywnosci pbsk.
Key words: prophylactic serological tests for syhphilis (psts), incidence rate, psts efficacy index.

Wstep
Profilaktyczne badania serologiczne w kierunku kiy rozpozeto w Polsce po i Wojnie Swiatowej

w 2wigzku z wysoka zachorowalnoscia na to schorzenie i objeto nimi na przestrzeni szeregu lat kilkanascie
milionéw Polakéw (1). Z badan nad wartoscig pbsk na terenie Biatostocczyzny, systematycznie prowadzo-
nych od 1969 roku wynika, e s3 one wysoce skuteczne w wykrywaniu i zwalczaniu kity wezesnej (od okoto
40-70% notowanych przypadkow) ale rownie: kity poinej, zwlaszcza wérdd osob hospitalizowanych
(2.3,4,5). Wskazywano, ze ich skutecznosé podnie$¢ mozna poprzez bardziej celowy dobér badanych grup
obejmujacy srodowiska o duzej zachorowalnosci (3,5,6).

W styczniu 1999 roku wprowadzono w Zycie realizacje reformy systemu opieki zdrowotnej w Polsce.
Zarzadzenie Ministra Zdrowia i Opieki Spoteczne; z dnia 16 lutego tego roku (w sprawie zaje¢, ktrych wy-
konanie jest zabronione osobom dotknietym chorobami wenerycznymi) ograniczyo w sposob bardzo wy-
razny liczbe wykonywanych pbsk, na co zwrécono uwagg we wstepnych wlasnych badaniach obejmujacych
pierwsze dwa lata realizacji reformy (7).

Celem pracy byla ocena porownawcza skutecznoici epidemiologicznej pbsk wykonywanych na terenie
Biatostocczyzny przed i po wprowadzeniu w Zycie w/w Zarzadzenie MZiOS w ramach reformy systemu opie-
ki zdrowotnej w Polsce.

~ Materiat i metodyka
Analizie poddano 752.787 wynikow pbsk wykonanych w latach 1994-1998 i 407.366 w latach 1999-
2004. W pierwszym z wymienionych okresow badania wykonywano metoda szybkiego odczynu reaginowego
(USR) w trzech pracowniach serologicznej diagnostyki kify (Specjalistycznego Dermatologicznego 202, Woje-
wodzkiej Stacji Krwiodawstwa i Oérodka Diagnostyczno-Badawczego Chordb Przenoszonych Drogg Plciowq
w Biafymstoku). W drugim okresie surowice badano w trzech w/w placowkach oraz w powstatych w tym czasie
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kolejnych dziewieciu pracowniach pray terenowych placowkach shuiby zdrowia i jednej prywatnej w Biatym-
S[OliJ. W tych ostatnich badania wykonywano réznorodnymi technikami odczynéw reaginowych (USR, RPR lub
VDRL) i odczynnikami produkowanymi przez réine firmy. W wiekszoéci ww. placowe:(a wyniki cliodatnie wyko-
nanego badania praesiewowego weryfikowano w pracowni WojewGdzkiego Szpitala Specja istycznego im.
K. Difuskiego i O$rodka Diagnostyczno-Badawczego Chordb Przenoszonych Droga Piciowa w Bialymstoku.
Skutecznosé pbsk oceniano w oparciu o odsetek przebadanej ludnoici (w odniesieniu do catej popula-
G mieszkaricow Biatostocczyany, liczacej w analizowanych latach okolo 700 tysiecy 0s6b), wykryte przy-
padii kity wezesnej i poinej, wspdlczynniki zachorowalnoici obliczone na 100.000 populacji i tzw. wspot-
@ynnik efektywnosci badan, ktory okresla moiiwg liczbe wykrytych t3 metod3 przypadkéw kity obliczona
w stosunku do 100.000 badadi. Szzegblowg analizg objeto grupy badanych os6b hospitalizowanych, cie-
zamych, krwiodawcow, aresztowanych i tych, u ktorych wykonywano badania przed podjeciem pracy oraz

Wyniki
Wyniki badaf przedstawiono w tabelach I-1il i na rycinie 1.

Rycina 1. Liczba i odsetek przypadkow postad kinicznych kity wirod chorych wykrytych w pbsk
I u agloszonych przez nich dodatnich kontakiow w latach 1994-2004

Fig.l.  Number and percentage of syphilis cases detected in persons undergoing psts
and in their contacts, in 1994-2004

W anaizowanych okresach wystapit wyrainy spadek liczby wykonywanych badad z 150,557 Srednio

latach 1994-1998 do 68.687 w latach 1999-2004 (odsetek przebadane] ludnoici Bizlostocczy-
Zny wynosit odpowiednio 21 3% i 9.5%). 2 w roku 2004 nawet do 51.674. Badania te pozwolity na wykry-
Ce 61 (w tym u 48 w badaniach bezpoirednich pagentow i u 13 2gtoszonych przez nich kontaktow) spo-
S6d 117 (52,1%) pzypadkow kity wozesne] notowanych w latach 1994-1998 oraz 30 (22 w badaniach
bezposrednich i y 8 kontaktow) 7 52 (57.6%) w latach 1999-2004 w prerwszym okresie phsk pozwoliy na
wykrycie 100% 2 w drugim 87,5% pezypadkow kify piinej ftabela )

52

R R RO




Tabela I. Zachorowalnoit na kite na Biatostocczyinie i efektywnos¢ profilaktycznych badafi serologicznych

w kierunku kity w latach 1994-2004

Table |. Syphilhmmwweﬁmmminﬁdwwkregimhlmm
Kita wezesna Kita péina

=
JE I T
o

g 5 ;2 2z g ¢ |2

et ]

Rl % |n|% |n|% nl % (n|% [n| %

1994 | 149535 | 113 | 7 10 15|n4]-] - |5 714| 3 04 |3 ]1000]-] - |3 100.0
1995 | 148556 | 21,2 | 40 57 112{300] 6 |150]18 450| 4 06 |4f1000(-| - |4 1000
1996 | 148512 | 211 | 21 30 | 71333] 3 143[10|476| 2 03 |2|1000|-| - |2 1000
1997 | 150637 | 212 | 33 47 |17]515] 2|61 |19 576| 4 06 |3(750|1]250] 4 1000
1998 | 155547 | 216 | 16 23 | 7(437]2]125] 9 562| 2 03 |2]1w000]-] - |2 1000

752.787 | .
S, & s 17 o 481410113(11,1|61[521] 15 x 141933 [1|67 |15 100,0
1998 213 57 06

150.557
1999 { 95580 | 133 | 10 14 | 4 {400] 2 |200] & 800 1 10151 |woo]-] - 1 11000
2000 | 62804 | 88 | 8 L1 13{3715]1-] - |3 375] - =il Fud BT S DT O
2001 | 67.272 | 94 7 10972 |286{1[143]3 4291 1 1015]1 |woo|-] - 111000
2002 | 65977 | 92 | 15 21 17 ]466] 3 |200]10 666]| 2 03 [2]1w00|-| - |2 1000
12003 | 64079 | 90 | 7 0981 4]1572] 2|25 6 858| 4 06 |2|50(1]250] 3 750
2004 | 51654 | 73 5 107 121400|-]- 12 400 - ST Ll e ) YOS (Rt B

407.366 | .
o -4 0 52 o 22142318 [154]30|576] 8 e 61750 |1|125| 7| @75
2004 68.687 95 21 06

Z danych ryciny 1 wynika, 7e w pierwszym z analizowanych okresow w pbsk czesciej wykrywano weze-

danych krwiodawcow, co wynika z memoZiwoici rozdziaty badanych pochodzéqth 2 dawnych wojewidztw
bizlostockiego, fomzyfiskiego i suwalskiego, ujetych na wspbinej liicie preeksztzicone] w Regionaine Cen-

trum Krwiodawstwa dawne; Wojewdziie] Stacji Krwiodawstwa w Biatymstoky




Tabela II. Skutecznos¢ profilaktycznych badan serologicznych w badanych grupach ludnosci Bialostocczyzny
w latach 1994-2004
Table Il. - Efficiency of psts in studied groups of the Biatystok region population in 1994-2004

7 Lata 1994-1998 Lata 1999-2004

< Kita wezesna Kita poina Kita wezesna Kita pbina

3 - " ]

i E % & - :§' o -

= = [ (-4 .

RN §§§§§-§§ i

.§ —~ B £$ = £% =%
Hospitali-  [234.486] 8 34 14 17| 92628 7 75 5 5.4
zowani
Ciezame 14708 10| 679 2 136] 11.830 6 507 2 16,9
Aresztowani | 11039 19] 1721 3 21.2| 8180 11| 1345 3 36,7
Krwiodawcy [103.633] 5 7 - 204.213 6 29 ] 0,5
Pozostali  [388918] 19 49 2 05| 90515 ] 1,1 1 11
Razem 752.787| 61 g1l 2 27| 407366 317 161 --12° 29

" Preekazano do innych WPSW 12 przypadkéw kity wezesnej i 6 kify poinej wykrytych badaniami serologicznymi
**  Przekazano do innych WPSW 9 przypadkow kity wezesnej i 6 kify poinej wykrytych serologicznie

Analiza zaleznosci skutecznosci pbsk od wieky i ptci badanych (tabela I1l) potwierdza wezedniejsze ob-
serwacje (3), ze najwiece] chorych z kit wezesng, w obu porownywanych okresach, przypada na grupe wie-
kowg 21-45 lat (odpowiednio 85,2% i 83,9%), zmniejszyt sie natomiast w latach 1999-2004 odsetek
0s0b w wieku 46 2. i starszych z kita wczesng. W tym samym okresie stwierdzono mniejszy odsetek chorych
z kit poing w wieku 21-45 lat i wzrost przypadkow tej postaci kity.

Tabela IIl. Wiek i ple¢ badanych a wykrywalnos wazesnych i poinych postaci kity w profilaktycznych badaniach
serologicznych w latach 1994-2004

Table [11. Age and sex of the studied patients and number of early and late syphilis cases detected by psts in 1994-2004

Kihwczesm~widipieédaoryd| Kilapéina-wiekiplefthorych
Plet <20 21-30 | 31-45 | >46 | Razem <20 21-30 | 31-45 | >46 | Razem
nl% nl% nl% n[% n nl% nl% nl% n]% n

Lata 1994-1998
mezczyini 2| 591231676] 7(206]2 59 34] - | -11[125]3 37514500 8
kobiety 2| 74/16]|593] 6/222]3 11,1 27 117.7] 51385/ 3]23,1(4 30,7 13
Razem 4] 66[39/639/13]|213]5 8.2 61 114,7| 6|286| 6|286/(8 38,1 21
Lata 1999-2004
mezayini 21118]12{1705| 2|118/|1 59 170 = |- 1{113]1 11351714 7
kobiety 2(143] 8|57,1| 4{286]|-| - 14 - (- | 2[400] 1 10,0/2]40,0 5
Razem 41129/20|64,5| 6|194|1 3.2 31] - [-1]3]20] 2 16,7|7583 12
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Dyskusja

Po wprowadzeniu reformy systemuy opieki zdrowotnej w Polsce doszo do naczacego spadku liczby
wykonywanych profilaktycznych badan serologicznych w kierunku kify. W roku 2004 stanowity one zaled-
wie 33,2% liczby wykonywanych na Biatostocczyznie w ostatnim roku przed wprowadzeniem reformy. War-
tosci te zblizone s do danych krajowych, z ktérych wynika, Ze w koficu roku 2003 wykonano w Polsce
941.932 pbsk, co stanowito 35% badar wykonanych w 1998 roku (8). Obserwowany w ostatnich trzech
latach systematyczny spadek wspbiczynnikéw zachorowalnosci, zaréwno w skali krajowej jak i na terenie
Biatostocczyzny, moze nie odpowiadat rzeczywistej sytuacji epidemiologicznej. Systematyczne zmniejszanie
liczby pbsk, zwlaszcza w grupach os6b hospitalizowanych i badanych okresowo, prawdopodobnie wyraznie
obniza liczbg wykrywanych przypadkéw zaréwno kity wezesne] jak i poinej.

Grupa badanych, wérod ktérych stwierdzano najwyzszy wspdtczynnik efektywnosci pbsk i odsetek zaka-
zen kita wezesng (0,17% badanych w latach 1994-1998 | 0.13% w latach 1999-2004) byta grupa osob
zatrzymanych i aresztowanych. Mimo tego, wartosci uzyskane w przedstawionym materiale s3 nizsze od
stwierdzanych wérod wieniow w dostepnym pismiennictwie $wiatowym. Autorzy doniesien oceniajg zacho-
rowalnos¢ na kite w tej grupie od 0,25% do 2% badanych (14,15,16,17) i 0,3% wérod wieZniéw - homo-
seksualistow. Podkresla sie czestsze zakazenia wéréd wiginiow niz wietniarek. Wolfe i wsp. (19) zwracajg
uwage na gtowne przyczyny teqo zjawiska: mieszanie si¢ nowoprzybytych wiezniow z populacjq juz odby-
wajacych kare, przenoszenie wiezniow juz zakazonych do innych zakfadow karnych i zwigzki homoseksualne
migdzy uwiezionymi. W tej sytuacji duze zastrzezenia budzi Rozporzadzenie Ministra Sprawiedliwosci z 31
pazdziernika 2003 roku (Dz.U. nr 204, poz. 1985) 0 zaprzestaniu w Polsce wykonywania profilaktycznych
bada serologicznych w kierunku kify u 0s6b zatrzymanych i aresztowanych. W oparciu o to Rozporzadzenie
na Biatostocczyinie zaprzestano wykonywania pbsk z dniem 1 stycznia 2004 roku, a decyzje o ewentual-
nym doraznym badaniu serologicznym w kierunku kity podejmuje lekarz wiezienny.

W pismiennictwie podkresla sie szczegéine znaczenie tych badar w ujawnianiu kity wsrod ciezamych.
Opracowywane programy zwalczania kity wrodzonej opierajq sie giéwnie na badaniach serologicznych ko-
biet ciezamych oraz ich natychmiastowym leczeniu po ustaleniu rozpoznania (9). Realizacja takiego pro-
gramu w Kenii, obejmujacego dodatkowo modyfikacje zachowan seksualnych i reorganizacje opieki zdro-
wotnej spowodowata spadek liczby ciezamych z dodatnimi odczynami kifowymi z 7,2% w roku 1994 do
3,8% w roku 1997 (10). Odsetek cigzamych z kifg w odniesieniu do liczby przebadanych w przedstawianym
materiale jest nieco wyszy (0,05-0,06% w latach 1994-2004) w poréwnaniu do wynikow badan innych
autordw, gdzie wahat sig od 0,017% do 0,04% (11,12,1 3).

Whioski

1. Mimo wyrainego zmniejszenia sie liczby pbsk w poszczegélnych badanych grupach, a nawet odstapie-
nia od nich w grupie oséb zatrzymanych i aresztowanych, pozostajg one nadal jedna z najskutecznief-
szych metod wykrywania i profilaktyki tego schorzenia.

2. W Swietle obecnej sytuadji epidemiologicznej w Polsce, charakteryzujacej si¢ niskimi wspétczynnikami
zachorowalnosci, byé moze spowodowanej mniejsza liczba wykonywanych pbsk, konieczne jest prowa-
dzenie analogicznych badar we wszystkich wojewodztwach kraju. Ma to szczegolne znaczenie w 2apo-
bieganiu skutkom spofeczno-ekonomicznym mosliwosci wzrostu liczby przypadkow kity poinej.

3. Mimo matej skutecznosci pbsk wirod krwiodawcow obserwowanej w latach 1999-2004, winni oni by¢
nadal badani na dotychczasowych zasadach ze wzgledéw zdrowotnych i spotecznych,
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A. Jakubowski, M. Soszka-Jakubowska, B. Chodynicka

THE VALUE OF PROPHYLACTIC SEROLOGICAL TESTS FOR SYPHILIS IN THE REGION
OF BIALYSTOK IN YEARS 1994-2004 (BEFORE AND AFTER THE INTRODUCING
THE HEALTH CARE SYSTEM REFORM IN POLAND)

Summary

The prophylactic serological tests for syphilis (psts), belong to the principal methods of controling the
spread of the discase. The aim of the study was to to analyze the epidemiological efficacy of psts performed
in Bialystok region before and after the health care system reform. The results of psts performed in 1994-
1998 (N=752.787) and in 1999-2004 (N=407.366) were analyzed. The average annual number of psts
declined from 150.557 to 68.687 in two periods analyzed, respectively. The lowest number of tests per-

of the tests and the formal renouncement of the screening among convicts and prisoners since 2003. Low
syphilis incidence rate in Poland can be, in part, own to diminished number of performed tests. There is
a need for the parallel studies in other regions of Poland.
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DIAGNOSTYKA ROZNICOWA LYME-ARTHRITIS
Z REUMATOIDALNYM ZAPALENIEM STAWOW

Klinika Choréb Zakainych, Wroctaw
Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Gladysz

llnstyml Reumatologiczny, Warszawa
Dyrektor: prof. dr hab. Stawomir Maglinski

Wstep

Bogata symptomatologia i wieloletni przebieg przewlekfej boreliozy moze przypomina¢ chorobe ukla-
dowg tkanki faznej badi RZS (szczegolnie postaci seronegatywne i nietypowe). Do tej pory problem kore-
lacji schorzenr autoagresyjnych z zakazeniem Borrelia burgdorferi i wzbudzania produkgji autoprzeciwciat na
skutek infekgji nie zostat jednoznacznie rozwigzany. Poza tym dynamika odpowiedzi humoralnej w czasie
infekdji B. burgdorferi moze prowadzié do zmiennych wynikow serologicznych i trudnoici diagnostycznych.
Zastosowane leczenie modyfikuje odpowied: immunologiczng, oraz wplywa na odlegte skutki zakazenia
I profil serologiczny, co dodatkowo utrudnia interpretacje wynikow.

Cele pracy
1. Ocena obecnego stanu klinicznego pacjentow z pierwotnie rozpoznang borelioz pod wzgledem cze-

stosci wystepowania objawow Lyme arthritis i rénicowania 2 innymi chorobami stawdw.

2. Zbadanie czgstosci wystepowania autoprzeciwciat (ANA, RF, anty-RA-keratyna/fillagryna i anty-CCP)
U pacjentow  rozpoznang borelioza w przeszloici.

3. Ocena statusu immunologicznego pacjentow z pierwotnie rozpoznang borelioza pod wzgledem utrzy-
mywania si¢ odpowiedzi humoralnej skierowanej przeciwko antygenom Borrelig burgdorferi w Klasie

IgG i IgM.

Materiat i metody

Przebadano grupe 97 osob, u ktdrych rozpoznano borelioze w przesztoici. Podczas wizyty kontrolne]
zebrano wywiad dotyczacy objawow ze strony ukladu ruchu, chordb towarzyszacych i dotychczasowego
leczenia, przebadano pacjentow fizykalnie i pobrano krew do badafi kontrolnych (Anty-Borrelia burgdorferi
5.1 IgG i IgM, czynniki reumatoidalne I9G, IgA i IgM, p.c. przeciw-RA keratynie, anty-CCP, ANA, CRP),

Whioski
1. U pacjentow z blami stawéw, pokiutych przez Kleszcze w przeszioci, w przypadku braky typowego
rumienia wedrujaceqo i ze stale nieobecnymi przeciwciatami przeciwko 8, burgdorferi nie ma podstaw
do rozpoznania Lyme arthritis, za¢ u pacjentow z potwierdzonym zakaseniem B, burgdorferi, po prze-
prowadzeniu odpowiedniego leczenia, z nadal utrzymujacymi sie dolegliwosciami ze strony ukfadu ru-
chu nalezy prowadzi¢ rozszerzong diagnostyke réinicowa aby unikna¢ pomylek terapeutycznych. Anali-
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2a wiasnego materiatu klinicznego wykazata nieuzasadnione, wielokrotne stosowanie antybiotykdw
u 11% pacjentw z dolegliwosciami stawowymi przypisywanymi boreliozie.

seropozytywnos¢ powstata w wyniku zakazenia Borrelia burgdorferi moze utrzymywa¢ si¢ w obu kla-
sach bardzo dtugo. Wykrycie przeciwciat klasy IgM nie jest dowodem reinfekcji. Poziom przeciwciat nie
moze stuzy¢ do monitorowania aktywnosci choroby i podejmowania decyzji terapeutycznych. Przeciw-
ciata anty-VISE s najbardziej miarodajnym wskanikiem serologicznym przebycia zakazenia Borrelia
burgdorferi.

Obecnos¢ czynnika reumatoidalnego w klasie IgM koreluje z przeciwciatami anty-Borrelia burgdorferi
Klasy 19G (p<0.05), oraz anty-Borrelia burgdorferi IgM koreluja z przeciwciatami anty-CCP wystepuja-
cymi w reumatoidalnym zapaleniu stawéw. Moina zatem sqdzic, Ze RZS sprzyja pretrwaniu przez lata
przeciwciat klasy IgM przeciwko Borrelia burgdorferi. Przetrwate przeciwciata klasy IgM mogg éwiadczyé
0 nieprawidtowo przebiegajacej odpowiedzi humoralnej u tych pacjentow - zagadnienie to wymaga
dalszych badan.
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WSTEPNE BADANIA DOTYCZACE OBECNOSC]
PRZECIWCIAt ANTY-NEURONALNYCH
W SUROWICACH OD CHORYCH Z BORELIOZA Z LYME

'Katedra i Klinika Choréb Zakainych Akademii Medycznej we Wroclawiu
Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Gladysz

*Klinika Chor6b Zakaznych i Neuroinfekcji Akademii Medycznej w Bialymstoku
Kierownik: prof. dr hab. Teresa Hermanowska-Szpakowicz

Zaldad Mikrobiologii i Serologii Instytutu Reumatologii w Warszawie
Dyrektor: prof. dr hab. Stawomir Masliniak

W surowicy pacjentéw = boreliozq z Lyme wykazano wystgpowanie szerokiego spektrum autoprzeciwciat,
reagujqcych z antygenami neuronalnymi, co moze mieé potencjalne znaczenie w patogenezie neuroboreliozy.

Stowa kluczowe: borelioza = Lyme, autoimmunizacja, antygeny neuronalne
Key words: Lyme borreliosis, autoimmunity, neuronal antigens

Wstep

Borelioza z Lyme jest cizkim schorzeniem o charakterze ukiadowym, ktérego czynnikami etiologicz-
nymi 53 kretki Borrelia burgdorferi sensu lato przenoszone przez Kleszcze z rodzaju Ixodes, Jedna z cech cha-
rakterystycznych dla boreliozy jest odpowied? autoprzeciwciatowa - @ynniki reumatoidalne, przeciwciata
antykardiolipidowe, przeciwciata dla tzw. kofaktora (anty-B,GP-1) i dla wielu innych autoantygenéw. Pato-
mechanizmy (udziat auto-przeciwcial) prowadzace do wygenerowania okreslonych objawow klinicznych
w chorobie z Lyme s3 nadal niejasne. Poniewai neuroborelioza jest jedng z czestszych postaci boreliozy,
podjgto probe wykazania w surowicach Gbecnosci przeciwciat anty-neuronalnych jako potencjalnych czyn-
nikow zaangazowanych w patomechanizm schorzenia.

Cel pracy

Wstepna ocena, czy w przebiegu boreliozy z Lyme wystepuje odpowied? auto-przeciwciatowa skiero-
wana przeciwko antygenom neuronalnym.
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Euroline - WB (IgG) (Euroimmun) zawierajacego rozozony elektroforetycznie ekstrakt z méadiky matpy
wzbogacony w rekombinantowe antygeny Hu i Yo.

Wyniki

Przeciwciafa dla antygendw neuronalnych wykryto (testem IIF) w 32/50 analizowanych surowic,
co stanowi 64% catej grupy, w tym przeciwciata dla neurofilamentdw i mieliny wystepowaty w 29/32, tj.
75% surowic, za przeciwciata dla neuroendotelium w 44%. Wykryto takze w 13/32, tj. w 40%, przeciwcia-
fa dla komérek kubkowych (charakterystyczne dla colitis ulcerosa). Wyniki testu IIF potwierdzono w 19 z 32,
tj. 59%, metoda Western blot, ale w zadnej z 48 surowic nie wykryto obecnoéci przeciwciat dla antygenow
Ri, Yo i Hu (markerow tzw. méidzkowego zespotu paranowotworowego). Stwierdzono natomiast wystepo-
wanie przeciwciat dla wielu (od 1 do nawet 12) antygenéw neuronalnych ekstrakty mézdzkowego o cieza-
rze czasteczkowym od ponizej 34 kD do powyzej 80 kD (ale roznych od ww. antygenéw Ri, Yo i Hu). Celem
dalszych prac bedzie identyfikacja swoistosci wykrytych autoprzeciwciat i wykazanie ewentualnych krzyzo-
wych reakeji przeciwciat anty-Borrelia z antygenem ekstraktu mozdzkowego.

Whioski
W analizowanych surowicach pochodzacych od chorych z borelioza z Lyme wykryto (w znacznym od-
i setku - 64%) dos¢ szerokie spektrum autoprzeciwciat reagujacych z ekstraktem z méadiku mafpy, co wska-
2je, ze obok odpowiedzi autoprzeciwciatowej dla antygenow fosfolipidowych i antykofaktorowych, odpo-
wiedZ na antygeny neuronalne moze by istotnym elementem patomechanizmow wystepujacych w borelio-
zie z Lyme.

B

M. Klimczak, T. Hermanowska-Szpakowicz, J. Zabek,
J. Zajkowska, S. Pancewicz, M. Kondrusik, S. Grygorczuk

PRELIMINARY STUDIES ON PRESENCE OF ANTINEURONAL ANTIBODIES IN SERUM
OF PATIENTS WITH LYME BORRELIOSIS

Summary

Wide spectrum of autoantibodies reactive against neuronal antigens was detected in sera of 32 of 50
studied patients with Lyme borreliosis. This may be potentially of importance in the pathogenesis of
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BIOCHEMIA ENCEFALOPATII WATROBOWE]

Zaklad Biochemii Farmaceutycznej, Akademia Medyczna, Bialystok
Kierownik: prof. dr hab. Krzysztof Zwierz

Autorzy omawiajq patogenezg i biochemig encefalopatii wqtrobowej w przebiegu ostrej niewydolnosci oraz
marskosci wqtroby.

Stowa kluczowe: marskosé wqtroby, encefalopatia waqtrobowa
Key words: hepatic cirrhosis, hepatic encephalopathy

Encefalopatia watrobowa polega na uszkodzeniu funkeji mézgu spowodowanym ostrg niewydolnoscia
watroby lub marskoscia watroby. Niewydolnos¢ watroby prowadzi do wazrosty we krwi i ptynie mézgowo-
rdzeniowym stezenia aminokwasow i neurotoksyn (gfownie amoniaku). W zdrowym organizmie utrzymuje
sig rownowaga pomiedzy tworzeniem i wigzaniem amoniaku. Amoniak produkuja: jelito grube (rozkfad
biatek przez bakterie jelitowe), migsnie (odpowiednio do wysitku fizycnego), nerki, jelito cienkie (rozpad
glutaminy, podstawowego #rodta energii komérek blony Sluzowej jelit) oraz watroba (rozktad biatek). Istnie-
J3 dwa mechanizmy wiazace amoniak- synteza mocznika w watrobie i tworzenie glutaminianu (w watrobie,
migsniach oraz mézgu). W watrobowy metabolizm amoniaky zaangazowane 53 3 ukfady enzymatyczne:
syntetaza karbamylofosforowa, syntetaza glutaminowa i dehydrogenaza glutaminowa. Zniszczone hepato-
Oyty majg tendencje do regeneracji, ktora przebiega nieprawidtowo i nie Przywraca pierwotnej struktury
narzadu. Powstaja quzki regeneracyjne otoczone przez tkanke taang, ktore uciskaja Zyly przebiegajace
przez watrobe co powoduje utrudnienie praeptywu kiwi przez narzad. Dochodzi do warosty cisnienia w zyle
wrotne;j i potaczenia miedzy krazeniem wIotnym a systemowym. W marskosci, zwigzki kidre normalnie dociera-
ja do watroby, omijajg hepatocyty (przeptywajg przez watrobe ale nie kontaktuja sie z komérkami watrobo-
wymi). Toksyane metabolity (amoniak, merkaptany, krétkotacuchowe kwasy thuszczowe, beta-hydroksylo-
wane aminy biogenne, indol, kwas gamma aminomastowy (GABA) i aminokwasy aromatyczne), dostajg sie do
méagu, wywotujg obrzek i zaburzenia @ynnoici astrogleju w OUN, 2wigkszaja przepuszczalnosc bariery krew-
maag, zmieniaj3 procesy praekazywania impulséw nerwowych i zzopatrywania komérek nerwowych w energie,
€O przejawia sie: zaburzeniami Swiadomosci, koordynagji psychomotorycznej, niedowdadami, porazeniami,

M. Knas, K. Zwierz

BIOCHEMISTRY OF HEPATIC ENCEPHALOPATHY
Summary

Authors discuss pathogenesis and biochemistry of hepatic encephalopathy in the course of acute he-
patic failure and hepatic cirrhosis,
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Jerzy Kulczycki

CHOROBA CREUITZFELDTA-JAKOBA
- PRZESZLOSC CZY PRZYSZLOSC?

I Klinika Neurologiczna Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warszawie
Kierownik: prof. dr hab. Danuta Ryglewicz

Oméwiono cztery gléwne postacie CJD (sCJD, fCID, jCID i wariant CJD) w aspekcie ich wtasciwosci epi-
demiologicznych oraz zagrozer, ktére mogq stwarzaé w przyszioéci dla cztowieka.

Stowa kluczowe: Choroba Creutzfeldta-Jakoba, sCJD, fCJD, JCID, vCID entiopatogeneza, epidemiolo-
gia, zagrozenia
Key words: Creutzfeldt-Jakob Disease, sCJD, fCID, iCJD, vCJD, etiopathogenesis, epidemiology, emergency

Pierwsze kazuistyczne obserwacje miaty miejsce w poczatkach lat dwudziestych ubiegfego stulecia.
Struktura procesu neuropatologicznego byla w opisywanych przypadkach dos¢ jednorodna (spongioza,
astrocytoza i ubytek neurondw) i pozwalata na wyodrebnienie nowej jednostki chorobowej, jednak topogra-
fia zmian w osrodkowym uktadzie nerwowym wykazuje w poszczegdlnych przypadkach znaczng zmiennos,
co powoduje rdznorodnos¢ obrazow klinicznych. Stato sig to przyzynq nadawania tej chorobie roznych
nazw ,syndromologicznych” (znamy ich kilkadziesiat). Od poczatku jednak przyjeto, 7e sprawa nie ma cha-
rakteru infekcyjnego ani nowotworowego i miesci sig w kryteriach chorob zwyrodnieniowych. Stata, cho¢
roznie nasilona, spongioza istoty szarej stata sie podstawg wprowadzenia okreslenia tej choroby, a raczej
grupy chordb, mianem ,encefalopatii gabczastych”. Wystepuja one zaréwno u ludzi jak i u zwierzat.

Dalsze, kilkudziesigcioletnie juz obserwacje wykazaly, 7e najczestsza u czowieka u czowieka encefalo-
patia gabczasta - nazywana choroba Creutzfeldta-Jakoba (CJD) - wystepuje zwykle sporadycznie (ok. 85%
zachorowai), a jedynie w kilkunastu procentach przypadkow ma charakter dziedziczno-rodzinny.

W formie sporadycznej CJD nie wykazuje tendendji do zréinicowane] zapadalnosci w okreslonych re-
gionach geograficznych i nie szerzy sig 7adng znang nam drogq zakazenia w warunkach naturalnych.

W krajach o dobrze funkcjonujacym systemie nadzoru epidemiologicznego czgstosé wystepowania
postaci sporadycznej jest stafa i zawiera sie zwykle w granicach 0,5-1,3 przypadkéw/1 min populacii gene-
ralnej rocznie. W latach dziewigCdziesiatych ub. wieku w niektorych krajach (Wielka Brytania, Japonia i in.)
Zanotowano wyrazny wzrost zapadalnosci. Byt to jednak jedynie wzrost 2gtaszalnodci podejrzanych przypad-
kow, wywotany zwiekszeniem zainteresowania, a i obaw, 2wigzanych z pojawieniem sie epidemii encefalopatii
gabczastej krow (Bovine Spongiform Encephalopathy - BSE). Szeroko zakrojone badanie $miertelnosci z po-
wodu CJD, w latach 1993-2002, przeprowadzone w dziewieciu krajach Europy, w Australii i Kanadzie (w su-
mie 3720 przypadkow sCID) nie wykazato w odniesieniu do 2apadalnosci zadnych tendencji wzrostowych (1).

Sygnat ten, cho¢ w pewnym sensie optymistyczny, nie wyjasnia w najmniejszym stopniu przyazyn po-
jawiania si¢ przypadkéw sCJD. Niektorzy genetycy sugerujq tu jakas role mutacji somatycznych, jednak
wiedza nasza w tym zakresie nie uczynifa dotychczas Zadnego postepu i na pytanie o przyszloé¢ pojawiania
sig sCJD nie ma obecnie odpowiedzi. Wyrainiej rysuje si¢ patogeneza rodzinnie wystepujacych przypadkéw
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(D (fCJD). Od czasu pierwszych prac Prusinera, tj. od roku 1982, coraz szerzej przyjmuje si¢ poglad, ze
ynnikiem wywotujacym encefalopatie gabczaste s3 wadliwie skonformowane asteczki biatka PrP - tak
2wane priony (proteinaceous infectious particles) (2). Znany jest tez gen znajdujacy sie na krétkim ramieniu
20. chromosomu (PRNP), kodujacy to biatko. Obecnie znamy juz ponad 40 mutacji w kodonach tego genu,
ktore sq przyczynq réinych postaci choroby Creuzfeldta-Jakoba. Tryb dziedziczenia jest autosomalny, domi-
nujacy. Fenotyp neuropatologiczny i Kliniczny zalezy od rodzaju mutadji, jest wigc zwykle charakterystyczny
dla czlonkéw tej samej rodziny.

Ocena liczby przypadkéw (rodzin) obarczonych fCID nie jest fatwa, poniewaz rozpoznanie zalezy od
mozliwoici badari genetycznych, prowadzonych w réinych oérodkach. Wraz 2 postepem genetyki i neuropa-
tologii liczba odkrytych rodzin 2 fCJD stopniowo warasta, nie 2naczy to jednak zwigkszenia czestosci tych
2achorowan. We wspomnianej juz pracy epidemiologicznej Ladogana i wsp. zarejestrowano 455 przypad-
kow (nie rodzin) z fCID, co stanowi ponizej 15% cafego materiatu. W naszym materiale obejmujacym po-
nad 80 przypadkdw CJD u caterech 0sob choroba miata charakter rodzinny, przy czym w jednej z dotknie-
tych rodzin rozpoznaliémy zespot Gerstmanna-Streusslera-Scheinkera (po raz pierwszy w Polsce), opisywany
juz w niektorych krajach. Prowadzone przez szereg lat obserwacje w wielu krajach nie wskazuja na zwiek-
szanie sig liczby rodzin obcigzonych mutacjami genu PRNP, istnieja jednak regiony, w ktérych utrzymujg sie
niektore formy fCJD w okreslonych i zolujqcych sie grupach etnicznych. Takie ogniska istniejq w lzraelu
(grupa Zydow sefardyjskich) i w Stowacji. W pierwszej 2 tych grup zapadalnosé na CJD wynosi az 40 w prze-
lizeniu na milion ludnosdi.

Odmienna jest sytuacja jatrogennych form CJD (iCJD). Motliwos¢ przenoszenia priondw droga prze-
sazepiania tkanek mézgu chorych osobnikéw zostata wykazana juz w latach szeScdziesigtych ub. wieku.
Gajdusek i wsp. uzyskali obraz encefalopatii gabazastej po domézgowym przeszczepieniu szympansom ma-
terialu méagowego chorych na kuru (1966), a Gibbs dokonat tego samego z materiatem CJD (1968) (3,4).

Podobnego odkrycia dokonano przypadkowo w odniesieniu do scrapie, dwadziescia lat wezesniej: po
zasaczepieniu 18 tysiecy owiec przeciw chorobie wirusowej (Gordon, 1946). Zawiesina uzyta w tym szcze-
pieniu pochodzita z tkanki nerwowej owiec i, jak sig okazato byta zanieczyszczona @zynnikiem scrapie. Po
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ekstrahowanym z przysadek os6b zmartych. Duzg liczbe (136) stanowia ,zakazenia” zwigzane 7 przeszcze-
pianiem liofilizowanej opony twardej w przypadkach po urazach glowy lub po operacjach neurochirurgicz-
nych (6). Pojedyncze przypadki iCJD byty 2wigzane transplantacjg rogowki, uzyciem nieodpowiednio wyja- i
fowionych narzedzi lub igiet do stereotaktycznej EEG (5).

Podjete juz od lat $rodki zaradcze polegaty na: zupetnym wyeliminowaniu z leczenia substytucyjnego
ekstraWanych Iwnnopéy wzrostu i gonadotropowych (s3 one obecnie uzywane w formie syntetycznej),

R —

u_'iane. quzedzia chirurgiczne wyjatawia sie, na postawie odpowiednich przepisow, w autoklawie (zwykle
kilkakrotnie) w temp. > 134°C_ Jesli podane tu metody zapobiegania przenoszeniy priondw beda wszedzie
przestrzegane, problem iCJD przestanie istnie¢.
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Najwigcej obaw budzi obecnie zagrozenie ludzi tzw, wariantem CJD (vCJD). Czynnikiem patogenetycz-
nym jest tu prion choroby szalonych krow (BSE), ktéra pojawita sie w Wielkiej Brytanii w drugiej potowie lat
osiemdziesiatych ub. wieku (7). Czynnik chorobotwérezy pochodzit prawdopodobnie z maczki miesno-kost-
nej pochodzacej z odpadow zwierzecych, stosowanej do karmienia cielat. Rozmiary epidemii byly w ciagu
kilku lat tak duze, ze zmusity wladze sanitarne Wielkiej Brytanii do zniszczenia i spalenia ok. 2 milionéw
wierzat,

0d poczatku istniata obawa, ze prion BSE moze przekroczy¢ bariery migdzygatunkowe i zagrozi¢ innym
2wierzgtom oraz ludziom (8). Z poczatkiem lat dziewiecdziesiatych obawy te zostaty potwierdzone pojawie-
niem sig w Wielkiej Brytanii encefalopatii gabczastej kotow domowych, a potem i kotow oraz przezuwaczy
w ogrodach zoologicznych. Przypadki te okazaly sie mie¢ zwiazek z prionami BSE. Pierwsze zachorowania
u ludzi zanotowano, rowniez w Wielkiej Brytanii, w roku 1995, W miare narastania liczby chorych ustalono,
ze: 1) symptomatologia i przebieg Kliniczny réinia je znacznie od sCID i fC)D, 2) neuropatologicznie
i w doswiadczeniach na zwierzgtach ich czynnik wywotujacy ma charakter zblizony do prionow BSE. Wykrytg
chorobg nazwano nowym wariantem CJD (obecnie przyjéto nazwe wariant CJD - vCJD).

Podjete na wielka skale w Wielkiej Brytanii dziatania eliminujace chore i prawdopodobnie chore na
BSE krowy zapobiegty, jak sie wydaje, wiekszej epidemii u ludzi, jednak dokfadna ocena epidemiologiczna
jest bardzo trudna wobec niepewnoici co do okresu wylegania vCJD oraz wyliczenia, ze w okresie przed
wprowadzeniem nowych zarzadze sanitarnych mieszkaricy Wielkiej Brytanii zabili i skonsumowali mieso co
najmniej 300 tysiecy zakazonych BSE krow.

Wprowadzony w drugiej potowie lat dziewiecdziesiatych, gtéwnie w krajach europejskich, nadzor epi-
demiologiczny nad wszystkimi formami CJD oraz nadzér weterynaryjny nad BSE u krow dostarczaj - od
dziesigciu juz lat - informadji, ktére pomagaja w ocenie zagrozenia wariantem CJD. Z prowadzonego
w Edynburgu rejestru obejmujacego wiele krajow $wiata, wynika, Ze najwiecej przypadkéw vCJD zanotowa-
no w UK (9). W latach 1999, 2000 i 2001 byto tam odpowiednio: 30, 24, 17 zachorowan. W ostatnich
czterech latach liczby nowych przypadkéw bardzo zmalaty (do kilku rocznie). W sumie rejestr brytyjski
obejmuje do chwili obecnej (styczen 2006) 159 przypadkéw vCID, w tym 110 potwierdzonych post mor-
tem i 43 nie potwierdzonych, oraz 6 chorych obecnie zyjacych.

W roku 2005 rozpoznano poczatek tej choroby Klinicznie u jednego pacjenta. Poza granicami UK roz-
poznanie vCJD ustalono u 16 chorych we Frangji, u czterech w Irlandii oraz w pojedynczych przypadkach we
Wioszech, w Japonii, w Kanadzie i USA, przy czym dwa ostatnie dotyczg osob, ktdre mieszkaty uprzednio
w Wielkiej Brytanii.

Przytoczone dane mogq nasuwaé przypuszczenie, 7e okres inkubacji vCID, to jest czas od spozywania
zakaionego prionami BSE migsa do pojawienia sie pierwszych objawdw choroby, wynosi najczesciej ok. 10
lat. Nie jest jednak pewne, Ze nie moie on trwa¢ u niektérych osob znacznie dhuzej (np. 15-20) lat. Jesli
rzeczywiscie istnieje ta druga moliwos¢, moina sig liczyé z pojawianiem sie w przyszloici dalszych zachoro-
wan u co najmniej tysigca ludzi (10,11).

Duzy niepokoj budzi, znane od kilku lat utrzymywaniie sie prionow BSE w ukfadzie chionnym u zakazo-
nych os6b. Wiasciwosc ta jest obecnie wykorzystywana w przyzyciowym rozpoznawaniu vCJD, poniewa:
badanie bioptyczne migdatka podniebiennego na obecnosé PrP dato dotychczas we wszystkich przypadkach
wynik dodatni, w odréznieniu od zawsze negatywnego u chorych z innymi postaciami encefalopatii gabcza-
stej (12). Ta cecha prionéw w vCJD stwarza bardzo realng grozbe ich przenoszenia z limfocytami krwi ob-
wodowej, na przyklad w przypadkach przetaczania krwi. Trzeba przy tym pamieta¢, ze dhugi okres inkubacji
vCID utrudnia, a nawet uniemoiliwia wykrywanie 0sob zakazonych prionami wérod potencjalnych lub ak-
tualnie czynnych dawcow krwi. Niebezpieczefistwo przenoszenia patogenu vCJD jest najbardziej realne
w Wielkiej Brytanii, totez w tym kraju problem ten jest badany réznymi metodami. Praede wszystkim usta-
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lono, na podstawie danych ze wszystkich stacji krwiodawstwa, ktérzy pacjenci z vCJD byli wezeéniej dawca-
mi krwi i komu ich krew przetoczono. Okazato sie, 7e 48 biorcow otrzymato krew od 15 dawcow, u ktérych
painiej rozwinat sig wariant CJD. W tej grupie biorcow u jednej osoby pojawily sig po 6,5 latach po otrzy-
maniu krwi pierwsze objawy vCID (13). Nie jest, oczywiscie, pewne, Ze transfuzja krwi byta tu przyczyng
choroby, ale mozliwos¢ taka istnieje, natomiast brak zachorowania u wszystkich innych biorcow wydaje sie
wskazywat na wplyw jakiché nieznanych czynnikéw uodpamiajacych przeciw BSE-pochodnym prionom.
Drugie, rownie bardzo szeroko zakrojone brytyjskie badanie dotyczylo narzadéw zawierajacych tkanke
limfatyczno-retikulama, usuwanych operacyjnie z roinych przyczyn. Przebadano w sumie 12674 probki
pobrane z migdatkow i wyrostkow robaczkowych. Bardzo precyzyjne, immunohistochemiczne poszukiwania
akumulagji biatek prionowych doprowadzity do wykrycia ich w trzech przypadkach. Po przeliczeniu okazuje
sig, 22 w 237 przypadkach na 1 milion ludnoci mozna liczy¢ sie z obecnoicia Zogow PrP w narzadach
chionnych (14).

Pesymistyczne wnioski wyptywajace z tego ostatniego badania nie musz3 sta¢ sie podstawg zych pro-
gnoz dla ludzkosci, poniewa znane s3 juz przypadki ,nosicielstwa™ prionow vCJD w narzadach chtonnych,
bez rozwiniecia sie encefalopatii gabczastej. Z pewnych obserwacji wynika, ze istotng role w dopuszczaniu
lub niedopuszczaniu do procesu chorobowego w osrodkowym ukfadzie nerwowym odgrywajq tu czynniki
genetyczne, migdzy innymi uktad w kodonie 129 genu PRNP. Problem przysztoici tej ostatniej formy C)D
nie jest jednak dotychczas wyjasniony.

J. Kulezycki

CREUTZFELDT-JAKOB DISEASE - THE PAST OR THE FUTURE
Summary

dLsease and methods of avoiding of them are now very good recognized. The serious fears in many coun- i
tries raises variant CJD (vCJD), connected etiologically with BSE, because of unknown duration of its in-
cubation period and regular chronic involvement by prions reticulo-lymphatic tissue in infected persons.
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Powszechnie wwaza sig, te do zakazenia Helicobacter pylori dochodzi w okresie dziecifistwa. Do czynni-
kéw zwigkszonego ryzyka zakazenia oprécz uwarunkowari genetycznych i rasowych zalicza si¢ uwarun-
kowania spoleczno-ekonomiczne, wéréd ktérych nalezy wymieni¢ przeludnienie, miejsce zamieszkania
i zwigzane z tym nawyki higieniczne.

Stowa kluczowe: Helicobacter pylori, warunki socjalno-ekonomiczne, epidemiologia
Key words: Helicobacter pylori, socio-economic factors, epidemiology

Gamy okres wieku rozwojowego i niski status spofeczno-ekonomicny spofeczefistwa (1,2,3). Nie ustalono
do tej pory zadnej glownej drogi przenoszenia bakterii, Wydaje si¢ jednak, 7e w krajach o wysokim stan-
dardzie #ycia oraz odpowiednich nawykach higienicznych droga ustno-ustna jest najpowszechniejsz i naj-
@gstszg drogg transmisji zakazenia H, pylori u dzieci i ludzi mbodych (4). Natomiast w krajach o niskim sta-
tusie spoteczno-ekonomicznym, w krajach rozwijajacych sie oraz w krajach o niskim stopniu higieny, domi-
nuje droga fekalno-oralna (4). Dane epidemiologiczne wskazuja, 7e okoto 50% ludzkiej populacji jest zaka-
Zona tym patogenem, ale odsetek w krajach rozwijajacych sie jest znacznie wyzszy (70-90%), iz w krajach
rozwinigtych (25-50%); w Polsce 2akazonych jest 40~60% ludzi (5.6).

Celem pracy bylo ustalenie 2wigzku przyczynowego pomiedzy wystepowaniem zakazenia H. pylori
2 warunkami mieszkaniowymi i spofeczno-ekonomicznymi badanych rodzin.

Materiat i metody

Badaniami objeto 604 dzieci; 305 z nich stanowity dziewczynki (50,5%) i 299 (49,5%) chiopcy w wie-
ku od 2 do 14 roku 2ycia, a érednia wieky wynosita 10,8 + 3,6 lat. Dzieci objete badaniami pochodzity
zosrodka gminnego, miasta powiatowego i miasta wojewbdzkiego, ktére 2gtosity sie na badania prowa-
dzone w ramach ogdinopolskiego projektu Ministerstwa Zdrowia oraz Komitety Badafi Naukowych pt. ,Za-
kazenie Helicobacter pylori w Polsce - badania epidemiologiczne u dziegi i dorostych z uwzglednieniem

ryzyka choroby wrzodowej zofadka i dwunastnicy oraz raka fofadka”, *
~ Badania mialy na celu ocene rozpowszechnienia 2akaienia H. pylori w Polsce na saczebly gminy, po-
mimi&aWudﬁedi%M.Dﬂeddobadaﬂmmhdeﬁmdbﬁm&
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zich adresami zamieszkania zostaty wylosowane przez Wojewddzki Osrodek Informatyki i Terenowy Bank
Danych wojewddztwa podlaskiego,

U wszystkich badanych przeprowadzono wywiad wedtug ujednoliconego kwestionariusza i pobrano
krew celem oceny poziomu przeciwciat przeciwko H. pylori w Klasie IgG. Sposrod badanych wytoniono gru-
pe dzieci z dodatnim mianem przeciwciat 19G przeciwko H. pylori testem przesiewowym metodg ELISA
Zuzyciem zestawu ,recom Well Helicobacter IgG firmy Mikrogen GmBH". Przed przystapieniem do badaf
kwéstionariuszowych rodzice lub opiekunowie kazdego dziecka wyrazili pisemng 2gode na specjalnie przy-
gotowanym formularzu zgody. Za wynik dodatni przyjeto miano IgG > 24 U/ml.

Uzyskane dane w badaniach kwestionariuszowych zostay poddane opracowaniu statystycznemu
z wykorzystaniem programu Statistica 6. Poziom badanych parametréw porownano testem t-Studenta dla
prob niezaleznych lub sparowanych. Réznice uznano za istotne przy p < 0,05. Wyniki przedstawiono gra-
ficznie.

Wyniki
W przeprowadzonych badaniach odsetek dzieci z dodatnim I9G przeciwko H. pylori w surowicy krwi
wynosit 32,2% dzieci objetych badaniami kwestionariuszowymi. Zakazenie u dziewczat i chiopcow stwier-

dzono w takim samym odsetku (po 50,0%). Odsetek dzieci zakazonych wérod badanych zamieszkujacych
obszar gminy wynosit 40,2%, miasta powiatowego 40,7%, miasta wojewddzkiego 19,1% (Ryc. 1).

Ryc. 1. Miejsce zamieszkania badanych dzieci
Fig. 1 Place of accomodation of the studied children
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Wsrod badanych najwiekszy odsetek zakazonych stanowity dzieci w wieku szkolnym (56,7%); dzieci
przebywajace w domu zakazone byly w 24,7% za$ przedszkolne i gimnazjaine po 8,8% (Ryc. 2).
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Ryc.2. Miejsce opieki i zbiorowego pobytu badanych dzieci
Fig. 2. Place of daytime stay of the studied children
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Ryc 3. Warunki mieszkaniowe badanych dzieci
Fog.3.  Living conditions of the studied children
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Odsetek dzieci zakazonych wér6d badanych zamieszkujacych w domu jednorodzinnym wynosit 61,9%,
w bloku 37,1% (Ryc. 3).

Najwyzszy odsetek zakazefi stwierdzono w rodzinach, gdzie liczba os6b zamieszkujacych w gospodar-
stwie domowym wynosita od 4 do 14, Saczegbtowe dane odsetkowe przedstawia Ryc. 4.

Dzieci zakazone H. pylori z rodzin, ktdrych dochéd przy rozliczeniu podatkowym miescit sie w pierwszej
grupie podatkowej stanowity 59,7% za$ w drugiej i trzeciej grupie po 0,5% (Ryc. 5).

Ryc.4.  Liczba 0sob mieszkajaca we wspdlnym gospodarstwie domowym
Fig. 4. Number of persons living in one residence
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Analiza zrodta ujecia wody w rodzinach dzieci zakazonych wykazata, iz wéréd badanych dzieci 7 dodat-
nim IgG przeciwko H. pylori, z wody pochodzacej z wodociagow korzystato 93,3%, e studni przydomowej
7,7% a ze studni gfebinowej 5,2% (Ryc. 6). Ocena #rodta pobierania wody do spozycia w rodzinach bada-
nych dzieci wykazata istnienie roznic amiennych statystycznie (p < 0,002) w grupach dzieci Hp (+) i Hp (-)
korzystajacych ze studni przydomowej.

Wsr6d badanych dzieci, ktére spozywaty wodeg nie przegotowanq zakazonych bylo 68,6%. W grupie
dzieci spozywajacych jedynie przegotowang wodg stwierdzono zakazenie u 31,4% zas u 48% dziec z tej
grupy nie odnotowano zakazenia (p < 0,005) (Ryc. 7).
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Ryc. 5. Prog podatkowy (grupa podatkowa) rodziny pray ostatnim rozliczeniu a zakazenie
Helicobacter pylori u badanych dzieci I
Fig. 5. Family taxing group (income level) in previous year and frequency of Helicobacter pylori infection in children
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Ryc. 6. Zrodio pobierania wody do spozycia w rodzinach badanych dzieci
Fig. 6.  Source of drinking water in families of the studied children
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Ryc.7.  Spozywanie nieprzegotowanej wody przez badane dzieci
Fig. 7. Drinking not-boiled water by studied children
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Dyskusja

W chwili obecnej brak jest danych dotyczacych mozliwosci nabywania i przekazywania zakaienia
H. pylori przez dzieci i miodziez zyjaca w zoaicowanych warunkach $rodowiskowych. H. pylori wytwarza
formy ,kokoidalne" niezdolne do wzrostu na podiozach laboratoryjnych, ale zachowujace stosunkowo wy-
soki poziom metabolizmu, ktore mogq przetrwac w Srodowisku przez trzy miesiace (7). By¢ moze po dosta-
niu sig do ludzkiego organizmu napotykajq one na warunki umotzliwiajace im przeksztatcenie sie w komérki
zdolne do podziatu. Tak wigc choroby przewodu pokarmowego zwigzane z infekcj H. pylori moga byé zali-
czane do choréb ,brudnych rak”. Moina wiec z pewnym przyblizeniem prayjac, e czgstosé zakazenia zalezy od
0gdlnej higieny w danym $rotiowisku. Im lepsze warunki higieniczne, tym mniejsza czestos¢ zakazenia.

Szeroko 53 stosowane, szczegélnie w badaniach epidemiologicznych, metody serologiczne pozwalajace
na wykrycie swoistych przeciwciat, gtéwnie typu 19G, przeciw H. pylori we krwi, linie lub moczu a swoistoé
tych technik jest stosunkowo wysoko oceniana.

Odsetek dzieci zakazonych oceniany na podstawie miana IgG w surowicy krwi w naszych badaniach
(32,2%) byt poréwnywalny z wynikami uzyskanymi przez Bielafiskiego i wsp. (36%) (7).

Jak wykazaty nasze badania istnieje zréznicowane wystepowanie zakazenia H. pylori u dzieci w zalei-
nosci od $rodowiska. Odsetek dzieci zakazonych ta bakterig wirod badanych zamieszkujacych obszar gminy
wynosit 40,2%, miasta powiatowego 40,7%, miasta wojewodzkiego 19,0%. W badaniach Czerwionki-
Szaflarskiej wérdd analizowanych dzieci 2 rozpoznanym zakazeniem H. pylori przewaiaty adecydowanie
dzieci pochodzace ze $rodowiska miejskiego (79%) (8).

W badaniach Przybyszewskiej i wsp. (9) zakazenie wystgpowato czgsciej wirdd chiopcow (43%) niz
u dziewczynek (30%), w naszych badaniach nie stwierdzono roznicy w zaleinosci od pici badanych dzieci
(po 50%).
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tukasik i wsp. podajq, e najliczniejsza grupe zakazonych stanowity dzieci w wieku od 5 do 14 lat (10)
2as w badaniach Czerwionki-Szaflarskiej wirod dzieci z zakazeniem H. pylori przewazaly te, ktore ukor‘ra.yly.
7 1ok Zycia (8). Wsrdd dzieci badanych przez nas rowniez najwiekszy odsetek zakazonych stanowily dzieci
w wieku szkolnym. :

Cagstszemu wystepowaniu zakazenia H pylori podobnie jak w przypadku poliomyelitis i hepatitis A sprzyja-
Ja e warunki bytowe, zageszczenie mieszkan, przebywanie dzieci w duzych skupiskach - przedszkolach,
szkotach itp. Zauwazono, i dzieci posiadajace wiasny pokéj 53 rzadziej zainfekowane. Zte warunki socjoeko-
nomiczne i naczna gestos¢ zaludnienia sprzyjaja warostowi liczby zakazer w grupie 0s6b do 30 roku zycia.

Wsrod badanych najwigkszy odsetek zakazonych stanowily dzieci w wieku szkolnym (56,7%); dzieci
przebywajace w domu zakazone byly w 24,7% za$ przedszkolne i gimnazjalne po 8,8%. Odsetek dzieci
2akazonych wirod badanych zamieszkujacych w domu jednorodzinnym wynosit 61,9%, za$ w bloku 37,1%.

Najwyzszy odsetek zakazeri stwierdzono w rodzinach, gdzie liczba 0sob zamieszkujacych w gospodar-
stwie domowym wynosita od 4 do14.

Odsetek dzieci zakazonych H. pylori z rodzin, ktorych dochéd przy roziczeniu podatkowym miescit si
W pierwszej grupie podatkowej wynosit 59,7%.

Wykazano rownieZ, ze H. pylori moie utrzymywaé si¢ przy Zyciu w wodzie i nastgpnie z Zanieczysczong
wodq lub pokarmem dostawat sie do przewodu pokarmowego i zakaza¢ inne osoby. Klein i wsp. w bada-
niach przeprowadzonych w Peru wykazali trzykrotnie Qgstsze zakazenie H. pylori u dzieci korzystajacych
2 wody wodociagowej niz u dzieci korzystajacych z whasnej studni. Wedtug tych autorow woda pitna moze
by¢ Zrodtem zakazenia.

Analiza #rodta ujecia wody w rodzinach dzieci 2akazonych wykazata, iz wéréd badanych dzieci zakaio-
nych 2 wody pochodzacej z wodociagdw korzystato 93,3% ze studni przydomowej 7,7%, a ze studni glebi-
nowej 5,2%. Ocena #rddfa pobierania wody do spozycia w rodzinach badanych dzieci wykazata istnienie
réznic znamiennych statystycznie (p < 0,002) w grupach dzieci Hp (+) i Hp (-) korzystajacych ze studni
przydomowej.

Zakazenie H. pylori szerzy sie rowniei szzegblnie tatwo wérod cztonkow rodzin, na co dowodem 53
przypadki ostrych objawow zakazenia H. pylori u kolejnych czonkow rodzin, wystepowanie choroby wrzo-
dowej dwunastnicy u czlonkéw rodzin, oraz Qgste nawroty choroby wizodowej u czfonkow tej samej rodzi-
ny co wskazuje na potrzebe zapobiegania zakazeniu i eradykacji w obrebie rodziny (11).

Najwyzszy odsetek zakazef w naszych badaniach stwierdzono w rodzinach, gdzie liczba 0sob zamiesz-
kujacych w gospodarstwie domowym wynosita od 4 do 14.

Zakazenie Helicobacter pylori jest waznym i aktualnym problemem w gastroenterologi dzieciecej. Wai-
nym aspektem jest czas trwania zakazenia, Ze wzgledu na mozliwe nastepstwa trwajacego w ciggu wielu lat
przewleklego procesy zapalnego waine jest wczesne wykrywanie zakazenia, 7 tym wigze sie znajomosé
istnienia ognisk zakazenia i drg szerzenia sig infekcji. Odsetek dzieci zakazonych w $rodowisky wiejskim,
jak pokazuja badania wielu autordw i nasze rowniez, jest wigkszy. Majg na to wptyw z pewnoscia warunki
sanitamo-bytowe oraz higieniczne. Stanowi to dowdd, iz wiek dzieciecy i status spoteczno-ekonomiczny
pozostajg nadal giéwnymi czynnikami ryzyka zakazenia bakterig Helicobacter pylori.
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HELICOBACTER PYLORI INFECTION IN CHILDREN AND 50CIO-ECONOMIC FACTORS

Summary

The aim of the study was to find a correlation between the presence of Helicobacter pylori infection in
children and their accommodation and socio-economic conditions. The results of questionnaire studies
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Najwazniejszq i najbardziej prawdopodobnq drogg szerzenia sig Helicobacter pylori sq kontakty migdzy-
ludzkie. Zakazenie H. pylori szerzy sig szczegolnie tatwo wéréd cztonkéw rodziny. Celem pracy bylo prze-
Sledzenie cz¢stosci wystgpowania zakasenia H. pylori w rodzinach wojewédztwa podlaskiego. Odsetek
zakazenia H. pylori stwierdzany u rodzicéw badanych dzieci byt wyziszy od odsetka zakazonych dzieci
i wynosit u matek 77,1% oraz u ojcéw 81,8%.

Stowa kluczowe: Helicobacter pylori, drogi zakazenia, wystgpowanie rodzinne
Key words: Helicobacter pylori, ways of transmission, familial clustering

Wstep
Niemal 20 lat uptyneto od ukazania si¢ pierwszego doniesienia opisujacego odkrycie Helicobacter py-
lori (wowczas Campylobacter pylori) i jego roli przyczynowej w rozwoju zapalenia btony Sluzowej zotadka
| dwunastnicy u dorostych (1). Odkrycie H. pylori jako infekcyjnej przyczyny choroby wrzodowe;j doprowa-
dzito do zmiany pogladow i w Ciggu dekady od ukazania sie wstepnych doniesiefi faczacych schorzenia

@a pomigdzy czlonkami rodzin (4).
Celem pracy jest ocena czestosci wystgpowania zakazenia Helicobacter pylori wéréd cztonkéw rodzin
wojewddztwa podlaskiego.

Materiat i metody

Przedmiot badaf stanowify dziedi i osoby doroste zamieszkujace wspdlne gospodarstwo (rodzina), kt-
re 2gtosily si¢ na badania prowadzone w ramach ogblnopolskiego projekty pt.: Zakazenie Helicobacter
pylori w Polsce - badania epidemiologiczne u dzieci i dorostych 2 uwzglednieniem ryzyka choroby wrzodo-
wej 20tadka i dwunastnicy oraz raka Zotadka” oceniajacego rozpowszechnienie 2akaienia Helicobacter pylori
w Polsce na szczeblu gminy, powiatu i miasta wojewddzkiego u dzieci i dorostych.
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Badaniami objeto 205 rodzin - facznie przebadano 563 osoby. Srednia liczba 0s6b badanych w rodzi-
nie wynosita 3,07; Sredni wiek badanych wynosit - 16,6 lat. U wszystkich badanych oznaczono w surowicy
miano przeciwciat przeciw H. pylori w Klasie 1gG metoda immunoenzymatyczng ELISA. Za dodatni wynik
przyjgto stezenie IgG przeciwko H. pylori >24 U/mi.

Wyniki badan opracowano statystycznie z wykorzystaniem programu Statistica 6. Wspétzaleinoici
uznano za istotne przy p < 0,05. Wyniki przedstawiono graficznie. Zaréwno badania kwestionariuszowe, jak
i badania laboratoryjne wykonano dzieciom po wczesniejszym uzyskaniu dobrowolnej zgody rodzicow lub
ich opiekundw prawnych oraz zgody Komisji Bioetycznej Akademii Medycznej w Biatymstoku.

Wyniki

Sposrdd badanych rodzin u 143 (69,8%) stwierdzono istnienie zakazenia H. pylori w rodzinie; w 47
(22,9%) rodzinach, u wszystkich badanych cztonkow (dzieci, rodzice) stwierdzono dodatni wynik przeciwciat
IgG przeciwko H. pylori.

W 62 rodzinach (30,2%) wszyscy badani czlonkowie mieli ujemny wynik przeciwciat swoistych, zas
w 96 rodzinach (46,8%) stwierdzono zaréwno ujemne jak i dodatnie miana przeciwciat IgG u ich czlonkow.
Wsrod zbadanych dzieci 2 205 rodzin odsetek rodzin ktérych wszystkie dzieci byly seronegatywne wynosit
50,2%, zas rodzin w ktdrych wszystkie dzieci byly seropozytywne wynosit 25,4% oraz rodzin z seropozytyw-
nymi i seronegatywnymi dzie¢mi wynosit 24,4%.

Badaniami objeto 97 matek, z ktérych seropozytywnych bylo 75 (77.1%) a seronegatywnych byto
22,9%. Wsrod objetych badaniami 34 ojcéw dodatni wynik IgG stwierdzono u 28 (81,8%) z nich, zas
ujemny u 18,2% badanych.

Ryc. 1. Cagstos¢ wystepowania zakazenia Helicobacter pylori u dzieci w rodzinach w ktérych matka
lub ojciec 53 seropozytywni

Fig. 1. Frequency of Helicobacter pylori infection in children, whose mother or father are seropositive
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W rodzinach w ktérych matka byta seropozytywna odsetek rodzin gdzie wszystkie dzieci byly zakazone
wynosit 35,1%; odsetek rodzin, w ktérych cagé¢ dzieci bylo seropozytywna, ¢3¢ seronegatywna wynosit
13,5%; w 51,3% badanych rodzin wszystkie dzieci byty seronegatywne (Ryc. 1).

n



W rodzinach, w ktérych matka byta seronegatywna, odsetek rodzin gdzie wszystkie dzieci byly zaka_éo-
ne wynosit 18,2%. Taki sam odsetek stanowily rodziny w ktorych byly dzieci 2arbwno seropozytywne jak
I seronegatywne (18,2%). U 63,6% rodzin nie stwierdzono zakazenia H. pyloriu dziedi (Ryc. 2).

Ryc. 2. Cagstod¢ wystepowania zakazenia Helicobacter Pylori u dzieci w rodzinach, w ktorych matka

lub ojciec 53 seronegatywni
Fig. 2. Frequency of Helicobacter pylori infection in children, whose mother or father are seronegative
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W rodzinach, w ktorych ojciec byt seropozytywny odsetek rodzin gdzie wszystkie dzieci byly zakazone
wynosit 33,3%; odsetek rodzin w ktorych zakazeniu ulegta czes¢ drieci, a azg3¢ byta zdrowa wynosit 22,2%,
228 wszystkie dzieci byly 2drowe w 44,4% badanych rodzin (Ryc. 1).

W przypadku rodzin, w ktérych ojciec byt seronegatywny odsetek rodzin w ktorych wszystkie dzieci byly
2akazone wynosit 16,7%; u 50% rodzin QeS¢ dzieci byla zdrowa a czesé byla zakaiona. Wszystkie zdrowe
dzieci w rodzinie stwierdzono w 33,3% badanych rodzin (Ryc. 2).

Dyskusja
Dokiadny mechanizm rozprzestrzeniania si¢ zakazenia Helicobacter pylori jest przedmiotem licznych badan,
pomimo i bliski kontakt miedzy clonkami rodziny wydaje sie odgrywa¢ Kluczowa role w nabywaniu zakazenia
2wlaszza w wieku wezesnego dziecifistwa to sposdb przenoszenia zakazenia nie jest nadal dokladnie ustalony,
Wydaje sie, 7e wewngtrzrodzinne rozprzestrzenianie sig zakazenia odgrywa gtowna role w transmisji
2akazenia zarowno w krajach rozwinigtych jak i rozwijajacych sie ().
Rodzinne wystepowanie zakazenia H. pylori jako pierwsi opisywali w 1990 roku Drumm i Wsp., sugeru-
J¢ rozprzestrzenianie sie bakterii wirod conkow rodziny (6). Od tego czasu zostato przeprowadzonych
wiele badan, ktore wykazaty jak duz3 role odgrywa rodzina w przekazywaniu zakazenia (7.89,10).
Dominici i wsp. w badaniach przeprowadzonych w populacji ogolnej stwierdzit, iz dzieci 7 rodzin,
w ktérych obydwoje rodzice 5 seropozytywni majq dwukrotnie wieksze ryzyko zakazenia H, pyloriniz dzieci
2 rodzin gdzie obydwoje rodzicow jest seronegatywni (11). ‘-
Jak wykazaty badania przeprowadzone przez Malaty i wsp. czestosé wystepowania zakazenia H. pylori i
w Japonii byla maczaco wyzsza wirod dziei, ktbrych matki byly zakazone w porbwnaniu do dzieci, ktérych ‘
matki byly 2drowe (12). W naszych badaniach estost wystepowania zakazenia H. pylori w rodzinie u co
najmniej jednego badanego dziecka, ktorego badana matka byta seropozytywna wynosita 48,6%, za¢ odse-
tek rodzin w ktérych wszystkie dzieci w rodzinie byly zakazone wynosit 35,19,
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W rodzinach w ktérych ojciec byt seronegatywny zakazenie co najmniej u jedneqo dziecka stwierdzili-
Smy w 66,7% rodzin, natomiast wéréd dzieci ojcow seropozytywnych zakazenie u co najmniej jednego
z nich stwierdzono w 55,5% rodzin,

W badaniach, ktre dotyczyly zakazenia w krajach rozwijajacych sie, Ma i wsp. wykazali, e istienie zaka-
zenia wirod potomstwa byto zwiazane z wystepowaniem zakazenia wérod ich rodzicow (13). Stwierdzili oni, iz
w rodzinach, w ktérych przynajmniej jeden z rodzicow byt zakazony H. pylori 85% dzieci bylo seropozytyw-
nych, natomiast w rodzinach, w ktérych u obojga rodzicow nie stwierdzono zakazenia H. pylori, tylko u 22%
dzieci potwierdzono zakazenie. W naszych badaniach w rodzinach, w ktorych badana matka byfa seronega-
tywna w 63,6% rodzinach wszystkie badane dzieci rowniez byly seronegatywne. W rodzinach, w ktdrych ojciec
byt seronegatywny brak zakazenia u wszystkich badanych dzieci stwierdzono u 33,3% badanych rodzin.

Opublikowane w 2005 roku wyniki badafi Farrella i wsp. potwierdzity obecnos horyzontalne] transmisji
zakazenia miedzy rodzefistwem (14), Stwierdaili, iz dzielenie fo3ka lub sypialni z zakazonym rodzefistwem zna-
@3co statystycznie zwigksza ryzyko zakazenia we wazesnym dziecifistwie. Potwierdzli takie awigkszone ryzyko
2akazenia H. pylori w przypadku gdy matka i/lub ojciec dziecka jest zakazony t3 bakteria. Bliski kontakt z zakazo-
ng osoba w rodzinie wydaje sie odgrywat kluczowg role w nabywaniu zakazenia we wezesnym dziecifistwie.

W naszych badaniach wird rodzefistwa z badanych 205 rodzin stwierdzono, iz wszystkie badane dzieci
byly seropozytywne w 52 rodzinach (25,4%), za wszystkie badane dzieci byly seronegatywne w 103 rodzi-
nach (50,2%); w 50 rodzinach (24,4%) badane dzieci byly zarbwno seropozytywne jak i seronegatywne.

W badaniach prowadzonych w Polsce, dotyczacych zakazenia u cztonkow rodzin potwierdzono wysokg
Cz¢stoC zakazenia H. pylori. Migdzy innymi Wasowska-Krolikowska i wsp. w badanych rodzinach stwierdzili
zakazenie u 74% badanych (15). Podobne badania z oérodka fodzkiego wykonane przez Bak-Romaniszyn
i wsp. wykazaty zakazenie u 70-75% cztonkéw rodzin (16). Czestos¢ wystepowania zakazenia u rodzicow
i rodzefistwa z chorobami zofadka i dwunastnicy oceniali rowniez Potyrata i wsp. (17). Stwierdzili oni do-
datnie przeciwciata w klasie 1gG przeciw H. pylori u wszystkich matek badanych dzieci, 80% ojcow i 68%
rodzefistwa. Badania te potwierdzaja rowniez nasze obserwacje dotyczace badania zakazenia H. pylori w ro-
dzinach, gdzie stwierdzilismy wystepowanie zakazenia u 77,1% matek 81 8% ojcow.

Dane literaturowe jak tez obserwacje wiasne potwierdzaj3, iz w wewnatrzrodzinnych transmisjach zaka-
Zenia, dzieci narazone 53 na zakazenie ze strony dorostych, oraz starszego rodzefistwa. Zakazenia pochodzz-
ce ze rodfa pozarodzinnego stanowia zaledwie jedna trzecig wszystkich zakazeni Helicobacter pylori.

Whioski
1. Prawdopodobna czgstosé wystepowania zakazenia H. pylori w rodzinach zamieszkujqcych wojewodz-
two podlaskie na podstawie oznaczenia przeciwciat swoistych w surowicy krwi wynosi 69,8%.
2. Analiza wywiadu rodzinnego i badanie przeciwciat IgG przeciwko H. pylori pozwolita na ustalenie, iz
odsetek zakazonych matek i ojcow w rodzinach wynosit odpowiednio: 77,1% i 81,8%.

E. Maciorkowska, |. Roszko, M. Kaczmarski

FAMILIAL TRANSMISSION OF HELICOBACTER PYLORI INFECTION IN PODLASIE REGION

Summary

The purpose of the study was to assess the incidence of Helicobacter pylori infection in members of
families in the Podlasie Region. The study included members of 205 families in whom IgG antibodies
against H. pylori were determined. The mean number of members examined in a family was 3.07. The
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mean age was 16,6 years; the mean level of specific IgG antibodies was 67,35 U/ml. Of the families exam-
ined 47 (22,0%) had all members with a positive titer of antibodies against H. pylori (> 24‘ U/ml); in 62
(30,2%) families, all members presented a negative result of IgG antibodies against H. pylori (< 24 U/m]_).
Of 97 mothers examined, a positive titer of IgG was found in 77,1%. Of 33 fathers (81,8%) were seroposi-
tive. In the families with a mother seropositive, the infection in at least one child examined was revealed in
48,6% of the families, whereas in the families with a mother seronegative, all her children were healthy in
63,6% of the families. In case of a father, a positive IgG in at least one child was found in 55,5% of the
families, whereas no infection in children was estabilished in 44,4%.
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SZCZEPIENIA OCHRONNE PRZECIWKO POLIOMYELITIS
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W pracy oméwiono szczepienia zabezpieczajqce przed zachorowaniem na poliomyelitis anterior acuta oraz
ich zastosowanie w realizacji programu Swiatowej Organizacji Zdrowia, ktéry ma na celu wykorzenienie
tej choroby na $wiecie.

Wprowadzenie
Polski kalendarz szczepieft ochronnych obejmuje obecnie dwie szczepionki, ktére zapobiegaja neuroin-
fekcjom wirusowym: obowiazkowe - przeciwko poliomyelitis anterior acuta oraz zalecane - przeciwko klesz-
czowemu zapaleniu mozgu. W szczegdlnych sytuacjach stosowane s3 takze saczepienia poekspozycyjne za-
pobiegajace zachorowaniu na wicieklizng (1).
W niniejszej pracy postaram si¢ omowic stosowanie szczepionek przeciwko poliomyelitis w kontekicie
aktualnej sytuacji epidemiologicznej w Polsce i na $wiecie.

Poliomyelitis — definicja choroby

Poliomyelitis anterior acuta (zapalenie rogow przednich rdzenia kregowego, nagminne porazenie dzie-
cigce, choroba Heinego i Medina) jest to ostra choroba zakaina wywotana przez jeden z trzech typow wiru-
sa polio (oznaczonych cyframi 1, 2 i 3), nalezacego do enterowirusow.

Definicja WHO z 1997 roku pozwala na rozpoznanie tej choroby przy spetnieniu dwéch warunkow (2)
1. wystepowanie ostrych porazen wiotkich (porazenie migsni szkieletowych, najczesciej koriczyn dolnych,

z ostabieniem siy i napiecia migéniowego oraz ze zniesieniem lub ostabieniem odruchow)
2. potwierdzenie laboratoryjne - izolacja  katu chorego szczepu dzikiego wirusa polio.

Spefnienie obu warunkéw jest konieczne, poniewaz z jednej strony zaledwie 1% wszystkich zakazed
wirusami polio prowadzi do ostrych porazefi wiotkich (ponad 90% to zakazenia bezobjawowe; 4-8% wy-
stgpuje w postaci poronnej, spotykane jest takze aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych). Z dru-
giej strony objawy ostrych porazen wiotkich powodowat mogg takze inne czynniki zakaine (wirusy Coxac-
kie, ECHO) oraz niezakaine (zespét Guillan-Barre). Notowane sq takie zachorowania na ostre porazenia
wiotkie wywotane wirusem polio pochodzacym ze szczepionki doustnej - nazywamy je zespofem VAPP
(ang. vaccine-associated paralytic poliomyelitis) (3,4).

Czynnik etiologiczny
Znane sq trzy typy serologiczne wirusa polio oznaczone cyframi arabskimi 1, 2 i 3. Ich budowa antyge-
nowa jest na tyle odmienna, ze kontakt z jednym typem nie chroni przed zachorowaniem po zetknigciu si¢
z kolejnym typem. Wirusy polio nalezq do enterowirusow. Wirus ten jest wrazliwy na dezynfekcyjne dziata-
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nie formaldehydu i $rodkéw zawierajacych chlor, promieniowanie UV, temperature powyiej 50“|C, wysusze-
nie, odporny na dziatanie alkoholu i krezolu oraz na zamrozenie. Wirus mose przetrwac w Sciekach oraz
w wodzie w $rodowisku zewnetrznym nawet do kilku miesigcy (5).

Szczepionki
Obecnie dostepne 53 dwie szczepionki przeciwko polio 0 odmiennym sktadzie i dziataniu: I. OPV: I1. IPV.

Ad |. Zawierajaca ostabione, ale zdolne do replikacji wirusy - OPV (ang. oral polio vaccine), opracowa-
na przez dr Alberta Sabina w 1961 roku, podawana droga doustng. W wyniku zastosowania tej szczepionki
dochodzi do wytwarzania przeciwciat klas IgM i 1gG w surowicy krwi. W przypadku zakazenia chronig one
przed przedostaniem sie wirusa do uktadu nerwowego. Kontakt Sluzowki jelita z wirusem powoduje takze
Mmiejscowe wytwarzanie przeciwciat klasy slgA, co prowadzi do zahamowania replikacji ,dzikiego” typu wi-
rusa, w przypadku zakazenia. Miejscowa odpomosé Sluzowkowa prowadzi zatem do szybkiego ograniczenia
rozprzestrzeniania sig transmisji wirusa polio.

Poza szczepionky zawierajacy tray typy wirusa polio (1, 2 i 3) w uzyciu s takée doustne preparaty mo-
nowalentne mOPV1 (tylko typ 1) oraz mOPYV3 (tylko typ 3). Ich dziatanie jest szybsze - wazesniej powoduja
powstanie przeciwciat swoistych dla danego typu wirusa. Usyte po raz pierwszy w szczepieniach masowych
w 2005 roku doprowadzity do przerwania przenoszenia sig polio w Egipcie i niektdrych rejonach Indii.

OPV nie musi byé podawana przez przeszkolonych pracownikow stuzby zdrowia, nie wymaga uzycia
jatowego sprzgtu. Jest relatywnie tania (obecna cena jednej dawki w programach profilaktyki zdrowotnej
w krajach rozwijajacych sie wynosi 8 centow USA).

‘ nia do stosowania OPV to: niedobory odpomoci (wrodzone i nabyte), przewlekte bie-
gunki, 2espot Zlego wehtaniania, ostre schorzenia przebiegajace z goraczka, nadwrazliwoié na ktorykolwiek
ze skiadnikow.

Niekorzystnym zjawiskiem po szczepieniu OPY jest wystepowanie zespotu VAPP. Jest to ostre porazenie
wiotkie u osoby szczepionej lub u osoby nie uodpornionej pozostajace] w bliskim kontakcie z chorym., S3to
porazenia fagodniejsze niz polio, zwykle odwracalne, przecigtny czas ich trwania wynosi 60 dni. $rednia
Cz¢stos¢ wystepowania tego zespohu wynosi 1:2,5 min dawek szczepionki, Przy czym jest on bardziej praw-
dopodobny u osoby szczepionej Po raz pierwszy (1:750 000 dawek). Z katy chorego izolowany jest wirus
szczepionkowy. Zespot VAPP jest wynikiem odwrdcenia czyli rewersji mutacji wirusa szczepionkowego (ate-
nuacja polega wiasnie na mutacjach dzikiego wirusa polio).

Ad II. Szcepionka zawierajaca inzktywowane (niezdolne do replikacji) wirusy - Ipy (ang inactivated
polio vaccine), opracowana przez dr Jonasa Salka w 1955 roku, podawana we wstrzyknieciu. Zawiera
wszystkie trzy serotypy wirusa, W wyniky Jej zastosowania dochodzi do powstania przeciwciat w surowicy
krwi (las IgM i 1gG) oraz Sladowych iloici przeciwciat na powierzchni Sluzowki jelit (slgA). Szczepionka ta
chroni osobe szczepiong przed zachorowaniem, ale nie powoduje zahamowania przenoszenia sie wirusa od
clowieka do czowieka (osoba szczepiona po kontakcie z dzikim wirusem polio nie zachoruje, ale bedzie
wydalat go 7 kafem, wirus bowiem swobodnie replikuje w jej jelitach). Ma to szczegblne znaczenie w kra-
jach, gdzie nadal wystepuja przypadki zachorowai na polio.

Podanie IPV nie powoduje wystepowania zespotu VAPP. Szczepionka ta jest jednak drozsza od OPY
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Program eradykacji polio

Polio przed erg szczepiefi ochronnych byfo chorobg wystepujaca na wszystkich kontynentach, W pierw-
szej potowie dwudziestego wieku obserwowano Znamienny wzrost liczby zachorowan; szczegéinie duze
epidemie notowano w USA i Australii, a w Europie - w Szwecji, Danii i Norwegii. Po wprowadzeniu w la-
tach 60 szczepieft ochronnych notowano systematyczne obnizanie sie zapadalnoici na polio na $wiecie (7).
W 1988 roku Swiatowe Zgromadzenie Zdrowia (World Health Assembly) oglosito zatozenia programu, kidry
miat na celu eradykacje (wykorzenienie) polio na $wiecie. Zakfadano osiagniecie tego celu w 2000 roku (8).
Program ten obejmuje nastepujace dziatania:
Rejestracje wszystkich przypadkéw ostrych porazefi wiotkich.
Wdrozenie poprawnej diagnostyki laboratoryjnej podejrzanych przypadkéw.
Szczepienia ochronne.
Powotanie Krajowych Komitetow Certyfikadji Eradykadji Polio.

Osiagnigcie celu bylo mozliwe dzieki objeciu podstawowym cyklem szczepiefi co najmniej 95% dziedi.
Zaleca sie, aby na terenach, gdzie osiggnieto eradykacje stosowa szczepionke IPV, tak by nie wprowadza¢
wirusa szczepionkowego do $rodowiska (10,1 1). W zwigzku z tymi zaleceniami w polskim kalendarzu s2czepiefi
ochronnych w ostatnich latach stopniowo zastepuje sig szczepienia OPV przez IPV (12).

Na terenach, gdzie system szczepien ochronnych nie Jest wystarczajacy organizowano akdje okreélane jako
Narodowe Dni Szczepiefi. Akcje takie s3 nadal prowadzone w krajach, gdzie stwierdza sie rodzimg transmisje
wirusa polio oraz tam, gdzie do zachorowaf dochodzi w wyniku ,importowania” dzikiego szczepu. Akgja Na-
rodowych Dni Szczepieft polega na dwukrotnym szzepieniu, w odstepie 4-6 tygodni, wszystkich dzieci do
5 roku 2ycia na wyznaczonym terenie wysokiego ryzyka zachorowania. Zespoly szczepionkowe (zwykle prze-
szkoleni ochotnicy), wyposaione w torby chiodzace oraz sazegétowe mapy obchodza okolice, odwiedzajac
dom po domu, tak by w szczegélnosci dotrze¢ do dzieci nieobjgtych rutynowymi szczepieniami. Zaszczepienie
jest potwierdzone oznaczeniem paluszka dziecka atramentem, ktéry nie ulega zmyciu przez kilka tygodni (13).

Eradykacja polio na Swiecie nie zostafa dotychczas osiagnigta, a przyczyn jej niepowodzenia nalezy
upatrywac w nastgpujacych zjawiskach (14,15,16):

1. Na kaidy przypadek objawowego polio przypada okofo 100 osob, ktére ulegly bezobjawowemu lub
skapoobjawowemu zakazeniu i ktére rozprzestrzeniajq dalej wirus.

2. Wystepuje nosicielstwo pochorobowe wirusa (zwykle krotkotrwate).

Notowana jest obecnos¢ dzikiego wirusa polio w $rodowisku (zwlaszcza w Sciekach).

4. Stosowanie szczepionki IPV nie eliminuje wirusa ze érodowiska (moze utrzymywat sie swobodna trans-
misja dzikiego szczepu).

5. Stosowanie szczepionki OPV moze powodowat wprowadzenie do $rodowiska atenuowanego szcze-
pionkowego wirusa polio (takze w jego neurowirulentnej formie).

6. Rejestracja zachorowaf i realizacja programu szczepiefi ochronnych w krajach, gdzie nadal wystepuje
polio to zadania niezwykle trudne ze wzgledu na warunki spofeczne i §rodowiskowe (trudno dostepne
tereny, lokalne wojny, migracje ludnosci).

o

Aktualna sytuacja epidemiologiczna
Dzigki wdrazaniu programu eradykacji lizba zachorowah na polio na Swiecie zmniejszyla sie
2350.000 rocznie w 1988 roku do 1906 w 2005 roku. Doszlo do catkowitej eradykacji wirusa polio typu
2 (ostatnie zachorowanie w Indiach w 1999 roku) (16).

83



Eliminacja poliomyelitis z okreslonego terenu ogtaszana jest wowczas, gdy nie stwierd@ sig na tym
terenie 2achorowar na poliomyelitis wywotanych saczepami dzikiego wirusa polio przez co najmniej 3 lata
(przy whasciwym zgtaszaniu i kontroli wszystkich ostrych porazed wiotkich).

Eradykacja poliomyelitis 2 Regionu Europejskiego zostata ogtoszona 21.06.2002 roku.

Nie oznacza to jednak znikniecia wirusa 2 terenu Europy, bowiem badania przeprowadzone w latach
2003-2004 na Stowadji ujawnify obecnos¢ szczepéw polio pochodzacych ze szczepionek OPV w $ciekach
pochodzacych 2 Bratystawy (Stowacja stosuje mieszany schemat saczepieri ochronnych OPV+IPV) (18).
W Polsce ostatni przypadek zachorowania na polio wywotane dzikim typem wirusa miat miejsce w 1984 roku.
Rejestracja ostrych porazef wiotkich ujawnita w Polsce w latach 1998-2000 facznie 320 przypadkow, izo-
lowano od pacjentow 76 s2czepbw wirusa polio, wszystkie byly wirusami szczepionkowymi (szczep Sabina)
(5,12,19)

Roczna lizba przypadkéw poliomyelitis na $wiecie w ostatnich latach ma nieznaczng tendencje wzro-
stowg: w 2003 roku stwierdzono ich 784, w 2004 - 1255, a w 2005 - 1906. Maleje natomiast liczba kra-
Jow, w ktdrych wystepuja zachorowania endemiczne; obecnie jest ich ztery: Nigeria, Indie, Pakistan i Afga-
nistan. W 2005 roku najwiecej zachorowari stwierdzono w: Nigerii (770), Jemenie (478), Indonezji (302)

wirusa w ogniskach epidemicznych oraz w ramach Narodowych Dni Szczepien,
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HOSPITALIZACJE DZIECI Z WIRUSOWYM ZAPALENIEM
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W BIALYMSTOKU W LATACH 2003-2005

Klinika Obserwacyjno-Zaka#na Dzieci Akademii Medycznej w Bialymstoku
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W pracy przedstawiono analiz¢ czestosci, sezonowosci oraz przyczyn hospitalizacji dzieci = rozpoznaniem
wzomr w latach 2003-2005 w jednym z dwéch dziecigcych oddziatéw zakaznych funkcjonujgcych na
terenie miasta Bialegostoku i powiatu biatostockiego. Ponadto, zwrécono uwage na koszty hospitalizacji
w okresach epidemicznego wzrostu zachorowai.

Stowa kluczowe: wirusowe zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych, hospitalizacje, dzieci
Key words: viral meningitis, hospitalizations, children

Wstep

Wirusowe zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i/lub mézgu w porownaniu do powszechnie wyste-
pujacych wirusowych zakazen uktady oddechowego, pokarmowego a2y skbry stanowig zaledwie niewielki

temu wyzdrowieniu (1). Na podstawie wstepnych objawdw chorobowych nie mozna jednak postawi¢ osta-
lecznego rozpoznania ani zréinicowat @ynnika etiologicznego - bakteryjnego, wirusowego czy innego.
Wigks208¢ chorych 2 po@ejrzeniem 2akazenia OUN kierowana jest do specjalistycznych oddziatéw celem

Cel pracy
Celem pracy jest poznanie @estodci, sezonowoici i kosztow hospitalizacji dzieci z wirusowym zomr ogé-
fem oraz w zaleinosci od @ynnika etiologicznego choroby.
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Materiat i metoda

Materiat do badan stanowita dokumentacja medyczna dzieci hospitalizowanych w latach 2003-2005
w 2046zkowe; Klinice Obserwacyjno-Zakaznej Dzieci w Biatymstoku. Klinika jest jednym z dwéch dziecie-
cych oddziatéw obserwacyjno-zakaznych, przyjmujacych co druga dobe dzieci 2 patologia zakaing z tereny
miasta Biategostoku (ok. 300 tys. mieszkaicw) i powiatu biatostockiego. Rocznie hospitalizowanych jest
okoto 1000 dzieci. Retrospektywng analizz objeto dane pacjentow z rozpoznaniem przy wypisie: $winkowe
zomr (B26.1), enterowirusowe zomr (A85.0), kleszczowe zomr (A84.1) oraz wirusowe zomr o nieustalone]
etiologii (A87.9), wedtug migdzynarodowej Klasyfikacji choréb 1CD-10 (7). Analizowano czestos¢ oraz mie-
sieczng i roczng dystrybucje hospitalizacji a takie wyliczono udziat hospitalizacji z powodu wzomr w ogdinej
liczbie hospitalizowanych i w kosztach kliniki.

Wyniki
W latach 2003-2005 ogétem hospitalizowano 316 dzieci z wzomr, w tym 132 (41,8%) w roku 2003,

106 (33,5%) w roku 2004 i 78 (24,7%) w roku 2005. Czynniki przyczynowe wzomr w analizowanym okre-
sie oraz ich odsetkowy rozktad przedstawiono na rycinach 1 j 2.

Rycina 1. Etiologia wirusowych zomr hospitalizowanych dzieci w latach 2003-2005
Figure 1. Viral meningitis etiology in hospitalized children in 2003-2005
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Swinkowa etiologie zomr ustalono u 246 (77,8%) dzieci. W stosunku do 0gétu wirusowych zomr,
Swinkowe zomr stanowito 93,9% w roku 2003, 96,2% w roku 2004 i 25,6% w roku 2005, Kleszczowe
Zomr rozpoznano w znikomym odsetku (0,3%) czyli u jednego dziecka w pazdziemiku 2005 roku. Enterowi-
fusowe zomr, potwierdzone izolacjq wirusa echo typ 30 w probkach ptynu mdzgowo-rdzeniowego, ustalono
u 10 dzeci tj. 3,2% hospitalizowanych. U pozostatych 59 (18,7%) hospitalizowanych postawiono rozpo-
Znanie wirusowego zomr o blizej nieokreSlonej etiologii. Miesieczny rozktad liczby hospitalizowanych
Z uwzglednieniem rozpoznania etiologicznego zaprezentowano na rycinie 3.
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Rycina 2. Roczny rozktad hospitalizacii w zaleinosci od etiologii wirusowego zomr
Figure 2. Yearly distribution of hospitalizations depending on viral meningitis etiology

[ B26.1
W Asso
W s

A879

Rycina 3. Sezonowa zmiennos¢ hospitalizacji w zaleinoici od etiologii wirusowych zomr
Figure 3. Seasonal variation in hospitalizations due to viral meningitis etiology
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Swinkowe i enterowirusowe zomr charakteryzowaly sie okreslong sezonowoscia. Dzieci ze $winkowym
zomr przyjmowane byly do leczenia szpitalnego najczesciej w maju, czerweu oraz grudniu natomiast hospi-
talizacje z powodu enterowirusowego zomr miaty miejsce od czerwca do sierpnia 2005 roku. W tych sa-
mych miesigcach 2005 roku odnotowano wyrainy wzrost hospitalizacji dziedi z rozpoznaniem wzomr o nie-
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Tabela I. Czestosé i koszty hospitalizacji dzieci z wirusowym zomr
Table I.  Frequency and costs of viral meningitis associated hospitalizations in children

2003 2004 2005
A Liczba hospitalizagji ogétem 923 992 1064
B Hospitalizacie z dgn: wzomr 132 106 78
wskainik hospitalizacji (8/A x 100 ) 14,3 10,7 73
C  Kontrakt z NFZ (punkty) wg hospitalizacji 145 000 145 000
D Koszt hospitalizacji wzomr (punkty) wg hospitalizacji 37700 27 300
% udziat wzomr w kosztach (D/C x 100) 26 188
E Cenajednostkowa za punkt (PLN) 9.8 9,65
Koszt hospitalizacji w PLN (E x D) 369 460 263 445

Dyskusja

Cykliczny, co 3-5 lat, wzrost zachorowan na Swinke i zwiazany z nim warost liczby hospitalizacji opisy-

dzity szczepienia stosunkowo niedawno. Do takich krajow zalicza sie m.in. Polska, Czechy, Turgja, Litwa
(589,10,11). Kanra i wsp. (11) opisujac 135 przypadkow Swinkowego zapalenia opon mdzgowo-
rdzeniowych i/lub mézgu hospitalizowanych na przestrzeni 11 Jat (1990-2000) w uniwersyteckim szpitalu
w Turdji, zwraca uwage na fakt, iz jest to jedna z najliczniejszych grup opisywanych w literaturze, W pracy
wiasnej podajemy liczbe 246 dzieci ze Swinkowym zomr hospitalizowanych na przestrzeni trzech lat. Tak
duzq liczbg hospitalizacji w naszym osrodku moina czesciowo tumaczyé ustawowym obowiazkiem hospita-
lizacji pacjentéw z neuroinfekcjami a czesciowo istnieniem na terenie miasta Biategostoku i powiatu biato-
stockiego tylko jednego, poza naszym, oddziatu wyspecjalizowanego w leczeniu neuroinfekcji u dzieci.
W latach 2003-2004 czyli w okresie epidemii winki w Polsce, dzieci z potwierdzong infekcja OUN w prze-
biegu $winki stanowity ponad 90% wszystkich pacjentow z neuroinfekcjami. Odmienna sytuacja epidemio-
logiczna wirusowych zomr Opisywana jest w krajach, w ktorych od dawna obowigzuja powszechne szczepie-
nia przeciw $wince. Zdarzajg sie co prawda pojedyncze opisy endemicznych zachorowan na Swinke w popu-
lacji 0s6b szczepionych, ale zachorowania 53 mniej liczne i majg ograniczony 2asigg terytorialny (12). Na
plan pierwszy natomiast wysuwaja sie epidemiczne zachorowania spowodowane enterowirusami. Wirusy
echo i coxsackie s3 najezgstszymi czynnikami etiologicznymi wirusowych zomr i co warte podkreslenia s
one przyczyng endemicznych zachorowani w kaidej grupie wiekowej w tym i noworodkowej (1.3,13,14). Roos
W swojej pracy podaje, ze wirusy coxsackie grupy B i echowirusy byly czynnikiem przyazynowym aseptycz-
nego zomr u 92% dzieci ponizej 2 roku zycia (15). We wiasnej analizie, zakazenie wirusem echo typ 30
potwierdzono zaledwie u 10 pacjentéw sposréd 48, od ktérych pobrano prébki ptynu méagowo-
rdzeniowego i katu celem izolacji wirusa. Wszystkie dzieci bez potwierdzonego czynnika etiologicznego mia-
ty kontakt w przedszkolu lub szkole 7 dzie¢mi o ustalonej enterowirusowej etiologii zomr. W osrodku biato-
stockim do chwili obecnej nie ma modliwosci powszechnego diagnozowania czynnikéw etiologicznych wiru-
sowych zomr metodami hodowlanymi a zwiaszcza metodami 2 wykorzystaniem technik biologii molekular-
nej (PCR). Gwattowny warost hospitalizacji dzieci z powodu aseptyaznego zomr w czerwcu i kolejnych miesia-
cach 2005 roku spowodowat zainteresowanie ze strony Wojewddzkiego Inspektoratu Sanitamego, gdzie
dokonano badar probek piynu mozgowo-rdzeniowego i kafu metoda hodowli tkankowej a nastepnie prob-
ki, w ktorych wykryto antygeny enterowiruséw preestano do dalszej identyfikacji do Pafistwowego Zaktadu
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Higieny w Warszawie. Ostateczne rozpoznanie uzyskano po 3 miesigcach u 21% badanych. Verstrepen
| wsp. ocenili czutos¢ metody hodowlanej na 57,4%, podczas gdy cautos¢ metody real-time RT-PCR wynio-
sta 72,6% (16). Stellrecht i wsp. wykazali 92% czutos¢ metody RT-PCR w badaniach prébek pobieranych od
pacjentow z objawami zakazenia OUN w miesiacach letnich i jesiennych (17). W dobie wspotczesnej wiek-
205 osrodkdw naukowych stosuje metode RT-PCR jako metode diagnostyczng 2 wyboru do diagnozowania
zakazeni enterowirusowych, w tym neuroinfekgji. Zaletg jej stosowania poza wysoka czutosci i specyficzno-
§cig jest krotki czas badania. Potwierdzenie etiologii zakazenia moina uzyskat juz po 2-4 dobach a to
2 kolei ma wplyw na skrécenie czasu hospitalizacji chorych i zmniejszenie kosztow. Wedtug wyliczen Parasu-
raman i wsp. bezposredni koszt diagnozowania, hospitalizacji i opieki poszpitalnej pacjenta z neuroinfekcjq
0 etiologii eneterowirusowej wyniost w 1996 roku od 450 do 5093% amerykafiskich (18). Narodowy Fun-
dusz Zdrowia wycenit koszt hospitalizadi chorego z wirusowym zomr na 350 punktéw x 9,8 PLN tj. na
3430 PLN ayli okoto 11508 amerykafiskich. Nieznane 5 koszty zwigzane z wizytami tych chorych u lekarzy
pierws2ego kontaktu przed skierowaniem do szpitala jak i po wypisaniu ze szpitala. W naszym o$rodku,
dhugi czas ozekiwania na wyniki bada diagnostycznych (metody hodowlane) lub nieznajomos¢ czynnika
etiologicznego powodowaty wydtuzenie czasu hospitalizacji, zwigkszenie iloici wykonywanych badan np.
wskainikow ostrej fazy lub kontrolnych punkji ledzwiowych co powodowato warost poniesionych rzeczywi-
stych kosztow i dyskomfort pacjentdw i ich rodzin,

Whioski

I. W latach 2003-2004 giowng przyzyng wirusowych zomr u hospitalizowanych dzieci byly wirusy
Swinki, natomiast w roku 2005 enterowirusy.

2. Sazyt hospitalizacii z powodu Swinkowego zomr miat miejsce w maju, czerweu i grudniu 2003-2004,
22 powodu enterowirusowego zomr w lipcu, sierpniu i pazdziemiku 2005 roku.

3. Odsetek hospitalizagji 2 powodu wirusowych zomr w stosunku do 0gotu hospitalizowanych w klinice
by nizszy w pordwnaniu do odsetka kosztow poniesionych na leczenie tych pacjentéw w stosunku do
catkowitego budzetu Kliniki.

E.Oidak,A.Stdi:,D.Roﬂtiewicz,E.Pogunlsh,M.Pogomlska

BURDEN OF HOSPITALIZATION OF CHILDREN WITH VIRAL MENINGITIS
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Poddano analizie przebieg kliniczny kleszczowego zapalenia mézgu u 477 chorych w tym 31,4% kobiet
{ 68,6% mezczyzn, w wieku od 15 do 76 lat hospitalizowanych w Klinice Choréb Zakaznych i Neuroinfek-
gi AMB w latach 1999-2004. Trwale objawy uszkodzenia OUN stwierdzono u 10,9% chorych, w tym
niedowtady i porazenia u 5,66%, u 1,68% uszkodzenie rdzenia kregowego z paraparezq koriczyn dolnych.
U 0,63% masywne niedowlady koriczyn gémych, a u 2,31% pacjentéw jedno- lub obustronne porazenie
splotéw barkowych. Porazenia nerwéw czaszkowych wystapily u 2,93% chorych, w tym u 2,73% bylo to

Stowa kluczowe: kleszczowe zapalenia mézgu, objawy kliniczne, powiktania,
Key words: tick-borne encephalitis, clinical symptoms, complications

Wstep
Kleszczowe zapalenie mézgu powoduja dwa podtypy wirusow nalezacych do rodziny Flaviviridae, ro-
dzaju Flavivirus. Podtyp zachodni przenoszony przez leszcze xodes ricinus i Ixodes persulcatus wywotuje,

}an\oendmglialnyd? w wezdach chionnych, gdzie ulega namnozeniy. Nastepnie drogami limfatycznymi
a‘drogq' kwi dostaje do oérodkowego ukfady nerwowego. Sugeruje sie, e krazace limfocyty odgrywaja
niezalezng role w rozprzestrzenianiy sig wirusa w organizmie. Pierwszy, ostry okres choroby o niecharaktery-
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komérek. Zmiany zapalne s zlokalizowane w okolicach okotokomorowych i méadzky, Zmiany nekrotyczne
s3 podobne do zmian obserwowanych po niedokrwiennym uszkodzeniy mézgu. Uwaza sie, ze indukcja
i nadmiema generacja tlenku azoty jest jednq z glownych przyezyn uszkodzenia komérek oérodkowego
uktadu nerwowego (1,2,5,6).

Przebieg choroby moze by¢ tagodny, ale u okoto 10% chorych cigzki, ujawniajacy sie pod postacig
zapalenia mézgu, rdzenia i korzonkow nerwowych. Choroba rozpoczyna sie nagle objawami grypopodob-
nymi z towarzyszacymi bélami kostno-stawowymi, migSniowymi, bolami glowy i niezytem gomych drog
oddechowych. Ten okres trwa od 3 do 6 dni i moge zakoficzy¢ sie catkowitym wyzdrowieniem lub przej-
Sciem choroby, po kilkudniowym okresie bezobjawowym, w drugg faze tzw, neurologiczng. Ponownie po-
jawia sie goraczka siegajaca do 40°C, silne bole glowy, nudnosdi, wymioty, objawy oponowe oraz béle
migsni i stawow. W zaleznosdi od obrazu Klinicznego wyrdinia sie posta¢:

1. oponowg, przebiegajaca najtagodniej, z objawami typowymi dla limfocytarnego zapalenia opon mé-
2gowo-rdzeniowych;

2. oponowo-mézgowa z cechami uszkodzenia osrodkowego uktadu nerwowego;

3. najciezsza postat Oponowo-mdzgowo-rdzeniowa z cechami uszkodzenia rogow przednich rdzenia kre-
gowego z wiotkim porazeniem koriczyn.

Obserwuje si¢ rownie u czesci chorych porazenie nerwu twarzowego, porazenie migsni oka, atonie
pecherza moczowego, a w najciezzych przypadkach porazenie migsni oddechowych lub zapalenie korzon-
kow nerwowych (1,2,3,4,7,8). Smiertelnoi¢ z powodu kleszczowego zapalenia mézgu wynosi do 5%. We-
diug Gustafsona i wsp, Haglunda i wsp., Schmutzharda i wsp. kleszczowe zapalenie mézgu jest jedna
z wazniejszych przyczyn $miertelnosci w Europie (9,10,11,12).

Leczenie kzm jest objawowe, stosuje sie leki Zmniejszajace cisnienie wewnatrzczaszkowe, leki przeciw-
zapalne i przeciwb6lowe, a w cieskich przypadkach takze kortykosterydy. Najwainiejszym wiec jest zapo-
bieganie chorobie poprzez stosowanie szczepien uodpamiajacych.

W celu lepszego scharakteryzowania epidemiologii i cech klinicznych kleszczowego zapalenia mézgu
na terenie wojewddztwa podilaskiego przeanalizowalismy dane zawarte w dokumentacji medycznej pacjen-
tow hospitalizowanych w Klinice Chorob Zakainych i Neuroinfekcji Akademii Medycznej w Bialymstoku
w latach 1993-2004.

Materiat i metody
Badaniami objeto 477 chorych hospitalizowanych w latach 1993-2004 w Klinice Choréb Zakainych
i Neuroinfekcji Akademii Medycznej w Biatymstoku. Rozpoznanie Kleszczowego zapalenia mézgu ustalono
na podstawie danych z wywiadu epidemiologicznego, objawdw Klinicznych i badar laboratoryjnych w tym
przede wszystkim plynu mdzgowo-rdzeniowego oraz badai serologicznych: wykrycia w surowicy i plynie
mézgowo-rdzeniowych przeciwciat przeciwko wirusowi Kleszczowego zapalenia mézgu w klasie IgM i IgG
metod ELISA, przy uzyciu zestawu firmy Instytut Virion/Serion GMbh (Austria).

Wyniki
Jak przedstawia Tabela | w latach 1993-2004 hospitalizowano 477 chorych w tym 150 (31,4%) ko-
biet i 327 (68,6%) mezczyzn w wieku od 15 do 76 lat ( x = 46,3 lat). Chorzy w wieku od 15 do 20 lat
stanowili 7,75% natomiast powyzej 60 roku Zycia 14,88% hospitalizowanych. Najliczniejsza grupa chorych
objefa pacjentow w wieku od 31 do 50 roku 2ycia (44,02%), a wigc osoby o najwyzszej aktywnosci zawo-
dowej (Tabela ).
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Tabela |. Wiek i ple¢ 477 chorych z Kleszczowym zapaleniem mézgu hospitalizowanych w latach 1993-2004
Table 1. Age and sex of 477 patients with tick-bome encephalitis (tbe) hospitalized in 1993-2004

Kobiety Mezczyini Wiek w latach
e ® [ n | % [ <20 |21-30 [3140 [ 41-50 | 5160 | >60 | Razem %
1993 | 24 [ 51,023 [489 ] 1 5 15 [ 9 4 | 3 | 47 [985
1994 | 13 [342%] 25 [658 ] 4 | 5 5 13 5 6 | 38 [797
1995 | 12 | 245 [ 37 (7551 4 | 7 9 15 | 8 6 | 49 [1027
1% 1 16 1356 | 29 644 4 | 6 | 10 | 13 7 5 1 45 [943
I B1w 7m0l s 20l 7 9 | 50 1048
18 1 W s B [6] 8 | 7 | w5 B S | 47 [985
199 | 3 (213 8 | 727 4 1 3 2 ] 1 |23
2000 | 9 1150 ] 11 [s501 3 B 5 4 ] 3 20 [419
2000 | 11 |29 37 [70] 2 | 6 9 16 [ 4 11 | 48 [1006
2002 | 8 | 267 2 (7133 1 6 4 6 6 7 | 30 |62
2003 | 14 |22 ]34 [708] 4 | 6 7 4 | 10 | 7 | 48 (1006
2000 | 8 1823 [818] 3 10 [ o 7 7 8 | 44 [on
Razem | 150 | 314 | 327 [686] 37 | 80 | 98 12 | 79 | 71 | 477 | 100
% | 314 68,6 7.75 | 16,77 | 20,54 | 23,48 | 16,56 | 14,88 100

Wsrod analizowanych chorych niewielk lizbe zachorowan (1,46%) zanotowano juz w miesigcach
zZimowych: w stycniy - 1.04% (trzech chorych.w 1996 i dwoch w 1997 roku) oraz lutym - 0,419% (1 chory

wafi w miesiacu grudniu (Tabela Il).

Jak przedstawiono w tabelj i sposrod 477 chorych na Kleszczowe zapalenie mézgu 101 (21,17%)
pacjentéw wykonywato zawod zaliczany do grupy 2wigkszonego ryzyka tj. 75 (15,7%) chorych byto rolni-
kami, 16 (3,4%) pracowato w lesie m.in. jako drwale, pilarze a 10 chorych (2.1%) byto lesniczymi, Zwraca
szzeqolng uwage, iz ai 186 (38.99%) pacjentéw nie pracowato zawodowo: byli to bezrobotni - 60
( lZ,mgmpodynie domowe - 14 (2.93%) oraz emeryci/rencisci - 112 (23,5%) (Tabela I11).

jawy podmiotowe 2glaszane przez chorych oraz @gstosC wystepowania poszczegdlnych objawdw
przedstawiono w tabeli [V, Wszyscy chorzy zgtaszali bole gfowy. Temperatura cia}aycu}f'yno:iia od
37,0°C do.40,0°c, jedynie u 5,35% pacjentow przebieg kleszzowego 2apalenia mozgu byt bezgoraczko-




Tabela 1. Analiza sezonowosci zachorowaf na kleszczowe
hospitalizowanych w latach 19932004
Table II. - Seasonal distribution of the 477 the cases in the years 1993-2004

zapalenie mozqu wir6d 477 chorych
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Tabela Ill. Zawod 477 chorych na kleszczowego zapalenie mézgu hospitalizowanych w latach 1999-2004
Table Ill. Occupation of 477 patients with tbe hospitalized in the years 1999-2004
Pracownik . : Emeryt | Uczed Nie | Pracownik
! m Rolnik ﬁzycmy Leénik - student | pracuje | fizyany Razem
n 17 12 75 16 TR I T 7 ) 77
% [157 |25 157 134 21535 [e64 1551 125 oo
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Trwate, utrzymujace si¢ jesacze po ustapieniu zmian zapalnych w plynie mdzgowo-rdzeniowym, objm
uszkodzenia ukfadu nerwowego obserwowano u 52 (10,9%) chorych. Niedowtady i porazenia wystapity
u 27 (5,66%) chorych: u 3 (0,63%) chorych stwierdzono niedowlad polowiczy, u 2 (0,42%) niedowtad
4-koriczynowy, u 8 (1,68%) uszkodzenie rdzenia kregowego 2 paraparezg koficzyn dolnych, u 3 (0,63%)
masywne niedowlady koficzyn gomych, a u 11 (2,31%) pacientéw jedno- lub obustronne porazenie splo-
tow barkowych. Porazenia nerwdw czaszkowych wystapity u 14 (2,93%) chorych z tym, u 13 (2.73%) byto
o jedno- lub obustronne obwodowe porazenie nerwu twarzowego, a u 1 (0.21%) pacjenta porazenie ner-
wu trbjdzielnego. Uszkodzenie méidzku wystapito u 10 (2,09%) chorych i objawiato si¢ niewyraing, skan-
dowana mowg, dréeniami koficzyn, dodatnia proba Romberga i zaburzeniami chodu (Tabela IV).

Tabela IV. Cagstos¢ aglaszanych skarg i analiza wynikéw badania przedmiotowego

oraz nieprawidlowosci neumlogicmychuﬂ?dmrydlzklesmowymzapaleniembzgu
Table IV. The frequency of typical complaints, abnormalities in phisical examination

and neurologic abnormalities in the group of 477 patients with the

Objawy Liczba chorych Procent chorych
Bole glowy 472 99,3
Goraczka do 40° C 454 95,2
Nudnodci 373 78,5
Zawroty glowy 399 84,0
Wymioty 175 36,8
Objawy oponowe
satywnos karku 432 90,6
objaw Kemiga 335 70,2
objaw Brudzifiskieq 222 46,5
Objawy uszkodzenia uktadu nerwowego: 52 10,9
niedowlady potowicze 3 0,63
niedowlad 4-koficzynowy 2 042
objawy uszkodzenia mézdzku 10 209
uszkodzenie rdzenia i parapareza kofczyn dolnych 8 1,68
uszkodzenie n. udowego 1 021
masywne niedowtady koficzyn gémych 3 0,63
uszkodzenie splotu barkowego 1" 2,31
jednostronne i 8 1,68
obustronne 3 0,63
porazenie nerwu twarzowego 13 2,73
porazenie n. tréjdzielnego 1 021

W zaleznoici od obecnoici i charaktery zaburzef neurologicznych ustalono rozpoznanie: kleszczowego
zapalgnia opon mézgowo-rdzeniowych u 140 (29,35%) chorych w tym zapalenie opon mébzgowo-
rdaenm u ]27 (26,6%) i jace si¢ zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych u 13 (2,7%), a za-
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Tabela V. Ustalona posta¢ liniczna Kleszczowego zapalenia mézgu u 477 chorych
hospitalizowanych w latach 1999-2004
Table V. Clinical forms of the in the group of 477 patients hospitalizes in the years 1999-2004

3 f : E . . E X1
5| F E E H |
o2k i E !

7 36 4 47

1993 11000 | 766% 8,5% 0 0 0 O |1000%
16 14 4 1 3 38

9% 1 01%|  368% 10,5% 2,6% 0 | ;0% O 11000%
P 18 7 i T ] ] 29

204%|  367% 143% 20% 24% | 20% | 20% |[1000%
8 2 5 3 2 25

19% 1178%| 556% 11,1% 0 67% | 89% 0 l1000%
1 29 i 7 50

997 1 00%|  seom% : 2,0% 40% | © 0 li000%
10 3 7 ] ) a7

1998 1513%]  700% 21% 21% B o O |i000%
1 "

mow g b 0 0 0 0 g £ 23
2 14 1 ] 20

2000 | 200% |  70.0% 5.0% 0 so% | © O |1000%
15 30 2 7 a8

2000 131300 625% 42% 0 B I nt % io00%
12 14 3 i 30

2002 | 400% | 46.7% 100% 3,3% 0 0 O 11000%
14 3 ] ] ; m

2003 129200 64.6% 0 21% O law| 2% |iooow
2 2 i ] 1 4

2004 s | 47.7% 2,3% 0 23% | 23% 0 l1000%
Razem| 127 | 276 35 3 8 | 13 2 477

% 1266%| 57.9% 7.3% 13% 38% | 27% | 04% |100,0%

Wartosci OB oznaczone po 1 godzinie wynosity rednio x = 317 i wahaly si¢ od 2 do 170 mm/h,
natomiast $rednia liczba krwinek biatych w 1 mm’ krwi zylnej w badaniu 1 wykonywanym w chwili hospita-
lizacji wynosita 9627/mm?’ i wahata sie od 1600 do 20.900. Zwraca uwage, iz u niewielkiego odsetka cho-
rych rejestrowano podwyiszone aktywnosci aminotransferaz asparagianianowej (maksymalna wartosé
419 UAL) i alaninowej (maksymalna wartos¢ 388 U/L) oraz podwyzszonego stezenia bilirubiny, co Swiadazy
0 uszkodzeniu watroby w przebiegu kleszczowego zapaleniu mézgu.

Badanie ptynu mozgowo-rdzeniowego u wszystkich chorych wykazato zmiany o charakterze zapalnym,
plyn mézgowo-rdzeniowy byt wodojasny, wyptywat pod wzmozonym ciénieniem, cytoza w badaniu | waha-
fa sig od 10 do 821 komérek w 1 mm’ ( x = 106,7), a stezenie biatka od 15,4 do 206 mg/dl ( x = 69,4).
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Natomiast w badaniu 2, wykonywanym po 3 tygodniach leczenia, pleocytoza ulegta obnizeniu do

X= 75,48 komérek w 1 mm’ a stezenie bialka do x = 59,8 mg/dl. Jedynie u chorych z przedtuzajacym
si zapaleniem opon mézgowo-rdzeniowych i mézgu wartosci cytozy i stezenia biatka znacznie przekraczaly
wartosci prawidiowe (Tabela VI).

Tabela VI. Wyniki wybranych badafi laboratoryjnych u 477 chorych z klesaczowym zapaleniem mézqu
Table V. Results of laboratory tests in the group of 477 patients with tbe

Plyn méozgowo-rdzeniowy

i | e T =

» leskootora | o gbiey | AsaTUA | ALATURL o’ |~ ety
w mg/dl

- (317 [1600- |9627 |03-{07 |7.0- |248 |120-|25%8 |10- | 1067 |154-|604

170 |$229)20.900| 45527 (28 |+0.45|419,0]4257|2150 ;150 821 |£1123|206 |+268

Badanie 1

1- 1201 |2000- 7670 [0,1-|15 [40- |26.41 |120- 366 [11- |7548 [14,7-]598
$17,3 (18600 | +2500(5,1 |09 |1140(+156]388 +4521100 |£19,13[197 |+269

Badanie 2
8
=

W analizowanej grupie chorych nie notowano 2gonow.

Dyskusja

Klesaczowe zapalenie mézgu, stanowi nadal powazny problem epidemiologiczny i zdrowotny w wielu
pafistwach europejskich, a szczegélnie w Europie Srodkowej. Zakazenie wirusem kem nastepuje glownie
w wyniku poklucia przez zakaone Kleszcze. Badania epidemiologiczne wielu autoréw wskazuja na duze
Zagrozenie zakazeniem os6b mieszkajacych na terenach endemicznego wystepowania kzm (3.7,10,12,13).
Wskainik wystepowania przeciwciat preeciwko kzm u os6b zamieszkujacych te obszary jest wysoki i wg.
Gustafsona i Schmutzhatd i wsp. wynosi od 12 do 83% badanych (10,12). Gustafson i wsp. badajac 903
osoby zamieszkujace na terenach endemicznych w Sawedji wykazali, 7e do 6% osob z badanej populacji
podawalo w wywiadzie przechorowanie kzm, 2 przeciwciata przeciwko wirusowi kzm stwierdzali w surowicy
krwi od 4 do 22% nie szczepionych mieszkaricow tych obszaréw (9,10). Gustafson wykazat, ze Qestost wy-
stgpowania przeciwciat zalezy od czasu zamieszkiwania na terenie endemicznym. W pierwszym roku badar i’
serokonwersie przeciwciat przeciwko wirusowi kzm stwierdzit u 1 2% badanych, a w drugim roku u 2,4% '
mieszkaficow. Nie obserwowat natomiast obecnoici przeciwciat przeciwko wirusowi kzm u 2drowych daw-
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W Polsce w latach 1970-1993 zarejestrowano 816 przypadkéw kzm. Zapadalnos¢ w poszczegbinych
latach wahata si¢ od 0,01 do 0,6/100.000. W roku 1993 nastapit gwattowny warost zachorowaf, rozpo-

mano w k_raju 240 przypadkdw, przy czym 83% zachorowath pochodzito z 4 wojewddztw o najwyzszej za-
padalnoi (od 2.7 do 15,9/100.000) tj. z wojewddztwa biatostockiego ~ 111, suwalskiego - 49, olsztyf-
skiego - 21 i ostroleckiego - 18 (14). Takie terytorialne rozmieszczenie zachorowaf nadal sie utrzymuje.
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W 1998 r. w Polsce zarejestrowano 208 zachorowafi na kzm, co stanowito 36% wszystkich rozpoznanych
wirusowych zapalef mézqu (15). Najwiecej chorych, bo a2 75% (155) pochodzifo z dwéch wojewddztw:
biatostockiego ~ 101 i suwalskiego - 54, 53 to wojewbdztwa o najwyiszej zapadalnoici: biatostockie 144
a suwalskie - 11,0/100.000 (stan przed reformy administracyjnej) (15).

Grupg szczegblnie narazong na zachorowanie stanowiq pracownicy lesnictwa i rolnicy. W badaniach
2wraca uwagg, iz wéréd hospitalizowanych chorych przewazali mezczyini (68,6%) oraz osoby wykonujace
zawody zaliczane do grupy zwigkszonego ryzyka, tj. rolnicy (1 3,7%), pracownicy zatrudnieni przy pracach
w lesie (2,1%): drwale, pilarze, szkétkarze oraz 10 (2,1%) lesniczych. Nalezy jednak w tym miejscu podkre-
Slic, iz jedynie jeden lesnik zachorowat na kleszczowe zapalenie mézgu w 2003 roku a pozostatych 9 cho-
rowato w latach 1993-1997, Spadek ten nalezy wigzac 2 wprowadzonymi w 1995 roku obowiazkowymi
szczepieniami w tej grupie zawodowej.

Badania zespotu Kliniki Chorgb Zakatnych i Neuroinfekcji AM w Biatymstoku prowadzone w ostatnich
latach wskazujg na zmiany w epidemiologii kzm wsrod mieszkaficow pdinocno-wschodniej Polski. Jezyna
i wsp. w 1984 r. obserwowalli, ze sposr6d 215 chorych na kzm az 40 (18,6%) bylo pracownikami lesnictwa
(3). Pancewicz i wsp. analizujac zachorowania kzm w 1993 1. na tym samym obszarze wykazali, ze pacjenci
zawodowo zwigzani z lasem stanowili 8,1% chorych, a Hermanowska-Szpakowicz i wsp. w 1997 . rejestro-
wali, Ze sposréd 199 chorych tylko 6% stanowili pracownicy lesnictwa (16,17). Natomiast w badaniach
pochodzacych z 2002 r. nie notowano juz zachorowar wréd pracownikow nadlesnictw  tereny wojewddz-
twa podlaskiego (18). Te zmiane w epidemiologii choroby moina wiaza¢ z szerokim prowadzeniem szcze-
pien od 1993 roku wérdd pracownikéw nadlesnictw z terenu pétnocno-wschodniej Polski.

Zwraca uwagg, iz ai 38,99% oséb chorujacych na kleszczowe zapalenie mézgu stanowity osoby nie-
pracujace zawodowo: bezrobotni, gospodynie domowe oraz emeryci/rencici. By¢ mode zwigzane jest to ze
zmiang warunkow ekonomicznych mieszkaficow naszego regionu i zbieraniem runa lesnego w celach za-
robkowych.

Kzm, chociaz w wigkszosci przypadkéw przebiega fagodnie to jednak obarczone jest ryzykiem wystg-
pienia powaznych powikfa. Ciezkos¢ przebiegu choroby i ryzyko wystapienia trwatych powikiah wg Ha-
glunda warasta wraz z wiekiem chorych (11). Haglund i wsp., Holmgren i wsp. obserwowali trwale poraze-
nia u od 2% do 11% ozdrowiencow, u od 7% do 14% trwate uszkodzenie shuchu i u 24% dysfunkdje
mozdzku (8,11). Jezyna i wsp. uszkodzenia neurologiczne rejestrowali w okresie od 1 roku do 5 lat po prze-
chorowaniu kzm u 25,2% ozdrowiericow w wieku od 11 do 49 lat Najczesciej byly to: porazenie n. VI,
zespoly mzdikowe i uszkodzenie splotu barkowego (3). Wirdd powainych powikfaf kem, @esto jednak
uchodzacych uwadze lekarza praktyka, s3 zaburzenia sfery psychicznej. Hermanowska-Szpakowicz i wsp.
wykazali, ze przechorowanie kzm pozostawia @gsto powazne zaburzenia w 2akresie sfery psychicznej cho-
rych, przede wszystkim z kregu depresyjnego, a ponadto usposabia do wystapienie otepienia, co powainie
pogarsza zawodowe i spoteczne funkcjonowanie ozdrowieficow (1 9).

W aktualnych badaniach jedynie u 26,6% chorych rozpoznano najtagodniej przebiegajaca postaé
Kleszczowego zapalenia mozgu tj. zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych natomiast u pozostatych chorych
obserwowano cigzszy przebieg Kliniczny choroby rozpoznajac u 276 (57,9%) zapalenie mézgu i opon mé-
2gowo-rdzeniowych (encepahlomeningitis), u 18 (3.8%) zapalenie mézgu (encephalitis) oraz u 6 (1.3%)
2apalenie opon mézgowo-rdzeniowych, mozgu i rdzenia kregowego i 2 (0,4%) zapalenie mdzgu, opon
mézgowo-rdzeniowych i korzeni nerwowych. Réwniez znamiennym jest, iz chociaz jedynie u 10,9% chorych
rejestrowano powiklania pochorobowe, to jednak ich trwaly i cigzki charakter powinien budzi¢ niepoksj
i sugerowac koniecznos¢ zintensyfikowania dziatan profilaktycznych w postaci oswiaty 2drowotnej, a sacze-
golnie zwigkszenie masowosci szczepie profilaktycznych przeciwko kleszczowemu zapaleni mézgu.




W obecnych badaniach trwale, utrzymujace sie jeszcze po ustapieniu zmian zapalnych w plynie rpé—
2gowo-rdzeniowym, niedowtady i porazenia wystapity u 52 (10,9%) chorych: u 3 (0,63%) c_horych stwier-
dzono niedowtad potowiczy, u 2 (0,42%) niedowtad 4-koficzynowy, u 8 (1,68%) uszkodzenie rdzenia kre-
gowego 2 paraparezg koficzyn dolnych, u 3 (0,63%) masywne niedowtady koficzyn gomych, a u 11 (2,31?6)
pacjentow jedno- lub obustronne porazenie splotow barkowych. Porazenia nerwéw czaszkowych mstqpliy
u 14 (2.93%) chorych z tym, i u 13 (2,73%) bylo to jedno- lub obustronne obwodowe poraiemg nerwu
twarzowego, a u 1 (0,21%) pacjenta porazenie nerwu trojdzielnego. Uszkodzenie mézdiku objawiajace sie
niewyrazng, skandowana mowg, dréeniami koficzyn, dodatnia proba Romberga i zaburzeniami chodu wy-
stapito u 10 (2,09%) chorych.

Przedstawione dane 2 badaf wiasnych oraz z literatury jednoznacznie wskazuja, e Kleszczowe zapale-
nie mozgu jest chorobg powaing, mogacy powodowa trwate, powazne powiklania, wymagajaca dziatar
zapobiegawczych, saczegblnie na terenach jej endemicznego wystepowania. Europejska Grupa Doradcza
(EAG) dla rozszerzonego programu szczepieri WHO odnotowata rosnace znaczenie kem w Regionie Europej-
skim jako publicznego problemu zdrowotnego we wezesnych latach 90-tych i zalecita, aby kraje, w ktorych
wystepuje ono endemicznie, podjety wysifki w celu zwigkszenia zainteresowania t3 choroba spoteczefistwa
i stuzby zdrowia. Jednoczesnie kazdy kraj powinien zidentyfikowat obszary o wysokim ryzyku i okresli¢ zale-
cenia dotyczace selektywnego uzycia szczepionki przeciw kzm (20).

S.A. Pancewicz, T. Hermanowska-Szpakowicz, M. Kondrusik,
J. Zajkowska, 5. Grygorczuk, R. Swierzbifiska, E. Zielenkiewicz-Madejska

COMPLICATIONS OF TICK-BORNE ENCEPHALITIS IN 15-YEAR LONG EXPERIENCE
OF THE DEPARTMENT OF INFECTIOUS DISEASES AND NEUROINFECTIONS

Summary

The clinical features of tick-borne encephalitis (the) were analyzed in the group of 477 patients hospi-

in the Department of the Infectious Disease and Neuroinfections of the Medical Academy in Bialy-
stok. The group included 31,4% women and 68,6% men, aged from 15 to 76 years. Persistent neurological
sequelae were noted in 10,9% of patients: paresis or plegia in 5,66%, spinal dysfunction with lower limbs
paraparesis in 1,68%, significant paresis of upper extremities in 0,63%, brachial plexus paresis in 2,31%.
Cranial nerves involvement was present in 2,93%, including uni- or bilateral facial nerve palsy in 2,73%
and trigeminal nerve involvement in 0,21%. Cerebellar dysfunction was present in 2,09% of patients.
No fatal cases of the occured.
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PARAMETRY OBRONY ANTYOKSYDACYINEJ W SUROWICY KRWI
A WIEK PRACOWNIKOW LESNICTWA ZAKAZONYCH KRETKIEM
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U 117 lesnikéw w surowicy knwi oznaczono aktywnosé dysmutazy ponadtlenkowej (SOD), peroksydazy
glutationowej (GSH-Px) i stezenie grup sufthydrylowych -SH. Stwierdzono, ze aktywnosé SOD i GSH-Px
w surowicy krwi os6b posiadajgcych przeciwciata przeciwko B. burgdorferi nie réznita sig statystycznie od

Stowa kluczowe: borelioza = Lyme, Borrelia burgdorferi, dysmutaza ponadtlenkowa, reduktaza glutatio-
nowa, grupy sulfhydrylowe.

Key words: Lyme borreliosis, Borrelia burgdorferi, superoxide dismutase, glutathione peroxidase, sulf-
hydrryl compounds

Borelioza z Lyme (kretkowica Kleszczowa, Lyme disease, Lyme borreliosis), wywotana przez kretek Bor-
relia burgdorferi sensu stricto, B, garini, B. afzeli, B. valaisiang okrelane jako Borrelia burgdorferi sensu ato,
jest przewlekda, wieloukladowg chorobg Odzwierzeca, przenoszong przez kleszcze 7 rodzaju Ixodes. Moze
ona powodowat wielosystemowe uszkodzenia dotyczace roinych narzadéw i ukfadéw, Najczesciej rozpo-
Znawanymi postaciami boreliozy z Lyme 53: rumief wedrujacy, zapalenie staw6w oraz neuroborelioza (1,2).
Patogeneza boreliozy z Lyme jest wieloczynnikowa a ciezkos przebiegu choroby zaley od iloici kretkow

Celgm pracy byta ocena, w zaleinoéci od wieku, parametrow obrony antyoksydacyjnej w surowicy krwi
pracownikow nadle$nictwa 2 preebytym w przesziosci, a w chwili badania niewykazujacych zadnych obja-
wow chorobowych, zakazeniem kretkiem B. burgdorferi,
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Materiat i metody
Badaniami objgto 117 pracownikéw nadleénictw potnocno-wschodniej Polski, U 39 ze 117 badanych
pracownikéw nadlesnictw w wieku od 18 do 63 lat (x = 40,97) nie stwierdzono w surowicy krwi obecnosci
przeciwciat przeciw B, burgdorferi. Osoby serologicznie ujemne wyodrebniono jako grupe kontrolng (gru-
pa 1). W grupie 78 0s6b (grupa 2), w wieku od 18 do 63 (x = 43,07) lat, stwierdzono w surowicy krwi
obecnos¢ preciwciat przeciw B, burgdorferi. Wsrod nich u 13 stwierdzono obecnos¢ przeciwciat IgM, u 42
obecnost przeciwciat IgG i u 23 os6b przeciwciata IgM i IgG. Przeciwciata przeciwko B. burgdorferi w klasie
i icy krwi wykrywano stosujac test immunoenzymatyczny ELISA, przy uyciu zestawu Borre-

pakietu statystycznego Statistica 6,0 PL 9. W obliczeniach przyjeto poziom istotnosci p < 0,05 jako zna-

mienny statystycznie, Na przeprowadzenie badan uzyskano 2gode Komisji Biotycznej Akademii Medyczne;
w Biatymstoku.

Wyniki

W grupie kontrolnej (grupa 1) aktywnos¢ SOD wynosita od 1,87 do 8,36 U/ml (x= 5,0 u/l), aktyw-
nos¢ GSH-Px od 156,67 do 267,97 U/L (x = 216,47) a stezenie grup -SH od 58,7 do 971,5 (x =209,06)
nmol/ml. Nie wykazano korelacji pomiedzy wartosciami badanych parametrow obrony antyoksydacyjnej
a wiekiem badanych 0sob (Tabela 1).

Aktywnos¢ SOD w grupie 78 pracownikéw posiadajacych w surowicy krwi obecnos¢ przeciwciat przeciw
B. burgdorferi byta nieistotnie nizsza niz w grupie 1 i wynosita od 0,0 do 8,69 U/ml (x = 4,79). Werod 13
0s0b, u ktérych stwierdzono w surowicy kwi obecnosé praeciwciat w Klasie IgM jej aktywnos¢ (x = 4,67 U/ml)
nie rdznita sie istotnie w porownaniy z grup kontrolng (x =5,0 U/ml). Takze w grupie 42 osob posiadajg-
cych w surowicy krwi przeciwciata IgG (x = 4,77 w/ml) i w grupie 23 os6b posiadajacych zaréwno przeciw-
ciafa w klasie IgM i 1gG (x = 4,53 u/ml) byfa nizsza niz jej aktywnos¢ w grupie kontrolnej jednak bez cech
istotnosci statystycznej. W grupie 78 o0s6b z przeciwciatami przeciw 8. burgdorferi nie wykazano korelacji
pomiedzy aktywnoscia SOD a wiekiem badanych (p = 0,957) (Tabela 1).

Aktywnos¢ GSH-Px w grupie 78 oséb majacych w surowicy krwi przeciwciata przeciw B. burgdorferi
bylo nieznamiennie nizsza w porownaniu w grupa osob zdrowych i wynosifa od 130,34 do 2834
(x= 209,43) U/L. Najnizsza aktywnos¢ GSH-Px stwierdzono w grupie 13 osob posiadajacych w surowicy
krwi przeciwciata w klasie IgM (x = 189,36 u/L). W tej grupie badanych jej aktywnosci byla znamiennie
nizsza (p = 0,007) Natomiast aktywnos¢ GS-Px w grupie 42 oséb posiadajacych w surowicy krwi przeciwcia-
fa IgG (x = 208,16 U/L) oraz 23 oséb przeciwciata IgM i 1gG (x = 210,57 u/L) bylo nieznamiennie nizsza
W porbwnaniu z grupq kontrolng. Nie wykazano zaleinosci pomiedzy aktywnosci GSH-Px a wiekiem bada-
nych 0séb (p = 0,464) (Tabela 1).
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Stezenie grup -SH w grupie 78 os6b, u ktorych stwierdzono w surowicy krwi obecnosé przeciwciat prze-
| ciwko B. burgdorferi, wynosito od 43,0 do 971.5 (x = 206,941) nmol/ml i nie réinito sie istotnie od ich
stezenia wykazanego w grupie kontrolnej (x = 209,06 nmol/ml). Najnizsze stezenie grup ~SH wykazano
W grupie 13 0s6b posiadajgcych w surowicy krwi przeciwciata w klasie IgM (x = 2038 nmol/ml), jednak
bez cech istotnosci statystycznej w stosunku do grupy kontrolnej. Rowniez stezenia ~SH w grupie 42 0s6b
| posiadajacych przeciwciata w klasie IgG (x = 205,28 nmol/ml) i u 23 osob przeciwciata IgM+IgG
| (x = 207,95 nmol/ml) nie réznito sie znamiennie w poréwnaniu z grupa kontrolna. Nie wykazano zaleino-
Sci pomiedzy stezeniem w surowicy krwi grup -SH a wiekiem badanych 0sob (Tabela 1).

Dyskusja

Reaktywne formy tlenu (RFT) wystepuja w warunkach fizjologicznych w komérkach i tkankach w ma-
tych, ale oznaczalnych stezeniach. Ich ilog¢ zalezy od réwnowagi pomiedzy produkejq RFT a ich usuwaniem
przez rozne enzymy i substancje nie enzymatyczne wykazujace whasciwosci antyoksydacyjnie (9). Obrona
antyoksydacyjna sktada sie z wielu skfadnikow utozonych w kilka pozioméw. Pierwsz3 linig obrony s3 meta-
le praejsciowe (ferrytyna, transferyna, ceruloplasmina, melatotionina) zapobiegajace powstawaniu RFT.
Drugg linig obrony stanowia antyoksydanty niskoczasteczkowe (a-tokoferol, p-karoten, witamina C, gluta-
tion), i enzymy antyoksydacyjne (dysmutaza ponadtlenkowa-5OD, peroksydaza glutationowa-GSH-Px, kata-
laza-CAT) powodujace inaktywacje RFT. Trzecig linia obrony s3 systemy naprawcze czasteczek uszkodzonych
przez RFT. Takze inne zwigzki o wzglednie niskiej aktywnosci antyoksydacyjnej, ale wystepujace w duzych
stezeniach charakteryzuj sie znaczacg aktywnoscia antyoksydacyjna. Nalez3 do nich aminokwasy, peptydy
i biatka (9).

Brak réwnowagi pomiedzy generacjg RFT a zdolnosciami antyoksydacyjnymi organizmu okreslany jest
jako stres oksydacyjny. Konsekwencja tego jest m.in. peroksydacja lipidéw bfonowych, oksydacyjne modyfi-
kacje biatek i DNA. Proces peroksydacji lipidow majacy charakter reakeji fafcuchowej jest przyczyng zmian
we wiasciwosciach fizykochemicznych bion biologicznych. Prowadzi to do zaburzen transportu przez biony,
aktywnosci fafcucha oddechowego, jak réwniez przewodzenia sygnatow. W przebiegu stresu oksydacyjnego
dochodzi réwniez do zmiany struktury i funkcji enzyméw, czynnikow transkrypcyjnych, biatek cytoszkieletu
komérki oraz utleniania gtwnie zasad DNA (9,10,11).

Uwaza sig, e stres oksydacyjny odgrywa istotng role w procesie starzenia sig organizmow jak rowniez
W patogenezie wielu chordb. Juz przed prawie pigcdziesieciu laty Harman sformutowat hipoteze, ze starze-
nie sig jest spowodowane gromadzeniem sig RFT, powodujacych oksydacyjne uszkodzenie roznych biolo-
gicznych czasteczek w komérkach. Sugerowat, e glownym celem ataku RFT 53 mitochondria i uszkodzenie
ich funkqji lezy u podstaw starzenia si¢ ludzi (10,12). W 1989 r. Linnane i wsp. stwierdzaja, Ze gromadzenie
sig somatycznych mutacji w mitochondrialnym mtDNA jest jednym gtownych czynnikow starzenia sie. Tak
zwana ,mitochondrialna teoria” starzenia sie zaktada, e warost generacji RFT i akumulacja mutacji mtDNA
w mitochodrium komérek postmitotycznych s gtownymi czynnikami starzenia sie (13).

RTF odgrywaja waina role w requlowaniu wielu funkeji komérek spefniajac funkeje drugorzednego
sygnatu w specyficznej aktywacji czynnikow traskrypcyjnych NF-xB i AP-1 (9,14). Jednak nadmiema ich
produkcja jest szkodliwa dla komérek. Aktywnoi¢ enzymow antyoksydacyjnych (MnSOD, Cu/Zn-S0D, GSH-
Px, CAT) i stezenie drobnoczgsteczkowych antyoksydantéw we krwi i tkankach ulegaja zmianie w procesie
starzenia sig. Zaleina od wieku akumulacja RFT, ktore mogq unika¢ dziatania komérkowych mechanizméw
obronnych, prowadzi w konsekwencji do uszkodzenia funkeji komérek (14). Martin Cheves i wsp. wykazali
2wigkszona generacjg RTF w grupie wieku powyzej 40 lat. Natomiast w grupach do 40 roku Zycia nie wyka-
2ali istotnej korelacji pomiedzy generacjq RTF a wiekiem badanych (11). Phillips i wsp. badali u 102 2dro-
wych ochotnikéw w wieku od 9 do 89 lat i wykazali, wzrost parametrow stresu oksydacyjnego w grupach

R A TRy, T T e

105




ponizej 20 roku Zycia i powyzej 40 roku Zycia w poréwnaniu z badanymi w wieku od 20 do '40 lat. Autorzy
uwazaj3, 2 zaskakujqcy warost parametrow stresu oksydacyjnego u osb ponizej 20 roku jest prawdopo-
dobnie normalnq fizjologiczng odpowiedzia u miodziezy (15). Gaeta i wsp. badali aktywnos¢ §OD W enytro-
cytach i GSH-Px w pelnej krwi 45 zdrowych dzieci w wieku do 0 do 14 lat. Autorzy nie znajdowali staty-
stycznych roénic w aktywnosd tych enzyméw w zaleinosci od wieku i pici badanych dzieci (1 6). '

Natomiast u chorych z zaleznym od wieku zmetnieniem rogowki, Nowak i wsp. wykazali w surowicy
warost produktow peroksydacji lipidow mierzonych jako MDA (aldehyd dimalonowy) powodujacy adapta-
Cyjny warost krwi aktywnosci enzyméw antyoksydacyjnych: SOD, CAT, GSH-Px i ceruloplasminy (17). Bae
i wsp. badali zalezng od wieku aktywnos¢ SOD i GSH-Px oraz antyoksydantow: stezenie aldehydu dimalo-
nowego (MDA i alfa-tokoferolu w surowicy krwi 97 chorych z reumatoidalnym zapaleniem stawow. Wyka-
2l znamiennie nizsze aktywnosci SOD i GSH-Px oraz stezenie antyoksydantow w badanej grupie
w stosunku do grupy kontrolnej (18). Molinie i wsp. badali w surowicy krwi 688 0s6b w wieku od 59 do 71
lat, stezenie substancji antyoksydacyjnych: selenu, karotenoidéw i alfa-tokoferolu oraz produktow peroksy-
dacji lipidow mierzonych jako TBARS wykazujac istotny wplyw przeciwutleniaczy na funkcjonowanie ptuc
U 0s6b w starszym wieku (19).

W wykonanych badaniach nie wykazano znamiennych réinic pomigdzy aktywnoscia enzyméw antyok-
sydacyjnych SOD i GSH-Px oraz stezenia grup -SH w surowicy krwi 0s6b zdrowych i 0séb wykazujacych
obecno$¢ w surowicy krwi przeciwciat przeciwko B. burgdorferi. Nie wykazano rowniez korelacji pomiedzy
badanymi parametrami antyoksydacyjnymi a wiekiem analizowanych os6b, zarowno w populacji zdrowych
jak i populacji 0s6b zakazonych kretkiem B. burgdorferi, u ktérych nie stwierdzano zadnych objawéw czyn-
nej choroby z Lyme.

W poprzednich badaniach wiasnych u chorych 2 erythema migrans - wczesnej postaci boreliozy z Lyme
- przed rozpoczeciem leczenia amoksycyling obserwowano w surowicy krwi obnizenie aktywnosci SOD
I GSH-Px i jej dalsze obnizanie sie mimo catkowitego cofnieciu sie zmian skomych. Rowniez znamiennie
wyzsze stezenie MDA w surowicy krwi przed leczeniem, mimo obnizenia si¢, nadal byto (3-krotnie) wyzsze
W poréwnaniu do osob zdrowych. Stezenie grup ~SH przed leczeniem wynosito 76,71% wartosci uzyska-
nych w grupie kontrolnej, po antybiotykoterapii uleglo podwyzszeniu, nie 0siagajac jednak wartosci wyka-
zanej w grupie kontrolnej (4). Natomiast u chorych z neuroborelioza stwierdzono w surowicy krwi istotny
warost aktywnosci SOD (15,9-krotny), GSH-Px (7.6-krotny) w pordwnaniu z grupa kontrolng. Aktywnos¢
tych enzyméw po zakoficzonym leczeniiu i ustapieniu objawéw Klinicznych nadal jednak pozostawata wielo-
krotnie wyzsza w pordwnaniu z grupg 0sob zdrowych: SOD 8,9-krotnie a GSH-Px 2,7-krotnie. Réwnie:
w ptynie mézgowo-rdzeniowym chorych z neuroborelioza obserwowano wielokrotny wzrost aktywnosci SOD
(2.78-krotny), GSH-PX (9,7-krotny), obnizajacy sie po antybiotykoterapii. Jednak mimo ustapienia zmian
chorobowych aktywnoi¢ tych enzyméw nadal znacznie istotnie preewyzszata wartosci uzyskane w grupie
kontrolnej (3). Uzyskane wyniki wiasne wskazuja, ze stres oksydacyjny moze mie¢ istotny wptyw na przebieg
boreliozy z Lyme.

W innej pracy analizowano zachowanie si¢ stezenia witamin A, E oraz C w surowicy krwi 0s6b posiada-
Jacych przeciwciata przeciwko Borrelia burgdorferi a nie wykazujacych Zadnych objawow zakazenia kretkiem
ani objawdw Klinicznych poinego stadium borleiozy. Wykazano, znamiennie nizsze stgzenie witaminy A oraz
E w surowicy krwi os6b posiadajacych przeciwciata przeciw 8. burgdorferi. Najnizsze stezenie tych witamin
wykazano u 0sob posiadajacych przeciwciata w Klasie IgM. Wyniki te wskazuja na zaburzenie nie enzyma-
tycznej obrony antyoksydacyjnej u 0sob 2akazonych kretkiem B. burgdorferi i sugerujg, iz obnizenie stezenia
tych witamin moze mie¢ wplyw na rozwoj choroby z Lyme (20).
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Whioski

1. Aktywnosé enzyméw antyoksydacyjnych SOD i GSH-Px w surowicy krwi pracownikéw nadlesnictwa,
niewykazujacych zadnych objawow boreliozy z Lyme, a posiadajacych w surowicy krwi przeciwciata
przeciwko B. burgdorferi nie réznita sie statystycznie od ich aktywnosci w grupie kontrolnej,

! 2. Stegenie w surowicy krwi grup sulfhydrylowych (-SH) u oséb z przebytym w przeszlosci zakazeniem
| B. burgdorferi, nie réznita sie statystycznie od ich stezenia w surowicy krwi 0s6b zdrowych,

3. Najnizsze stezenie grup -SH, réiniace sie znamiennie w pordwnaniu z grupg os6b zdrowych, stwier-
dzono u o0s6b posiadajacych w surowicy krwi przeciwciata w klasie IgM przeciwko B. burgdorferi.

4. Nie wykazano korelacji pomiedzy aktywnoscia SOD i GSH-Px oraz stezeniem grup ~SH a wiekiem ba-
danych osb.

S.A. Pancewicz, E. Skrzydlewska, T. Hennanowska—Szpakomcz, M. Makieta,
M. Kondrusik, J. Zajkowska, S. Grygorczuk, R. $wierzbifiska

THE EVALUATION OF ANTIOXYDATIVE DEFFENCE PARAMETERS IN SERUM AND AGE
OF PATIENTS SHOWING ANTIBODIES ANTI-BORRELIA BURGDORFERI PRESENCE
= NON-SYMPTOMATIC CARRIERS

Summary

To evaluate in serum antioxidative deffence parameters - SOD EC.1.15.1.1 (superoxide dismutase),
GSH-Px EC.1.15.1.1 (glutathine peroxidase), -SH (sulphhydryl groups) among patients previously diagnosed
with borreliosis presently showing antibodies against Borrelia burgdorferi presence.

The antioxidative deffence parameters were evaluated in 117 sera of patients with previously diag-
nosed borreliosis aged x = 43,07. Control group consisted of 39 persons aged X = 40,97 with no detect-
able anti-Borrelia burgdorferi antibodies in serum. Serologic diagnosis was performed with use of ELISA
kit - Borrelia rekombinat IgM, IgG (Biomedica, Austria). Serum activity of antioxidative deffence parame-
ters - SOD EC.1.15.1.1 (superoxide dismutase), GSH-Px EC1.15.1.1 (glutathine peroxidase), -SH

| (sulphhydryl groups) were detected in all patients from both groups. Obtained results were statistically
analysed.

There was showed no significant difference in serum activity of SOD and GSH-Px in group of former
borreliosis patients and control group. Also serum -SH concentration did not differ significantly between
both examined groups of patients. No correlation between SOD and GSH-Px serum activity as well as -SH
concentration was detected.
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Wstep
Zaréwno kretek Borrelia burgdorferi (B. burgdorferi) jak i wirus KZM po wniknieciu do organizmu czo-
wieka aktywujq szereq mechanizmw odpowiedzi immunologicznej, wigcznie ze wzrostem produkgji oraz
sekrecji cytokin prozapalnych. Wazesniejsze badania potwierdzity udziat interleukiny 1(IL-1), IL-6, IL-8,
IL-12, IL-18, czynnika martwicy nowotworéw alfa (TNFa) i interferonu gamma (IFNy) w patogenezie cho-
roby z Lyme (1,2). Stwierdzono réwnies wazrost produkji i uwalniania cytokin prozapainych tj. IFNy, IL-3,
IL-5, IL-8 oraz TNFor w przebiegu KZM (3,4). Cytokiny te prowadza do wzrostu ekspresji czasteczek adhe-
2yjnych na powierzchni komérek érédbjonka naczyniowego oraz komérek ukfadu immunologicznego, sprzy-
jajac w ten sposéb naptywowi komérek 2apalnych do obszaréw objetych procesem zapalnym (5,6).
W ostatnich latach coraz wigksze znaczenie w patogenezie wielu choréb przypisuje sie nie tylko cytoki-
nom, ale réwniez czasteczkom adhezji migdzykomérkowej co 2najduje odzwierciedlenie w licznych donie-

0 podtoiu rozrostowym (chtoniak, czerniak dosliwy), autoimmunologicznym (cukrzyca t.1 i t.2, reumato-
idalne zapalenie stawow, autoimmunologiczne choroby tarczycy) oraz chordb infekcyjnych o roznej etiologii
W tym rowniez w patogenezie zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych o etiologii zarowno wirusowej, jak
i bakteryjnej (7). Funkcja ICAM-2 i ICAM-3 byla dotychczas przedmiotem jedynie nielicznych badan sugeru-
jacych ich udziat w procesie rozrostowym (ICAM-2) oraz apoptozie (ICAM-3). Ich rola w patogenezie chorob
0 podfozu infekcyjnym, w tym rowniez neuroinfekeji, nie byfa dotychczas przedmiotem badan (8).

Stezenie rozpuszczalnych postaci gsteczek adhezji migdzykomérkowej podlega takiej samej regulacii
co form zwigzanych 2 blong komérkowg, roénie wiec w przebiegu proceséw zapalnych w sposéb wprost
proporcjonalny do warostu ekspresii form powierzchniowych. W odréinieniu jednak od form blonowych
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wzrost ten nie jest jedynie wzrostem miejscowym, lecz podwyzszone ich stezenie moina stwierdzi¢ w roz-
nych tozyskach naczyniowych oraz w ptynie mézgowo-rdzeniowym (PMR) (9). '

Celem niniejszej pracy bylo przesledzenie zmiennoici stezefi rozpuszczalnych postaci czqstegzek adhe-
zyjnych (sICAM-1, sICAM-2 oraz sICAM-3), jak rowniez cytokiny prozapalnej - IFNy w surowicy i PMR pa:
Cjentow z KZM oraz neuroboreliozy przebiegajacymi pod postacia zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych.
Oceniano rowniez wplyw stosowanego leczenia na dynamike steieii badanych parametréw, zarwno
w surowicy, jak i w PMR oraz ewentualng korelacje pomiedzy nimi. Celem bylo réwniez wykazanie ewentu-
alnych réznic w zakresie oznaczanych parametrow pomiedzy dwiema badanymi jednostkami chorobowymi
0 odmiennej etiologii.

Materiat i metody

W badaniach udziat wzigto 40 chorych hospitalizowanych w Klinice Chorob Zakaznych i Neuroinfekgji
Akademii Medycznej w Biatymstoku, u ktorych na podstawie wywiadu epidemiologicznego, badania fizy-
kalnego oraz badafi laboratoryjnych, potwierdzonych testami serologicznymi wykrywajacymi obecnos¢ swo-
istych przeciwciat ustalono rozpoznanie KZM lub neuroboreliozy, w obu przypadkach przebiegajacych pod
postaciq zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych.

Diagnostyka serologiczna KZM opierata si¢ na wykrywaniu swoistych przeciwciat przeciwko wirusowi
Kleszczowego zapalenia mozgu metod immunoenzymatyczng ELISA przy uzyciu zestawdw firmy Vi-
rion/Serion (Niemcy): TBE Virus IgG-Kit, TBE Virus IgM-Kit.

Zastosowane testy serologiczne w przypadku diagnostyki neuroboreliozy polegaty na wykrywaniu swo-
istych przeciwciat przeciwko B. burgdorferi metoda immunoenzymatyczng ELISA przy uzyciu nastepujacych
zestawow firmy Biomedica (Austria): Borrelia IgM recombinant oraz Borrelia IgG recombinant. W przypadku
wynikéw dodatnich oraz watpliwych wykonywano test potwierdzajacy metoda Westem blot.

W zaleznoidi od rozpoznane] jednostki chorobowej chorych podzielono na dwie grupy:

1. Grupa chorych z kleszzowym zapaleniem mézgu obejmujaca 20 chorych (8 kobiet i 12 meiczyzn)
w wieku od 16 do 72 lat (srednia wieku 42,6 lat). Pacjenci ci byli leczeni objawowo przy zastosowaniu
lekow przeciwgoraczkowych, przeciwobrzekowych, NLPZ oraz lekow przeciwdrgawkowych przez okres
Co najmniej 4 tygodni.

2. Grupa chorych 2 neuroborelioza obejmujaca 20 pacjentow (10 kobiet i 10 mezczyzn) w wieku od
22 do 70 lat (Srednia wieku 45,1 lat). W zaleinosci od cigzkosci przebiegu procesu zapalnego chorzy i
byli leczeni cefotaksymem lub ceftriaksonem podawanymi dozylnie w dawce dobowej 2,0 lub 4,0 g
przez okres co najmniej 4 tygodni. Rownoczednie z antybiotykoterapia stosowano leki objawowe, m.in.
przeciwgorgczkowe oraz przeciwdrgawkowe. \

Grupe kontrolng w przypadku oznaczent w surowicy kwi stanowito 10 Klinicznie zdrowych honorowych
dawcow krwi obu plci w przedziale wiekowym od 20 do 52 lat (Srednia wieku 38 lat). W przypadku ozna-
@en badanych parametrow w PMR grupe kontrolng stanowito 10 0sob obu pici w wieku od 26 do 57 lat
(Srednia wieku 34 lata) kierowanych do Kliniki Chordb Zakatnych i Neuroinfekcji Akademii Medycznej
w Biatymstoku z podejrzeniem 2apalenia opon mozgowo-rdzeniowych, u ktérych na podstawie wywiadu
Klinicznego, badania fizykalnego i badafi laboratoryjnych z analiza ptynu mdzgowo-rdzeniowego wigcznie
wykluczono proces zapalny w obrebie OUN.
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Ryc. 1. Stezenie SICAM-1, SICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy w surowicy pacjentow z KZM i neuroboreliozg
Fig. 1. Level of SICAM-1, SICAM-2, sICAM-3 and IFNy in serum of patients with TBE and neuroborreliosis
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W obu grupach pacjentéw do badaf pobierano krew Zylnq oraz PMR uzyskany drogq naktucia leds-
wiowego. Materiat do badan pobierany byt dwukrotnie, pierwszy raz bezposrednio po zgfoszeniu si¢ pa-
Cjenta, przed rozpoczeciem leczenia i drugi raz po zakoficzeniu zterotygodniowej terapii. Pobrania materiatu
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do bada naukowych dokonywano przy okazji rutynowych i kontrolnych badar diagnostymyd'a,'po uprzed-
nim poinformowaniu pacjenta o celu badania oraz wyrazeniu przez niego pisemnej 2gody. Badania byty pro-
wadzone po uzyskaniu akceptacji Komisji Bioetycznej Akademii Medycznej w Bialymstoku (R-1003/37/2005).

Z pobranej krwi Zylnej drogq wirowania uzyskano surowice. Zaréwno surowice jak i PMR przechowy-
wano do momentu wykonania bada w temp. -80°C w komorze mrozeniowej Bio-Freezer firmy Forma
Scientific Inc. (USA).

Stezenie rozpuszczalnych form czasteczek adhezyjnych sICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy w surowicy i
PMR oznaczano metod3 immunoenzymatycng ELISA pray uzyciu zestawdw firmy Bender MedSystems (Austria).

Uzyskane wartodci stezen sICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy zar6wno w surowicy jak i w PMR we
wszystkich grupach badanych pacjentéw odpowiadaty rozktadowi skosnemu w zwiazku z tym do analizy
pordwnawczej ich Srednich wartosci przed i po leczeniu zastosowano test Wilcoxona dla rozktadéw niepa-
rametrycznych. Porownania $rednich wartosi stezefi badanych czasteczek adhezyjnych oraz IFNy pomiedzy
poszzegdlnymi grupami chorych dokonano przy uzyciu testu Manna-Whitney'a, Korelacje pomiedzy okreslo-
nymi parametrami badano przy zastosowaniu testu korelacji Spearmana dla rozkladéw nieparametrycznych.

Wyniki
1. Grupa pacjentow z kleszczowym zapaleniem mézgu

Oznaczenia badanych parametrw w surowicy krwi.

Srednie stezenie sICAM-1, SICAM-3 oraz IFNy przed rozpoczeciem leczenia byto istotnie statystycznie
wyzsze niz w grupie kontrolnej. Po leczeniu stezenie badanych parametrow obnizyto sie odpowiednio o ok.
13, 22 oraz 69%. Spadek stezenia byt znamienny statystycznie (p < 0,05), a réinica pomigdzy stezeniem
badanych parametrow po leczeniu oraz grupa kontrolng pozostawata bez istotnoéci statystycznej. Stezenie
sICAM-2 zarowno przed jak i po leczeniu nie wykazywato istotnej statystycznie rbnicy w odniesieniu do
grupy kontrolnej (tab. I, ryc. 1). W badanej grupie chorych istotng statystycznie, dodatni korelacje wyka-
2ano jedynie pomigdzy stezeniem sICAM-1 i sICAM-2 przed rozpoczeciem leczenia (r=10,456, p < 0,05).

Oznaczenia badanych parametrow w PMR.

Przed leczeniem $rednie stezenie SICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy bylo znamiennie statystycznie
wyzsze niz w grupie kontrolnej. Po zastosowanym leczeniu stezenie to obnizylo sie w sposob istotny staty-
stycznie odpowiednio 0 ok. 37, 56, 39 oraz 78%. Pozostawalo jednak nadal znamiennie statystycznie wyz-
sze w pordwnaniu 2 grupg kontrolng (p < 0,05). Przed leczeniem istotng statystycznie dodatnia korelacje
zaobserwowano jedynie pomiedzy stezeniem sICAM-1 i sICAM-3 (r=0,521, p < 0,05) (tab. I, ryc. 2).

Przy porwnaniu pomiedzy surowica a PMR dodatni, istotng statystycznie korelacje wykazano dla
sICAM-1 (r = 0,668, p < 0,05) przed rozpoczeciem leczenia.

2. Grupa pacjentow z neuroborelioza

Ozmaczenia badanych parametrow w surowicy krwi.

Srednie stezenie SICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy przed rozpoczeciem leczenia bylo znamiennie
statystycznie wyzsze niz w grupie kontrolnej. Pomimo czterotygodniowego okresu leczenia obserwowano
brak istotnego obnizenia stezenia sICAM-1 oraz sICAM-2, ktére pozostawato na poziomie sprzed leczenia,
Stezenie sICAM-3 oraz IFNy uleglo istotnemy statystycznie obnizeniu odpowiednio o ok. 27 oraz 74%,
jednak rbinica wartosci po leczeniu w odniesieniu do wartoici kontrolnej pozostawata nadal istotna staty-
stycznie (tab. I, ryc. 1). Dodatnia istotng statystycznie korelacje w badanej grupie pacjentw przed rozpo-
@gciem leczenia wykazano dla SICAM-1 i sICAM-2 (r = 0,653, p < 0,05) oraz dla sICAM-1 i sICAM-3
(r=0.479, p < 0,05). Po leczeniu dodatnia, znamiennq statystycznie korelacje zaobserwowano pomiedzy
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wszystkimi badanymi molekutami adhezyjnymi tj. miedzy sICAM-1 i sICAM-2 (r = 0,606, p < 0,05),

SICAM-1 i sICAM-3 (r = 0,865, p < 0,05) oraz sICAM-2 i ICAM-3 (r=0,483, p < 0,05). Istotng statystycz
nie ujemng korelacje stwierdzono natomiast migdzy stezeniem IFNy a SICAM-3 (r = -0,522, p < 0,05).

Tabela |. Srednie stgzenie SICAM-1, sICAM-2, SICAM-3 oraz IFNy w badanych grupach chorych
Table I Mean concentration of sICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 and IFNy in groups of studied patients

el e L T
KZM (surowica) 484,504 | 412,382 | 412,248 | 309,074 42925 | 33362 | 3,159 | 0974
KZM (PMR) 20,742 | 13,079 3,913 1,718 1892 | 1,152 | 9,894 | 2,133
NB (surowica) 734,051 | 749,972 | 763,078 | 654,537 54,594 | 40070 | 6,771 | 1,731
NB (PMR) 19877 | 12,713 2,310 0,836 2307 | 1327 | 12974 | 4,391
Kontrola (surowica) 329,445 352,126 33,223 0,904
Kontrola (PMR) 2,270 0,386 0,512 0,709

SICAM-1- rozpuszczalna postac czasteczki adhezji miedzykomérkowej - 1
sICAM-2 - rozpuszczalna postac czasteczki adhezji migdzykomérkowej - 2
sICAM-3 - rozpuszczalna postac czasteczki adhezji migdzykomérkowej - 3
IFNy - interferon y

KZM - Kleszczowe zapalenie mézqu

PMR - ptyn mozgowo-rdzeniowy

| - badanie pierwsze (przed leczeniem)

II - badanie drugie (po leczeniu).

Oznaczenia badanych parametrow w PMR.

Przed leczeniem $rednie stezenie sICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy bylo istotnie statystycznie wyz-
sze niz w grupie kontrolnej. Po leczeniu ulegto istotnemu statystycznie obnizeniu odpowiednio o ok. 36, 64,
42 oraz 66%, pozostawato jednakze istotnie statystycznie wyZsze niz w grupie kontrolnej (p < 0,05) (tab. |,
ryc. 2). Po leczeniu dodatnig istotng statystycznie korelacje wykazano miedzy sICAM-1 i sICAM-3
(r= 0479, p < 0,05). Przy porwnaniu pomiedzy surowicg a PMR stwierdzono ujemng, istotng statystyc-
nie korelacje w przypadku sICAM-1 (r = -0,554, p <0,05).

Dyskusja

Zaprezentowane powyzej wyniki badari wiasnych wykazaty, iz przed rozpoczeciem leczenia, w obu
badanych grupach pacjentéw, stezenia molekut adhezyjnych sICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy, za-
réwno w surowicy jak i w PMR byly istotnie statystycznie wyzsze niz w grupie kontrolnej, z wyjatkiem
sICAM-2, ktérego stezenie w surowicy pacjentéw z KZM pozostawato bez istotnosci statystycznej w odnie-
sieniu do grupy kontrolnej. Zaobserwowano rownie: znacznie wigkszy wzrost stezenia badanych czastek
adhezyjnych i IFNy w PMR w por6wnaniu 2 wzrostem ich stezenia w surowicy krwi w obu badanych grupach
chorych. Wyjiciowe stezenie badanych molekut adhezyjnych (SICAM-1, sICAM-2, sICAM-3) oraz IFNy
w surowicy krwi bylo znaczaco wyzsze w grupie pacjentéw z neuroborelioza w poréwnaniu z ich stezeniem
W surowicy pacjentow z KZM. W PMR nie obserwowano tak duzych rozbieinosci pomiedzy badanymi gru-
pami, z wyjatkiem sICAM-2, ktérego stezenie bylo istotnie statystycznie wyisze w grupie pacjentow z KZM.
Najwyzszy wzrost stezenia zaobserwowano jednake w przypadku jedynej badanej cytokiny - IFNy, zarow-
no w surowicy, jak i PMR w obu badanych grupach.
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Ryc. 2. Stgzenie SICAM-1, SICAM-2, sSICAM-3 oraz IFNy w plynie m&gmo-ldmmowm paantbwz KZIMi neuroborelloza
Fig. 2. Level of SICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 and IFNy in cerebrospinal fluid of patients with TBE and neuroborreliosis
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Po czterotygodniowym okresie leczenia, w obu badanych grupach chorych uzyskano ustapienie dole-
gliwoici Klininych oraz normalizacje parametrow laboratoryjnych, wigcznie z badaniem PMR.
W surowicy pacjentow z KZM wszystkie wartoici badanych parametrow, po zastosowanym leczeniu
obnizyly sie do wartoici zblizonych do grupy kontrolnej. W PMR w tej samej grupie pacjentdw, pomimo
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istotnego statystycznie spadku wartoici stezen, poziom ich pozostawat nadal istotnie statystycznie wyzszy
niz w grupie kontrolnej.

Wigksze rozbieznosci wynikow obserwowano w grupie pacjentow 2 neuroborelioza, gdzie w surowicy
stezenie SICAM-1 i sICAM-2 nie ulegto obnizeniu pomimo terapii i utrzymywato sie na poziomie sprzed
leczenia. Stezenie sICAM-3 oraz IFNy w surowicy pomimo istotnego statystycznie obnizenia nadal pozosta-
walo znaczaco wyzsze niz w grupie kontrolnej. W PMR w tej samej grupie badanych pacjentéw, po zastoso-
wanym leczeniu, we wszystkich przypadkach stwierdzono istotny statystycznie spadek stezefi badanych para-
metrow, jednakze wartosci ich pozostawaty nadal znamiennie statystycznie wyzsze niz w grupie kontrolnej.
Moze to sugerowac niecatkowite wygaszenie procesu zapalnego i byc przestankg do przedtuzenia leczenia.

Po uktuciu przez Kleszcza, zawarte w jego $linie 2wigzki uposledzaja mechanizmy obronne organizmu,
umozliwiajac swobodne namnazanie sie i rozprzestrzenianie patogenu, czy to wirusa KZM, czy tei kretka
B. burgdorferi, w obrebie tkanek (9,10). Po ok. 6-9 dniach, w przypadku wirusa KZM oraz ok. 2 tygodniach
w przypadku kretka 8. burgdorferi, od inokulacji patogenu dociera on do OUN.

Droga przenikania wirusa do OUN poprzez bariere krew-mézq nadal pozostaje niewyjasniona. Rozwaza
sig migdzy innymi mozliwos¢ biemej dyfuzji, transcytozy lub przenikania przez nabfonek wechowy. Wirus
wykazuje zdolnos¢ ominiecia bariery jaka stanowia pojawiajace sig w PMR przeciwciata lokalizujac sie we-
wnatrz neuronéw. Komorki zainfekowane wirusem wydzielajg interferony, gtownie grupy | (a i p) oraz
w niewielkich ilosciach IFNy. Interferony te oddziatujac na komérki NK stymulujg je do produkgji i uwal-
niania duzych ilosci IFNy. Badania wiasne potwierdzity wazrost stezenia IFNy zarowno w surowicy, jak
i PMR, w przebiegu KZM. Wezesniejsze badania wykazaly wzrost stezenia rowniez innych cytokin prozapal-
nych tj. TNFaui IL-1 w surowicy i PMR pacjentow z KZM.

Kretki B. burgdorferi charakteryzuja sie natomiast zdolnoicia zwigkszania przepuszczalnoici bariery
krew-mézg m.in. poprzez stymulacje wydzielania oytokin. Giowna role w tym procesie przypisuje sie IL-1
1L-6. Warost przepuszczalnosci bariery krew-mozg utatwia przechodzenie patogenu do PMR, a jednoczesnie
umoZliwia zwigkszony naptyw komorek uktadu immunologicznego. Przenikanie kretkow przez srodblonek
naczyniowy odbywa si zarwno poprzez przestrzenie migdzykomérkowe, jak rowniez na drodze transcytozy
poprzez Swiatfo komérek endotelialnych. Po wniknigciu do OUN kretki wykazujq zdolno$¢ adhezji do komé-
rek glejowych oraz pobudzania ich do produkgji i wydzielania cytokin (TNFa, IL-1, IL-6) (1 1,12,13,14).
Komérki ukfadu immunologicznego naptywajace do OUN, pod wptywem antygendw bakteryjnych wydzie-
lajg szereg mediatoréw zapalnych - cytokin (TNFa, IL-1, IL6, IL-12, IL-18, IFNy), chemokin (IL-8, IP-10,
MCP-1, RANTES). Czynniki te pobudzajg ekspresje czasteczek adhezyjnych na powierzchni komérek $rod-
blonka utatwiajac w ten sposob adhezje i przechodzenie komérek ukladu immunologiczznego do obszarbw
objetych procesem zapalnym (1,2,5,15). Biafka powierzchniowe kretka B. burgdorferi - OspA i OspB wyka-
2ujq rowniez zdolnos¢ niezaleznego od cytokin pobudzania w komérkach érédblonka naczyniowego ekspre-
sji zasteczek adhezji migdzykomérkowej (16). Badania Wooten i wsp. wykazaly, iz bezposrednia ekspozycja
komorek HUVEC na kretki B. burgdorferi w warunkach in vitro prowadzi do warostu ekspresji selektyny-E,
ICAM-1, VCAM-1 na powierzchni tychze komérek (17).

Kulander i wsp. poréwnujac warost stezenia czasteczek adhezyjnych, w tym sICAM-1, w surowicy krwi
pacjentdw z infekcjq bakteryjng i wirusowq stwierdzili, iz w tym pierwszym przypadku warost ten jest istot-
nie statystycznie wyzszy (18). Podobne wyniki uzyskano réwniez w badaniach wiasnych, gdzie stezenie ba-
danych aasteczek adhezyjnych, nie tylko SICAM-1, ale rownies, sICAM-2 oraz SICAM-3 bylo znamiennie
statystycznie wyzsze w surowicy chorych z neuroboreliozg w poréwnaniu z grupa chorych z KZM. Sytuacie
taka mode thumaczyt fakt, e w przebiegu infekdji o etiologii bakteryjnej istnieje bardziej nasilona synteza
i uwalnianie szeregu mediatoréw zapalnych tj. chemokin oraz cytokin prozapalnych (IL-1, IFNy, TNFa) niz
ma to miejsce w przypadku infekcji wirusowej. Wewnatrzkomérkowa lokalizacja wirusa chroni jego biatka
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przed kontaktem z komérkami zapalnymi i skutecznie zapobiega tak silnej akty!vgcji gldadu immunologicz-
nego jak ma to miejsce w infekcjach o etiologii bakteryjnej. Moiemietmrémnezmanzdi}:&moh'&
sem przebywania kretkow B. burgdorferi we krwi, skdrze oraz innych tkankach i narzadach.zanlmdo_trqme
do OUN. Okres przebywania na obwodzie wirusa KZM jest krtszy o ok. 2/3 niz kretka B. burgdorferi. Sprzy-
Ja to interakgji patogenu 2 monocytami/makrofagami, fibroblastami, komérkami Langerhansa oraz stymu-
lacji ukfadu immunologicznego, a co za tym idzie warostu produkgji cytokin prozapa!pyd1 (IL-1, IFNy,
TNFar) jak rowniez zwigkszonej ekspresji czasteczek adhezji migdzykomérkowej na obwodz:e

Badania prowadzone przez Jander i wsp. oraz kilka lat poZniej przez Lewczuk i wsp. wykazaty wzrost
stezenia sICAM-1 w PMR pacjentéw zardwno z wirusowym, jak i bakteryjnym zapaleniem opon mézgo-
wmmmmzmmw.wmmmmmgmmmgm[
w PMR niz w surowicy bez wzgledu na etiologie neuroinfekji (19,20). Podobne wyniki uzyskano rotwmez
w prowadzonych badaniach wiasnych, gdzie w obu badanych grupach zaobserwowano istotnie wigkszy
wzrost stezenia c2gsteczek sICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 oraz IFNy w PMR. Zwiazane jest to z faktem, iz cza-
steczki adhezyjne obecne w PMR pochodzg z co najmniej dwoch #rodet. Po pierwsze przechodzg przez ba-
rier¢ krew-mdzg 2 fozyska naczyniowego, po drugie s3 produkowane i uwalniane przez naptywajace do
PMR limfocyty i makrofagi. Wysze stezenie badanych molekut adhezyjnych i IFNy w PMR niz w surowicy
moze thumaczyC rowniez fakt, iz w momencie przenikniecia patogenu do OUN reakcja zapalna na obwodzie,
poczgtkowo znacznie nasilona, powoli zaczyna ulegaé wygaszeniu, a caly proces zapalny lokalizuje sie
w obrebie OUN. Moina z tego wnioskowat, iz obnizenie stezenia badanych czasteczek w surowicy nie musi
weale SwiadczyC o wygaszeniu procesu zapalnego. W przypadku neuroinfekcji moze byé jedynie wskazowka,
iz caty proces ulegt lokalizacji w obrebie OUN.

Whioski
1. Uzyskane wyniki wskazuja na istotng role czasteczek adhezyjnych w patogenezie zapalenia opon mé-
2gowo-rdzeniowych o podfozu zaréwno wirusowym (KZM), jak i bakteryjnym (neuroborelioza).
2. Istotnie wyzsze stezenie badanych parametrow w surowicy chorych z neuroborelioza moze zostaé wyko-
rzystane do diagnostyki roznicowej obu tych jednostek chorobowych.
3. Omaczanie stezenia sICAM-1, sICAM-2, SICAM-3 i IFNy moze okazat sie przydatne w monitorowaniu
aktywnosci procesu zapalnego toczacego sie w obrebie OUN oraz ocenie skutecznoici stosowanego le-

aenia.

M. Pietruczuk, A. Pietruczuk, S. Pancewicz, J. Zajkowska, R. Swierzbifiska, T. Hermanowska-Szpakowicz

INTERCELLULAR ADHESION MOLECULES SICAM-1, SICAM-2, SICAM-3 AND IFNy
IN NEUROBORRELIOSIS AND TICK-BORNE ENCEPHALITIS

Summary

Objective: The aim of this study was to evaluate the serum and CSF concentration of soluble intercel-
lular adhesion molecules sICAM-1, sICAM-2, sICAM-3 and proinflammatory cytokine IFNy in patients
with tick-bome encephalitis (TBE) and neuroborreliosis. Methods: The study group consisted of 40; 20
withTBEmeningitismdZOMthLymenmmgim.Thelemmmd(SFlevehofadhesionnmleculesand
IFNy were determined by ELISA assay twice: before and afier treatment. Results: Before treatment the
concentrations of adhesion molecules and IFNy in serum as well as in CSF were significantly higher in
bothsmdiedgmupsdunincnntmlmup(widltheemcpﬁonofdwsmunlevelofs!CAM-ZinmE
g-wp).AﬁamemundewmmpamwmmmEmupdmudwdwcmml level. CSF levels
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bacterial (neuroborreliosis) neuroinfections.
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golnie u matych dzieci. Badania przeprowadzone wéréd 218 dzieci, hospitalizowanych w latach 2004-
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Pomimo, Ze od czasu odkrycia rotawiruséw mingfo ponad 30 lat (1973 r.) ich udziat w wystepowaniu
2akainych biegunek u dzieci ksztattuje sie nadal na podobnym poziomie. Znaczny postep medycyny, po-
prawa warunkbw sanitamych ludnosci oraz stosowanie w krajach wysoko rozwinigtych szerokiej diagnostyki
wirusologicznej nie zmniejszyly zapadalnosci na te zakazenia. Biegunki o etiologii wirusowej u dzieci stano-
wiq nalada! sty przyczyne hospitalizadji, s rowniez rozpoznawane w oddziatach dzieciecych jako zakazenia
szpitalne.

.Rofm’rusy zawierajace dwuniciowy RNA naleza do rodziny Reoviridae i rodzaju Rotavirus. Na podsta-
wi_e immunogennych wiasnoci biatka VP6, bedacego glownym biatkiem warstwy wewnetrznej kapsydu
dael.?siqna?grupomaczonychjakmA,B.C, D, E. F, G. Natomiast na podstawie biatka VP7, bedacego
biatkiem antygenowym zewnetrznej warstwy kapsydu, dziela sie na 14 serotypow G (G 1-14), a na pod-
stawie biafka VP4 na dalsze 12 serotypow P (P1-12) (T). Dla cowieka najbardziej chorobotworcze s3 ro-
tawirusy grup A, B, C oraz szczegélnie G 1-4. Grupa A rotawirusow, ktdra dzieli si¢ na dwie podgrupy wy-
stgpujace na calym Swiecie, jest uznana za giowny czynnik etiologiczny biegunek u dzieci. Podgrupa | jest
maie] Zadiiwa niz podgrupa Il zeicie] wywoiuje wymioty natomiast zadziej jest przyczyng goraczi ).

Ademmmsy zawierajace dwuniciowy DNA nalez3 do rodziny Adenoviridae, Rozpowszechnione na ca-
fm Swiecie wirusy podgrupy F typ 40 i podgrupy G typ 41, tzw. ,niehodowlane” adenowirusy jelitowe, s3
zaliczane dq_wimséwemeropatogennyd'niaxstopowodujqu ludzi zakazenia przewody pokarmowego
(gastroenteritis). Wrotami zakazenia moze byé przewod pokarmowy lub ukfad oddechowy. Zakazenia jelito-
we mog3 wspbiwystepowat 2 zakazeniami drog oddechowych (2.3).
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pacjentéw hospitalizowanych w Oddziale Pediatrycznym Samodzielnego Publicznego Zaktadu Opieki Zdro-
wotnej w Hajnowce z powodu biegunkizakamej.Wpracyanalimwmagoscmpowiazadmowaﬁ
u dzieci w latach 2004~2005 oraz dane epidemiologiczne w tym m.in. sezonowos¢ oraz przebieg kliniczny
i diagnostyke tych zakazefi,

Materiat i metody
W okresie od 1 stycznia 2004 roku do 31 grudnia 2005 roku do Oddziaty Pediatrycznego SP 20Z
w Hajnowee przyjeto 218 dzieci w wieku do 13 lat, w tym 121 chtopcow i 97 dziewczynek z objawami
biequnki zakainej. Rozpoznanie zakaset rotawirusami i adenowirusami polegato na stwierdzeniu obecnosci
w kale tych dzieci antygenéw wirusowych Przy uiyciu testéw immunochromatoraficznych RIDA Quick Rota-
Adeno-Kombi R-Biopharm. Badania wykonano zgodnie z procedurg zalecang przez producenta zestawow
testowych.

Wyniki

Jak przedstawiono na rycinie 1 wéréd 218 dzieci hospitalizowanych z objawami ostrej biegunki w Od-
dziale Pediatryczneym SP Z0Z w Hajnéwce w latach 2004-2005 u 78 (35,8%) dzieci przyczyng zachoro-
wania byly rotawirusy, w tym zakazenie rotawirusami w 2004 roku rozpoznano u 42 (35,9%) dziedi,
aw 2005 . u 36 (35,6%). Natomiast zakazenie adenowirusami wykazano u 5 (4,3%) dzieci w 2004 roku
iU 6 (5,9%) dzieci w 2005 roku, uzyskujac $rednio 5,1% dzieci leczonych z powodu biegunki o etiologii
adenowirusowej w latach 2004-2005. U 59,2% dzieci (Srednia 2 lat 2004-2005) objawy dyspeptyczne
byly wywotane innymi czynnikami etiologicznymi wirusowymi lub bakteryjnymi (Ryc. 1).

Ryc. 1. Odsetek zachorowan na biegunki infekcyjne w latach 2004 i 2005
Fig. 1. Percentage of infectious diarrhea in the years 2004-2005
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Jak przedstawiono na rycinie 2 biegunki o etiologii rotawirusowej dotyczyly dzieci w wieku do 3 lat
(82%); i tak w roku 2004 hospitalizowano 32 dzieci (76.2%). a w 2005 . rowniez 32 dzieci (88,9%). Na-
tomiast dzieci w wieku powyzej 3 lat do 7 lat stanowity jedynie 23,8% w 2004 r. (10) a w 2005 1. 11,1%
(4) hospitalizowanych. U chorych dzieci powyzej 7 roku Zycia w stolcach biegunkowych nie wykrywano
rotawirusow (Ryc. 2).
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Ryc. 2. Liczba zachorowai na biegunki rotawirusowe w posaczegdinych grupach wiekowych dzieci
na przestrzeni lat 2004 i 2005
Fig. 2. Cases of rotavirus diarrhea in years 2004-2005, by the age group
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Jak wynika z ryciny 3 w latach 2004-2005 zachorowania wéréd dzieci rejestrowano we wszystkich
miesigcach poza wrzeSniem. Najwiecej zachorowari wystapito w miesigcach zimowych i wczesnowiosennych:
w lutym - 12, w marcu - 13, w kwietniu - 19 zachorowan.

Zakazenia rotawirusami w okresie od lutego do kwietnia stanowity w 2004 . 61,9% wszystkich zacho-
rowan, a w 2005 r. 58,3%. Najwiecej zachorowan w roku 2004 obserwowano w lutym (9-21,4%),
a w roku 2005 w kwietniu (13-36,1%). W roku 2004 nie rejestrowano zachorowan wérdd dzieci w miesia-
cach od wrzesnia do grudnia, a w 2005 r. w czerwcu oraz w sierpniu i wrzesniu (Ryc. 3).

Ryc. 3.  Liczba zachorowaii na biegunki rotawirusowe w poszczegdlnych miesigcach 2004 i 2005 roku
Fig. 3. Cases of rotavirus diarrhea in years 2004-2005 by month
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Ryc. 4. Liczba zachorowari na biegunki adenowirusowe w poszczegblnych grupach wiekowych dzieci
w latach 2004 i 2005

Fig. 4. Cases of adenovirus diarrhea in years 2004-2005 by the age group
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Ryc.5.  Liczba zachorowar na biegunki adenowirusowe w poszczegbinych miesiacach 2004 i 2005 roku
Fig. 5.  Cases of adenovirus diarrhea in years 2004-2005 by month
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Jak wynika z ryciny 5 w roku 2004 zespoly biegunkowe spowodowane adenowirusami wystapity
w miesigcach letnich (lipcu - 2, sierpniu - 2 i wrzeniu - 1). Nie rejestrowano zachorowaf w pozostatych mie-
sigcach tego roku. W roku 2005 zachorowania obserwowano w miesigcach letnich (czerwiec - 1 i lipiec - 1)
oraz jesienno-zimowych (padziemik - 1, listopad - 1 I grudziefi - 2). W 2004 r. najwiecej zachorowan
(40%) nastapito w lipcu i sierpniu, a w 2005 . w grudniu (33,3%) (Ryc.5).
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Analizujac dokumentacje medyczng dzieci leczonych w Oddziale Pediatrycznym w latach 2004-2005
zinnych powodéw niz zakazenia przewodu pokarmowego stwierdzono, iz jedynie u 13 dzieci (0.96_%) spo-
$16d 1366 hospitalizowanych, po kilku dniach hospitalizacii pojawity si¢ objawy dyspeptyczne (biegunka
ostra wg WHO), a w kale wykryto rotawirusy. Moina wiec sadzic ze doszlo do zakazenia szpitalnego.

Porbwnanie cech charakterystycznych zakazef rotawirusowych i adenowirusowych zestawiono w tabeli
I. Jak wynika z tabeli w latach 2004-2005 czestos¢ zakazen rotawirusowych wyniosta 35,8% a zakazen
adenowirusowych 5,1%. Saczyt zachorowah dla zakasef rotawirusowych obserwowano w okresie zimo-
wo-wiosennym, natomiast w przypadku zakazen adenowirusowych w okresie letnio-jesiennym. Czynnik
etiologiczny biegunek nie miat zwiazku z wiekiem, w obu przypadkach dzieci nie przekroczyly 7 roku Zycia.
Okres wylegania choroby w przypadku infekdji rotawirusowej wyniost od 1 do 3 dni, a w przypadku infekji
adenowirusowej od 1 do 4 dni. W obu zakazeniach charakterystycznymi objawami byly biegunka, wymioty
oraz gorgzka do 38 stopni C, wyjatkowo ponad 38 stopni C. Zaréwno w zakazeniach rotawirusami jak
i adenowirusami niektérym przypadkom towarzyszyta infekcja gémych drog oddechowych, obserwowana
@giciej w biegunkach wywotanych praez rotawirusy. Choroba trwata od 4 do 5 dni. Zakazenia rotawirusami
dotyczyly 47 chiopcow (60%) i 31 dziewczynek (40%). W zakazeniach wywotanych przez adenowirusy za-
obserwowano odwrotng zaleinosé: 54,5% stanowity dziewczynki (6 przypadkow) i 45,5% chiopey (5 przy-
padkow). Zakazenia szpitalne dotyczyly tylko zakazen rotawirusami i ich azestos¢ wyniosta 0,96%.

Zarowno w zakazeniach rotawirusami jak i adenowirusami w pojedynczych przypadkach doszto do
2aburzent gospodarki wodno-elekrolitowej i rownowagi kwasowo-zasadowej. W leczeniu stosowano nawod-
nienie pozajelitowe oraz wyrownywano niedobory potasu i wodoroweglanow.

Tabela |. Cechy charakterystycme zakazed rotawirusowych i adenowirusowych przewodu pokarmowego
powodujcych ostra biegunke w latach 2004-2005
Table 1. Characteristics of rotavirus and adenowirus infections causing acute diarrhea in the years 2004-2005

- rarw - S
Czestod¢ zakazenia (Srednia z lat 2004/ 2005) 35,8% 5.1%
S § - ot aachorowat Zimowcmr;aﬂuty— Letnio-jesienna (czerwiec-grudzier)
Wiek dzieci 0-7 lat 0-7 lat
Okres wylegania 1-3 dni 1-4 dni
Wymioty + +
Goraczka + +
Biequnka + ¥
Czas trwania 4-5 dni 4-5 dni
Infekeja gdmych drq oddechowych Czesto (33%) Rzadko
Zakazenia szpitalne (Srednia z lat 2004/2005) 0,96% Nie stwierdzono
P s i Dziewczynki - 40% Dzi nki - 54,5%

Plet. (srednia 2 lat 2004/2005 e :

(Srednia z ) Chiopey - 60% Chiopcy - 45,5%

Dyskusja
Z punktu widzenia epidemiologicznego istotnymi aynnikami patogenetycznymi biegunek infekcyjnych sg

rotawirusy i jelitowe” adenowirusy. 53 one przyazyng zachorowan
Zakazenia rotawirusowe s3 bardzo rozpowszechnione, wyste
Kimatu umiarkowanego zachorowania wystepuja glownie w
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do kwietnia). Badania przeprowadzone w wielu krajach wykazuja, 7e 70-80% badanej populacji posiada
przeciwciata przeciw-rotawirusowe, o wiadczy o powszechnosci tego typu zakazen. Okres ia cho-
roby jest krétki, wynosi od 1 do 3 dni. Choroba charakteryzuje sie trwajaca od 4 do 5 dni wodnistg biegun-
kg bez domieszki krwi i Sluzu z towarzyszzcymi: gorgczky, nudnosciami oraz wymiotami. Na og6t ma prze-
bieg fagodny i ustepuje samoistnie, czasem moze jednak przebiegat cigzko prowadzac w konsekwencji do
odwodnienia i zaburze elektrolitowych. Nierzadko objawom ze strony ukladu pokarmowego towarzyszy
niezyt gomych drog oddechowych (4,5,6,7,8,9). Zrédtem zakazena jest chory catowiek lub rekonwalescent
Glowna role w szerzeniu sie choroby odgrywa droga pokarmowa (fekalno-oralna). Poniewaz obecnoéé wiru-
sow stwierdza sie rowniez w wydzielinie drég oddechowych, nie wyklucza sie drogi kropelkowej. Swoistego
leczenia zakazen rotawirusowych nie ma, w tagodne] postaci wystarczy doustne uzupetnianie ptynéw. Dzieci
oraz osoby z obnizona odpornoscia wymagaj na ogét hospitalizacji i dozylnego podawania plynéw. Obec-
nie jedynym sposobem zapobiegania zakazeniom wywolanym przez rotawirusy jest preestrzeganie higieny,
2wlaszcza higieny zywienia, Podstawowe znaczenie ma staranne mycie rak i wdrazanie wir6d dzieci prawi-
dtowych nawykow higienicznych. Nie bez znaczenia jest wiasciwy rezim szpitalno-sanitamy, szczegélnie
wany w zapobieganiu szerzenia si¢ zakazef szpitalnych,

Cagstost zakazen rotawirusowych (35,8%) i adenowirusami (5.1%) w materiale wiasnym jest por6w-
nywalna z innymi wynikami badaf prowadzonymi na terenie kraju. Korycka ocenia, iz biegunki spowodo-
wane rotawirusami stanowig od 40 do ponad 50% zakazef przewodu pokarmowego (4), natomiast wg
innych autordw s3 one przyczyng od 20 do 80% zachorowar (24,5,6,7,8,10,11,12,13,14). Natomiast
biegunki wywotane przez adenowirusy ,jelitowe” stanowig jedynie 7-9% zakazef, co jest zgodne z wia-
snymi obserwacjami (2). W analizie wiasnej zachorowania rejestrowano przede wszystkim w miesiacach
zimowo-wiosennych (w przypadku biegunek rotawirusowych) i letnio-jesiennych (w przypadku zakazef ade-
nowirusowych). Stwierdzono réwniez, ze najezesciej chorujq dzieci od 3 miesiaca do 3 lat (82%). Predyspo-
nuje do tego obnizona odpomosé, duza chwiejnosé metaboliczna ustroju oraz niedojrzatos¢ czynnosciowa
wielu narzadow i uktadow. Zakazenia u dzieci starszych wystepujq rzadzie; i przebiegajq tagodniej lub bez-
objawowo. Noworodki i niemowleta karmione piersia chronig przeciwciata zawarte w mleku matki (2).

Rotawirusy 53 tez czesto przyczyng zakazen szpitalnych. Dzieci przyjmowane do szpitala z innym rozpo-
znaniem, ulegaja zakazeniu rotawirusami z r6ing czestotliwoscia. W latach 1992-1999 Pytrus i Iwafczak
rozpoznali ai 35,4% zakazefi szpitalnych wywotanych przez rotawirusy, Fracka i wsp. w 2001 r. 8,9%,
a Sulik i wsp. w 2003 . stwierdzili zakazenia wewngtrzszpitaine spowodowane rotawirusami jedynie
u2,08% dzieci (8,10,15). W naszych badaniach zakazenia szpitaine dotyczyly jedynie 0,96% hospitalizo-
wanych dzieci i byly spowodowane jedynie przez rotawirusy.

W badaniach wtasnych biegunki spowodowane rotawirusami cz¢Sciej rozpoznawano u chiopcow (60%)
niz u dziewczynek (40%). Uzyskane wyniki s3 zgodne 2 obserwacjami innych autorow: Pytrus, Sulik i wsp.
W przypadku zachorowan na biegunki adenowirusowe obserwowalismy odwrotng zaleinos¢, dziewczynki
chorowaty czesciej niz chtopcy (2,10).

Whioski
1. Zakaienia wirusowe s istotnym czynnikiem przyczynowym ostrej biegunki u dzieci. Najczgstszym czynni-
kiem etiologicznym biegunek u dzieci byly rotawirusy: 35,9% w 2004 roku i u 35,6% dzieci w 2005 ro-

ku. Zakazenia adenowirusami stanowity w 2004 roku 4,3% zachorowat, a w 2005 roku 5.9%.

2. Najwiecej zachorowari spowodowanych rotawirusami rejestrowano w miesiqcach luty-kwiecier

(61.9% w 2004 r., 58,3% w 2005 r.) ze szczytem zachorowai w lutym 2004 r. i kwietniu 2005 1. Na-
tomiast zakazenia adenowirusami wystepowaty od czerwca do grudnia.
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3. Zakazenia szpitaine rotawirusami rozpoznano u 0,96% ogotu hospitalizowanych dzieci. Nieobs_emo-
mmah&ﬁmihhwhwmbnydrmademﬁw.kquomﬁnmiﬂimgou@a&mm—
tawirusami i adenowirusami w badanym okresie bylo bardzo mate, co moze $wiadczy¢ o Scistym prze-

u rezymu sanitamego i prawidlowej opiece pielegniarskej w Ocdzile.

Ponurkiewicz ., Sienkiewicz I, Masalska P., Pancewicz S.A.

ROTAVIRUSES AND ADENOVIRUSES AS ETIOLOGIC FACTORS
OF DIARRHOEAS AT CHILDREN

Summary

1. Madry E, Krawczyfiski M. Rotawirusy. Patofizjologia i Klinika zakazenia, leczenie i zapobieganie. Pediatr Pol,

2000,74:259-65.

Pytrus T. Czynniki etiologiczne ostrych biegunek u dzieci. Nowa Pediatria 2002;30:3.

Zareba ML, Borowski J. Mikrobiologia Lekarska 1997 strony od 529 do 530.

Korycka M. Sytuacja epidemiologiczna zakaed rotawirusowych dzieci w Polsce. Przeg Epidemiol 2004:58:649-53.

Gosciniak G, Sobieszafiska B, Grzybek-Hryncewicz K. Rotawirusy u dzieci hospitalizowanych w Klinikach Wrocta-

wia. Praegl Lek 1990;47:682-5.

6. mmw.ma&mmu.mmmmweﬁmmmnaum hospitali-
2owanych w szpitalu dzieciecym w Gdarisku Oliwie w okresie zimy 1994-1995. Gastroenterol Pol 1995:2:315-21.

7. tukasik E, RusekZychma M, i in. Diagnostyka i Kinika ostrych biegunek rotawirusowych u dziec hospitalizowa-
nych w Slaskim Centrum Pediatrii w Zabrzu w latach 1997-2000. Pediat Wspdtcz 2001;3:237-40.

8. Fracka B, Szmigielska A, Roszkowska-Blaim M, i in. Cagstost wystepowania zakazen rotawirusowych u dzieci ho-
spitalizowanych na Oddziale Niemowlecym w sezonie epidemicznym 2000-2001. Pediatr Pol 2002:77:945-9.

9. Saczepaniak Z, Jarzzbek Z. Rotawirusy i ich rola w stanach biegunkowych ludz. Post Mikrobiol 1997:36:167-84.

10. Sulik A, Oldak E, Rozkiewicz D. Prospektywne badanie zakazenia rotawirusami dzieci hospitalizowanych w Klinice
Obserwacyjno-Zakainej Dzieci AM w Biatymstoku w 2003 r. Przeg Epidemiol. 2004;58:475-81.

11. Kolakowska T, Czerwonka-Szaflarska M. Rotawirusy w ostrych zespotach biegunkowych niemowlat i matych dzie- |
d. Wiad Lek 1993;46:274-8. ‘

12. Pawlowska J, Jedrzejewska A, Vogtt E, i in. Wystepowanie rotawiruséw w kale dzieci z objawami zofadko- 1
wo-jelitowymi w dwéch polskich szpitalach w latach 2000-2002. Pediatr Pol 2003;78:661-7.

13. Niemifiska-Gromada B, Szych ). Udziat rotawirusow w zakazeniu przewody pokarmowego dzieci hospitali
Z powodu biegunki w zespole opieki 2drowotnej w Sokolowie Podlaskim. Med Dosw Mikrobiol 1998;50:77-87.

14. Zurawska-Olzewska J, Krzesowska |, Dhugosz G, i in. Eﬁobgiaosumbiewnekudzieciwregioniemma I:
Qgstoil wystepowania czynnikow etiologicznych. Med Dosw 2002;54:129-36,

15. Pytrus T, IwatzakF.Udzidmwirusﬂwwetbbgiiosnejbiegmkiudﬁuileamychwll Katedrze i Klinice
Pediatrii i Gastroenterrologii AM we Wroctawiu w latach 1992-1999. Gastroenterol Pol 2000;7:191-6.

RN

124

e e s =




Praeglad Epidemiologicany 2006; 60: 125-130
mmmm&mmw

DIAGNOSTYKA | LECZENIE »
BORELIOZOWEGO ZAPALENIA STAWOW

Klinika Reumatologii i Choréb Wewnetrznych AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. dr hab. med. Stanistaw Sierakowski

Bomﬁozmezapakniemanjmjednqzmnifmﬁdwobyzm Dolegliwoéci ze strony stawéw
mgqumwpmdmwuysmmhchomby,mmmwwmmdmmﬂkimwwm-
cia kleszcza, hebkg%mzmmmmbﬂpmukmmwzobmﬁm-
ostrzeri i remisji. meqom&oimwobjawyhliu&zmchmby, przedstawiono metody diagnostyki serolo-
gicznej oraz leczenie boreliozowego zapalenia stawéw.

Stowa kluczowe: borelioza z Lyme, choroby odkleszczowe, zapalenie stawéw
Key words: Lyme borreliosis, tick-borne diseases, arthritis,

Wstep

Choroba z Lyme jest chorobg zakazng o Zozonej etiopatogenezie i charakteryzuje sie fazowym prze-
biegiem. Borelioza po raz pierwszy zostata wyréiniona jako odrebna jednostka nozologiczna w 1975 roku,
Pierwsze opisy przypadkow dotycza chorych z miasteczka OId Lyme w stanie Connecticut (USA). Chorobe
wywotuje kretek z rodziny Spi - Borrelia burgdorferi, ktéry dostaje sie do organizmu clowieka
przez ukiucie Kleszcza z rodzaju xodes (1).

Borelioza charakteryzuje sie wystepowaniem objawow skdmych, stawowych, kardiologicznych i neuro-
logicznych. Boreliozowe zapalenie stawow jest czgstg manifestacja Kliniczng choroby z Lyme, zwiaszcza
W USA. Dolegliwosci ze strony stawéw mogg wystepowat we wszystkich okresach choroby, zaréwno we
wezesnym stadium jak i wiele lat od uktucia przez Kleszcza, Przebieg kliniczny zapalenia stawow moze byé
przewlekle postepujacy lub z okresami zaostrzefi i remisji (8).

W Europie najczesciej uzywa sie podziatu Klinicznego, ktéry wyréinia boreliozg wezesng (stadium zaka-
zenia ograniczonego i zakazenia rozsianego), do ktorej naleza pierwsze dwa okresy choroby i pding - sta-
dium zakazenia przewleklego opisywany jako okres trzeci.

Diagnostyka serologiczna boreliozy polega na stwierdzeniu w surowicy chorego przeciwciat skierowa-
nych przeciwko biatkom powierzchniowym krgtka Borrelia burgdorferi (OspA, OspB, OspC i innych). Wyko-
Zystuje sig do tego celu testy: immunofluorescencji posredniej IFA, imunoabsorpcji enzymatycznej (ELISA).
Z uwagi na to, ze testy serologiczne wykorzystywane w diagnozowaniu choroby niosg za sob3 potencjaine
ryzyko fatszywie dodatnich wynikow, rekomendowane jest, aby testy ELISA byly potwierdzone metoda We-
stern blot (1,2,3). Metoda, ktora jest najbardziej dokfadna jest reakcja fafcuchowa polimerazy (PCR), gdyz
pozwala ona wykry¢ kretki Borrelia burgdorferi w piynie stawowym i blonie maziowej (4). W diagnostyce
boreliozy bardzo waine jest rownie wykazanie serokonwersji lub narastania miana swoistych przeciwciat.
Nalezy pamietac, ze faszywie dodatnie wyniki mogq by¢ spowodowane rekcj3 krzyzowq Borrelia burgdorferi
zinnymi Spirochaetaceae, czy tez z innymi bakteriami (3,5).
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Pierwszy okres boreliozy

W pierwszym 2 trzech okreséw Klinicznych choroby, juz w stosunkowo krétkim okresie od zakazenia
u wigkszodci pacjentow objawem wiodacym jest rumien wedrujacy (kretki rozprzestrzeniajg sie w skorze),
ktoremu mogq towarzyszyt preejéciowe epizody objawéw rzekomogrypowych oraz zapalenie przyczeplw
Sciegnistych i kaletek maziowych zwykle o stabym natgzeniu, czesto bez zmian przedmiotowych w ukladzie
ruchu (3,4,6,7.8). Pierwsze objawy choroby pojawiaj sie po uptywie kilku dni do kilku tygodni po zainfe-
kowaniu przez kleszcza i mogg ujawni¢ sie poczawszy od 1 doby az do 14 miesiecy (1).

Békﬁawowzg!asmmsqpqmmdommowm.mgbwniemwéwkohmwch. barko-
wych oraz cgsto przyczepéw Sciegnistych (4). _ .

W okresie tym testy serologiczne wykrywajace przeciwciata klasy IgM skierowane przeciwko antyge-
nom bakterii, mogq by wyraznie podwyzszone, chot czesto szybko maleja po leczeniu (3). W bardzo weze-
snych stadiach choroby testy serologiczne moga jednak by¢ fatszywie ujemne, gdyz miano przeciwciat moze
Jeszcze nie osiagnat wartosci znamiennych. Preeciwciata przeciwko bakteriom Borrelia burgdorferi klasy IgM
wytwarzane s3 w 2-4 tygodnhdmmbyodpojawieniasiqmmieniawedqucegoiosiqgaquyWB-ﬁ
tygodniu od poczatku choroby. Poziom ich maleje po 4-6 miesigcach, cho¢ moze utrzymywat sie diuzej.
U wigkszoici pacjentéw z aktywng infekcja Borrelia burgdorferiw cztery tygodnie od zakazenia pojawiajg sie
przeciwciata klasy IgG. Chociaz ich poziom obniza sie stopniowo po leczeniu mogg utrzymywat sie przez
lata (3). Warto zauwaiy¢, e obie klasy przeciwciat mogq przetrwac wiele lat nawet po antybiotykoterapii
(9)- Trudnoici diagnostyczne mogg w tym okresie wynikaé rowniez z tego, Ze przeciwciata mogg tez byt
2wigzane w kompleksach immunologicznych (2,6).

W tym okresie choroby w wigkszoici przypadkow zalecana jest doustna antybiotykoterapia. Najczgsciej
stosuje sig doksycykling 2x100 mg dziennie przez 10-14 dni. Altematywnie polecana jest penicylina 3x1
min j. dziennie. U kobiet w ciazy i w okresie karmienia poleca si¢ amoksycyling 3x500 mg dziennie. U os6b
uczulonych - erytromycyne 3x500 mg dziennie. Terapia trwa 10-14 dni (1,10). W celu ztagodzenia dole-
gliwosci ze strony uktadu kostno-stawowego moina zastosowat niesteroidowe leki przeciwzapalne.

Drugi okres boreliozy

W kilka dni do kilku tygodni po zakazeniu dochodzi do krwiopochodnego rozsiewu kretka w organi-
zmie, ktbremu mogg towarzyszy¢ bole stawow, kosci, migni i ciegien o zmiennej lokalizacji (1). W tym
okresie czeiciej obserwuje sie ostre zapalenie stawow zwlasacza kolanowych, barkowych oraz stawéw skro-
niowo-zuchwowych. W tym okresie do rzadkosci nalezy zapalenie drobnych stawow dioni i stép (1), Stawy
53 2wykle bolesne, czesto z duzym wysiekiem, ale niezbyt ucieplone czy zaczerwienione. Epizody ostrego
zapalenia stawow s3 napadowe, krotkotrwate. Czesto b6l ma charakter wedrujacy. Lokalizacja bolu zwykle
jest niesymetrycna (1,4,9,11). W tym okresie kretki mogq przedostat sie do stawéw. Moina je wowczas
wykryC w plynie stawowym i blonie maziowej. Piyn stawowy wykazuje czgsto cechy zapalne (11). W zaje-
tych tkankach powstaj nacieki Ziozone 2 limfocytow i komérek plazmatycznych, obserwuje sie naplyw ney-
trofili, monocytéw i limfocytow do plynu stawowego i biony maziowej zakazonych stawow (11). Wydaije sie,
&wohgbiestawm@odkfadaﬁsiekompleksyimmnologime Borrelia burgdorferi i jej antygenow
zmm,mmmmw,mmmwwmmmjm).

U niektdrych chorych zapaleniu stawéw mogg tez towarzyszyC r6zne formy zapalenia migéni - myositis
dermatomiositis (1,8).

W drugim okresie choroby w terapii zaleca sig doksycykling 2x100 mg dziennie, jednak okres leczenia
]estdhmzzy Ig—z(l]gri.Ahematywﬂiemjesiqime Iekistosowanewpiemszymokresiedworobyrbwniei
przez 14-21 dhi (10).
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Zdarza sie, ze objawy Kliniczne choroby w poszczegoinych okresach nakladajg sie na siebie i mogg
charakteryzowat sie duzym polimorfizmem. W przypadkach wspéfistnienia zapalenia stawéw oraz 2ajecia
oirodkowego i o!)woc!owego'ukiadu nerwoweqo, zapalenia miesnia sercowego czy teczowki niezbedne jest

mmi@mleﬁpmdm@m.mmjmmmmnmmmhskwm*
wiaczenie sulfasalazyny 2 g/d., metotreksaty w dawce 7.5-2 mg/tydz., arechiny 250-500 mg/d.

Trzeci okres boreliozy

Trzeci okreschmobyzaczynasiepoupiywieokoloﬁmiesiecy(mieujawrﬁésigodkilhﬂygodrﬁdo
kilku lat) od infekeji Borrelia burgdorferi (1.4,6). Zapalenie stawéw (zwhaszcza w przypadkach nie leczonych)
Qagsto przybiera charakter przewlekly (zapalenie trwajace ponad rok) (1).

Przewlekte zapalenie stawow w przebiegu choroby z Lyme, prebiega zwykle pod postacia nawracajz-
cych, krétkich epizodow utrzymujacego sie przez kilka dni obrzeku i boly stawu, ktbre mogq powtarzat sie
w odstepach kilku miesiecy lub nawet lat (1.4,5). Najzesciej dolegliwosci dotyczg pojedynczych duzych
stawdw (monoarthritis): kolanowych, barkowych, skokowych, fokciowych, skroniowo-zuchwowych, rzadko
natomiast drobnych stawéw stop i dtoni (oligoarthritis) (4,8,11). W badaniach plynu stawowego obserwuje
sig zwigkszong cytoze: od 500 do 110.000/mm’ 7 przewagq neutrofili, zmniejszong lepkosé, zwiekszong
ilos¢ biatka (1,3,4).

W rezultacie przewlekajacego sie zapalenia staw6w moze dojs¢ do ich destrukeji, trwatych znieksztatces
oraz uposledzenia czynnoci. Radiologicznie stwierdza sie (2¢sto osteoporoze okotostawow, zwezenie szpar
stawowych, kostnienie przyczepow Sciggnistych, nadzerki chrzastek stawowych (4,7,8,11). Klinicznie obser-
wuje sig podwichniecia stawdw. iej stwierdza sie je w okolicy zmian zanikowych skéry (1,4). Ponadto
nierzadkie s usztywnienia zajetych stawow.

W badaniach histopatologicznych stwierdza si¢ obecnos¢ zmian w mazidwee, podobnych do reumato-
idalnego zapalenia stawow (2,13). Obserwuje sie przerost maziowki, proliferacjg naczyf, infiltracje blony
maziowej komérkami jednojadrowymi, w szczeg6inosci limfocytami oraz komérkami plazmatycznymi (1,4,8).
Przewlekly proces zapalny stawow w trzecim okresie boreliozowego zapalenia stawow, jest zwykle formg
niszczacq stawy i moze dotyczyt kadej struktury stawu. Czesto w okresie przewlekania sie zapalenia stawow
obserwuje si wysoki poziom przeciwciat przeciwko antygenom kretkowym (1,8).

W badaniach laboratoryjnych w okresach zaostrzenia przewleklego zapalenia stawow moina zauwazyt
leukocytoze z ,przesunieciem w lewo”, Przyspieszone opadanie krwinek czerwonych, niewielkiego stopnia
niedokrwistosc, przejéciowo podwyzszone transaminazy, czasami obecnos¢ krioglobulin w surowicy (3.4).

jasna. Kretki Borrelia burgdorferi wykazuja swoisty tropizm do blony maziowej stawdw, gdzie mogq prze-
trwac przez wiele lat (1,8). Przyczyna aktywnosci czy latendji kretkow w stawach nie jest do kofica jasna (1).

Cysty Bakera, ktére wykazujg duza skfonnoici do pekania, nie sq zadkim zjawiskiem w boreliozowym
2apaleniu stawdw i mogg by¢ rowniez wskazowkg diagnostyczng (3). Fatszywie dodatnie wyniki testow sero-
logicznych zauwaza sie czasami w przebiegu innych chordb np. twardziny (14). Coraz czesciej pojawiaj sie
doniesienia o przypadkach zespotu Reitera, ktéry jest wywotany infekcja Borrelia burgdorferi (15).

U niewielkiej liczby pacjentéw moze wystqpi fibriomialgia, nie reagujaca na terapie antybiotykowq
(3.6,8,11).

W trzecim okresie choroby, gdy mamy do czynienia z przewleklym boreliozowym zapaleniem stawow
2aleca sig dozylne ceftriakson 1x2,0 g dziennie przez 14-28 dni lub doustnie doksycykline 2x100 mg
dziennie przez 30 dni (10).
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W opomych przypadkach, zwlaszcza pray nawracajacych wysigkach w stawach stosuje sie dostawowe
wstizyknigcia glikokortykosteroidow (1,10). Zabieg taki najlepiej poprzedzi¢ 2-krotng kuracj antybiotyko-
W3 i negatywnym wynikiem testu PCR na obecnos¢ DNA bakterii Borrelia burgdorferi z ptynu stawowego
(8). Dostawowe wstrzykniecia glikokortykosteroidéw zastosowane preed terapia antybiotykowg zwigkszaja
ryzyko niepowodzenia leczenia (9.12,16). Podania dostawowe w czesci przypadkéw doprowadzajg do za-
godzenia obrzgku, jednak wigks204¢ autorow nie kontynuuje tej terapii, jesli wysiek w stawie powraca po
Jednej lub dwéch takich kuracjach (9). W przypadku utrzymujacego si¢ przewlektego zapalenia stawow
stosuje sie sulfasalazyne 2 g/d., metotreksat w dawce 7,5-2 mg/tydz., areching 250-500 mg/d. (3).

Bardzo waine jest szybkie i precyzyjne adiagnozowanie choroby, gdyz wezeénie rozpoznana i prawi-
diowo leczona choroba z Lyme, jest potencjalnie wyleczalna i rzadko prowadzi do zajgcia stawow. Leczenie
Zastosowane w pGiniejszym okresie daje mniejszz szanse pefnego wyleczenia. Nalezy pamigta¢ jednak, ze
u okolo 10% pacjentow praewlekle zapalenie stawow utrzymuje sie mimo prawidowej antybiotykoterapii (4,9).

Przewlekle boreliozowe zapalenie stawow 2 obrzgkiem nie reagujace na terapie antybiotykowg oraz
inne leczenie przeciwzapalne s3 wskazaniem do wykonania artroskopowej synowektomii. Szczegdlnie doty-
@y to stawdw kolanowych w przypadku 2azynajacego sie ograniczenia ich ruchomosci (4.89).

Niesteroidowe leki przeciwzapalne mogg poméc w fagodzeniu niektorych objawow choroby, chociaz
stosowane w monoterapii nie s3 zalecane, gdyz terapia nimi nie prowadzi do usuniecia gtéwnej przyczyny
2apalenia - eradykacji bakterii (8).

W rozwoju pewnych postaci zapalenia stawow w chorobie z Lyme zasadnicz3 role przypisuje sie predyspo-
zydomgemmymiowbniaymmeMeHypmcesapalnywsmwachmozebyfwynikkm niezdolnosci
mechanizméw odpomosciowych pacjenta do catkowitej eliminacji patogenu (2). Pacjendi z antygenami zgod-
noic tkankowej HLA-DR4 i HLA DR 2 53 bardzie] podatni na przewlekle zapalenie stawow (48,10,11).

Porownujac pacjentow dobrze reagujacych na leczenie antybiotykowe z pacjentami opornymi, zesciej
u chorych z antygenem 2dolnosci tkankowej HLA-DR 4 obserwuje sie 0pomos¢ na leczenie. U pacjentow
tych wykazano rowniez 2wigkszong reaktywnost w stosunku do antygendw powierzchniowych Borrelia
burgdorferi - OspA i OspB. Obecnosé tych dwéch czynnikéw rownoczesnie niesie 23 sobq wigksze ryzyko
przewlekiego zapalenia stawow (4.8).

Przed zastosowaniem terapii antybiotykowej w czesci przypadkéw DNA krgtkow moze by¢ wykryty
rowniez w komérkach maziowki, co moze by¢ brane pod uwage w przypadku trudnoici diagnostycznych (8).

Badanie plynu stawowego zwykle nie jest rutynowa metoda diagnozowania choroby z Lyme. Ma jed-

testu PCR w plynie stawowym sugeruje, ze Zywe kretki wcia s3 obecne WeWN3Uiz stawu, tote? zapalenie
stawow w chorobie Lyme nie jest klasycznym zapaleniem odczynowym (3,4,15).

Wykazano, 7e pacjenci z boreliozowym zapaleniem stawow majg wyzsze poziomy przeciwciat przeciwko
antygenom bakterii w porownaniy z pacjentami, ktorzy wykazuja inne manifestacie choroby z Lyme (34).
Manifestacja stawowa boreliozy nie zawsze jest wigzana z aktywng infekeja kretkiem Borrelig burgdorferi
Paqe_r_la z bo.reliomym zapalenfem stawow mogq pozostac seropozytywni przez wiele |at po antybiotyko-

(_) ostatecznym rozpoznaniu boreliozy decyduje jednak caloi¢ obrazy Klinicznego, mozliwy wywiad
uklucia przez kleszcza czy pobyt chorego na terenach endemicznych. Do obrazy Klinicznego boreliozowego
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zapalenia stawdw nalezy zapalenie o cechach mono lub polyarthritis, zwiaszcza zajgte 3 stawy duze czasem
symetrycznie, dodatni wynik badania serologicznego wykrywajacego swoiste przeciwciata przeciwko Borrelia
burgdorferi Klasy IgM i/lub IgG, fakultatywnie pozytywny wynik obecnosci DNA kretkéw wykonany metoda
PCR w plynie stawowym (8).

Trudnosci diagnostyczne moga wystapic w przypadku obrazu Klini boreliozy przypominajacego
reumatoidalne zapalenie stawow, W przewleklym boreliozowym zapaleniy stawéw zmiany stawowe 53

sugerowac reumatoidalne zapalenie stawéw. Rownies Qgsto podobny obraz radiologiczny i histopatolo-
giczny zajetych stawow moze opéinié postawienie wiaiciwej diagnozy. Infekcja Borrelia burgdorferi przez
wielu autor6w jest tez brana pod uwage jako ,starter” wywolujacy reumatoidalne zapalenie stawow oraz
niektdre spondyloartropatie (13,1 8).

Choroba z Lyme z jednej strony wydaje sie by¢ fatwa w leczeniu, gdyz znamy jej przyczyne, z drugiej
jednak strony opdinienie wiasciwej diagnozy, prowadzi do nieprawidtowego leczenia wstepnego. Konse-
kwencjg takiego postepowania jest opomos¢ na poiniejsza antybiotykoterapie. W rozpoznaniu roznicowym
nalezy wykluczy¢ inne ostre zapalenia stawow: bakteryjne, reaktywne, miodzieficze przewlekle, wywotane
przez krysztaty, w zespole Reitera, czy te fibromialgie i polimialgie reumatyczng (4).

Wszystkie te problemy ttumaczz jak waine jest prawidfowe postepowanie diagnostyczno-terapeuty-
czne, gdyz wezesna diagnoza i szybkie wdrozenie wiasciwego leczenia moze zapobiec rozwojowi przewle-
klego boreliozowego zapalenia stawéw. Nie leczone boreliozowe zapalenie stawow moze prowadzi¢ do
nieodwracalnych zmian w narzadzie ruchu i trwatego kalectwa.

L. Praytuta, E. Gifdziefiska-Sieskiewicz, . Sierakowski

DIAGNOSIS AND TREATMENT OF LYME ARTHRITIS
Summary

knee. A small percentage of patients may develop chronic arthritis. The diagnosis is usually based on the
clilﬂcalpicmre.exposureinanendcnﬁcarea.anddelecﬁonoflgﬂanﬁhodyagairmﬂ burgdorferi by
ELISA and Western blotting, Spirochetal DNA may be detected in joint fluid by PCR_. Antibiotic treatment
during early stages normally prevents development of late manifestations. Joint involvement is treated
successfully with a 1-month course of doxycycline or ceftriaxone. However, about 10% of Lyme arthritis
patients do not respond sufficiently to antibiotic treatment. If patients have persistent arthritis despite
asecond course of antibiotics with negative results of PCR testing, treatment with anti-inflammatory
agents or arthroscopic synovectomy is possible. In this article, we discuss clinical features, diagnosis and
treatment.
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MONITOROWANIE CZYNNE ZAKAZEN SZPITALNYCH
W SAMODZIELNYM PUBLICZNYM ZESPOLE
ZAKEADOW OPIEKI ZDROWOTNE] W STASZOWIE

Samodzielny Publiczny Zesp6t Zakladéw Opieki Zdrowotnej w Staszowie
Dyrektor: Janusz Sikorski

Zakazenia szpitalne wystepujq we wszystkich szpitalach na catym $wiecie, sq nieodtqcznym ryzykiem
zwiqzanym z postgpem nauk medycznych. Nadzér nad zakazeniami Jest wyrazem dbalosci o bezpieczeri-
stwo pacjentéw i jest wyznacznikiem poziomu Swiadczonych ustug,

Stowa kluczowe: zakazenia szpitalne, monitorowanie
Key words: hospital infections, monitoring

Wstep

Zakazenia szpitalne wystepuja we wszystkich szpitalach na calym $wiecie, sq nieodtacznym ryzykiem
2wigzanym z postepem nauk medycznych, 2 rozszerzeniem i 2wigkszeniem inwazyjnoici stosowanych proce-
dur diagnostyczno-leczniczych.

Ustawa o chorobach zakatnych i zakazeniach, uchwalona 6 wrzeénia 2001 1. (Dz U. Nr 126 poz.1384
Z pozniejszymi zmianami) naklada na dyrektorow szpitali obowigzek wprowadzenia w szpitaly procedur za-
pewniajacych ochrone przed zakazeniami oraz obowigzek analizowania sytuacji epidemiologicznej szpitala (1).

Glownym celem nadzoru jest spadek iloci infekeji szpitalnych. Problem musi jednak by¢ zidentyfiko-
wany, aby mozna bylo doprowadzi¢ do przecigcia drog szerzenia sig infekji.

Identyfikacja zakazet szpitalnych odbywa sie dwoma metodami:

*  bierng tj. na podstawie raportow lekarzy i pielegniarek;
*  @ynng tj. w oparciu o ciagt obserwacje wybranych zakazei szpitalnych z uwzglednieniem czynnikéw
ryzyka.

Wartos¢ epidemiologiczna nadzoru biemego jest niska. Wg Intemnational Federation of Infection Con-
trol czutos¢ okreslana jest na 14-34%. Jest to jednak rejestracja catosciowa, obejmujaca wszystkie oddziaty
i w zestawieniu z elementami nadzoru @ynnego nadal jest polecana, zwlaszcza w krajach, w ktdrych brak
jest wystarczajacej liczby fachowej kadry medycznej zajmujace; sie zakazeniami szpitalnymi (2.3).

Monitorowanie czynne nie jest mozliwe w stosunku do wszystkich infekcji na terenie szpitala (4,5,6).

Celem pracy jest analiza wystepujacych zakazef szpitalnych w SP ZZ0Z w Staszowie oraz ocena sku-
tecznosci wdrozonych metod nadzoru czynnego.
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Materiat i metody

Od lipca 2002 roku w SP ZZ0Z w Staszowie wszyscy pacjenci przyjmowani do szpitala s3 monitorowani
w zakresie wystapienia zakazenia szpitalnego. Dla kaidego pacjenta wypetniana jest karta rejestracyjna
2akazenia szpitalnego wg wzoru Polskiego Towarzystwa Zakazef Szpitalnych.

Ponadto identyfikacjg zakazen szpitalnych prowadz sie w sposéb @ynny w oparciu o analize kart go-
razkowych, wynikow badari mikrobiologicznych, stosowanej antybiotykoterapii oraz dodatkowej dokumen-
tacji w wybranych grupach pacjentow t;.

* U pacjentow hospitalizowanych w oddziale intensywnej terapii karta czynnego monitorowania pacjenta

w OIT (Ankieta 1),

* U pacjentow operowanych w oddziale chirurgii karta obserwacji ran operacyjnych (Ankieta 2),
* U pacjentow zagrozonych wystapieniem odlezyn wg skali Norton karta obserwacji chorego (Ankieta 3),
*  Upadjentow z zatozonym wkiuciem obwodowym karta obserwacji wklucia obwodowego (Ankieta 4).

Zgtoszone zakazenie szpitalne byto weryfikowane pod wzgledem 290dnosci z definicja zakazenia szpi-
talnego i ewidencjonowane w ksiedze ewidencji zachorowari na chorobe zakaing wewnatrz szpitala.

Wyniki badan

Analiza objgto w sumie 26.518 pacjentow hospitalizowanych w szpitalu w okresie 24 miesiecy. Zaka-
zenie rozpoznano u 404 co stanowi 1,52% hospitalizowanych.

W pierwszych 6 miesigcach rejestracje zakazet szpitalnych prowadzono metoda bierna. Wspdtczynnik
zachorowalnosci w tym okresie byt niski i wynosit 0,55. Od roku 2003 wprowadzono monitorowanie ayn-
ne: miejsca wkiucia obwodowego, chorych gorgczkujacych, zagrozonych wystapieniem odlezyn, miejsca
Operowanego w oddziale chirurgicznym, pacjentéw oddziatu intensywnej terapii oraz nadzor mikrobiolo-
giczny. Spowodowato to zwiekszenie 2gtaszalnosci zakazefi szpitalnych, co ilustruje ryc 1.

Ryc 1. Wspblczynniki zachorowalnoici zakazed szpitalnych w kolejnych okresach rejestragji
Fig. 1. Incidence of hospital acquired infections in the consecutive recording periods
2,50 - 2,41

2,00
1,52

1,50

1,00
0,55
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0,00 ] ]
od 01.07.2002 2003 do 30.06.2004

(] wspczynnik zachorowalnoici

Cgstoit zakazefi szpitalnych w posaczegdinych oddziatach byla zr6imicowana, Najwyzszy wspotczynnik
zachorowalnosci odnotowano w oddziale intensywne] terapii (14,5), nastepnie w oddziatach nie zabiegowych:
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w oddziale neurologii (2,5) i w oddziale wewngtrznym (2,3) oraz w oddziale pediatrycznym (2.0). Z oddziatow
2abiegowych najwyzszy wspétczynnik zachorowalnosci stwierdzono w oddziale ginekologiczno-potozniczym
(1,4), natomiast najnizszy wspélczynnik zachorowalnoéci odnotowano w oddziale ortopedii (0.5) (Ryc. 2).

Ryc. 2. Wspblczynniki zakazen w roinych typach oddziatow
Fig. 2. Morbidity index in different types of wards
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Wsrod zakazeri szpitalnych dominowaty odczyny zapalne odcewnikowe (po zakladanych wenflonach),

zakazenia gérnych i dolnych drég oddechowych oraz zakazenia miejsca operowanego. Najnizszy odsetek
stanowito zakazenie krwi (Ryc. 3).

14,5

2,5

Ryc.3.  Procentowy udziat poszczegdinych postaci Klinicznych zakazef szpitalnych
Fig-3.  Clinical forms of hospital acquired infections (%)
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Ple¢ pacjentow nie miata istotnego wplywu na wystapienie zakazenia szpitalnego. Zakazenia wystapity
u 196 kobiet, co stanowi 48,5% oraz u 208 mezczyzn, tj. u 51,5% zakazonych.

Zakazenia szpitalne wystepowaly najcgsciej u pacjentéw powyzej 70 roku zycia (33,7%). Rowniez
wspdtczynnik zachorowalnosci byt 2decydowanie wyzszy u starszych pacjentow (Ryc. 4,5).

Ryc. 4. Cagstosé zakazen szpitalnych w zaleinosci od wieku
Fig.4.  Frequency of hospital acquired infections by age groups
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Ryc 5. Wspdlczynniki zachorowalnoici na zakazenia szpitalne w grupach wiekowych
Fig. 5.  Hospital acquired infections morbidity index by age groups
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Dominujacymi czynnikami etiologicznymi zakazef szpitalnych byly: gronkowce, ktére stanowity 25,4%,
wtym MRSA 2,8%, pateczki Escherichia coli (21 B%), Enterobacter (11,3%) oraz Enterococcus 5p. (9,2%) (Ryc. 6).
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Ryc.6.  Czynniki etiologiczne zakazes szpitalnych SPZZOZ w Staszowie w okresie 01.07.02 - 30.06.04
Fig. 6.  Ethiologic factors of hospital acquired infections in SPZZ0Z in Staszw in the period 01.07.02 - 30.06.04
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Whioski
Na wystapienie zakazenia szpitalnego w SPZZ0Z w Staszowie najbardziej narazeni byli pacjenci oddziaty

intensywnej terapii, poddawani zabiegom chirurgicznym oraz chorzy powyzej 70 roku 2ycia i noworodki.
Zakazenia szpitalne przebiegaty najczesciej pod postacia zakazen miejsc wkiucia obwodowego, zakazen
drég oddechowych oraz zakazen miejsca operowanego.

Gtownymi czynnikami etiologicznymi zakazer szpitalnych byly gronkowce (25,4%), pateczki Escherichia
coli (21,8%), Enterobacter (1 1,3%) oraz Enterococcus sp. (9,2%).

Celem dokfadnej analizy zakazef szpitalnych czynnym nadzorem nalezy obja¢ pacjentow: oddziatu
intensywnej terapii, poddawanych zabiegom chirurgicznym oraz pacjentow powyzej 70 roku Zycia
i noworodki. W pozostatych oddziatach winna by¢ kontynuowana bierna rejestracja zakaze.
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E. Sala

ACTIVE MONITORING OF HOSPITAL INFECTIONS IN PUBLIC HOSPITAL IN STASZOW

Summary

The study aim was to evaluate effectiveness of epidemiological surveillance in Public Health Care
Center in Staszéw. Active surveillance significantly increased the detection rate of hospital infections. It
was determined that active surveillance should be aimed at patients hospitalized in intensive therapy
wards, undergoing surgery, older than 70 years and neonates. Short-time active monitoring of other selected
groups of patients (e.g. with intravenous catheter, vesical catheter, with decubitus ulcer) is also advisable.




Ankieta 1.

KARTA CZYNNEGO MONITOROWANIA PACJENTA W OIT

Imig i nazwisko pacjenta

Nr historii choroby ...
Data przyjecia

.......................

Dzief Cewnik
hospitalizacji moczowy obwodowe

1

LI Nl | wviseslw|s~

—
o
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Ankieta 2.

KARTA OBSERWACJ! RAN OPERACYINYCH

o PRl
Nazwisko i imie pacjenta ...
Nr historii choroby .................o..
L b P i B Rodzaj zabiegu
Chivung opesiogiy -3 e Asystent .....
Pacjent prayjety z infekcjy TAK NIE

? Proszg zakregli¢

-

1MEIRE !
aHEEG

28 .g §3 g g 5 = g §

Data pobrania
posiewu

E'g ""g
1l
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Ankieta 3.

KARTA OBSERWAC)I CHOREGO ZAGROZONEGO WYSTAPIENIEM ODLEZYN

Nazwisko i imie pacjenta ..............

Data urodzenia
Data przyjecia
Ocena punktowa:
Przy przyjeciu
Przy wypisie
Ustalenie czestotliwosci badania (dzief tygodnia)
e B8 b gy AR MY —— Podpis
: miejscowienie Pl g
badania "N'%RTON ’ 5 35 I"M“!V .Mml " pielegniarki
UMIEJSCOWIENIE KLASYFIKACJA METODY PIELEGNAC)I METODY LECZENIA
A. Koi¢ ogonowa I Bledniejgce zaczerwienienie, 1. Nacieranie 1. Mas¢
B. Biodro L P aikajace po usunieciu ucisky spirytusem Z antybiotykiem
C. PietaL P Il Nieblednace zaczerwienienie, 2. Nathusaczanie 2. Antybiotyk ogéinie
D. tokie¢ L P pecherze, odlezyna ograniczona 3. Wietrzenie skéry 3. Chirurgiczne opraco-
E BarkLP NI Zmiana obejmuje naskdrek 4. Materac wanie rany
F. UchoLP i skbre wiasciwg preeciwodlezynowy 4. Opatrunek
G. Kolano L P V. Zmiana obejmuje podskémg 5. Udogodnienia
H. Kostka L P thanke thisaczowq do miesni 6. Srodek osuszajacy
V. Zmiana obejmuje migsnie do koici (odkazajacy)
i stawbw 7. Suchy jatowy opatru-
nek
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Ankieta 4.

Nazwisko i imig pacjenta

:
_§

Doba Podpis

Data i godzina
ozenia kaniul
Miejsce wkiucia
Data obserwacji
kaniuli
Data i godzina
nigcia kaniul

D
N
D
N
D
N
D
N
D

| 3
L |
0 - miejsce widucia bez zmian, bez skarg 2e strony pacjenta - nie ma zapalenia 2ty
1 - lekkie zaerwienienie lub lekki bl w miejsu wiiucia - woesne stadium zapalenia 2y - obserwowaé miejsce
2 -  nagmniej dwa z objawow; bil w miesu wiiudia, stwardnienie w miejscy whbucia, rumiefi-wezesne stadium
zapaleniz zyly - usunat wkiucie
3 - bl wadha kaniuli, stwardnienie w MiEISCy widuaa-zapalenie 2yty - usunaé widudie rozwazyt wiaczenie legenia
4 - nasilaiacy sie bl wadhus kaniyli ZzQerwienienie, stwardnienie 2yty poza kofcowk kaniuli, goracrke-zapalnie Ity
- ustnal widucie, wiaczyt leczenie

D - obserwacjz poranna

N
D
N
D
N
D
N
D
N

I

N - obserwacia wieomz
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CZYNNIKI ETIOLOGICZNE ZAKAZNYCH ZATRUC
POKARMOWYCH W MATERIALE ODDZIALOW:
OBSERWACYJNO-ZAKAZNEGO | PEDIATRYCZNEGO
SP Z0Z W HAINOWCE W LATACH 2004-2005

lI.'ll:oraml'iumCex'ttralneSPZOZwHa]'i'u.‘o\-vt:e
Kierownik: Twona Ponurkiewicz
*Oddziat Pediatryczny SP ZOZ w Hajnéwce
Ordynator: Paulina Masalska
30ddzialObserwacyj:m—ZakatnySPZOZwI'hjnéwoe
Ordynator: Barbara Przeéniak
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nikami etiologicznymi tego schorzenia byly bakterie.
dmﬂumaynn&cﬁobgiany,bieymhm

Wstep
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pokarmowego ich obecnoit w kale jest dominujaca. ] ok

nmm?mmmqrm-mmmm_mm
divwoici moga byt enterotoksyny, cytokiny, inwazymy, adhezyny (1),
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Celem pracy bylo przedstawienie bakteryjnych czynnikéw etiologicznych odpowiedzialnych za zakgz'e-
nia przewodu pokarmowego chorych hospitalizowanych w latach 2004 i 2005 w Oddziale Obserwacyjno-
Zakatnym i Oddziale Pediatrycznym SP 20Z w Hajndwce.

Materiaty i metody
W okresie od 1.01.2004 do 31.12.2005 roku w Oddziatach: Obserwacyjno-Zakaznym i Pediatrycznym
3P Z0Z w Hajnéwee haspitalizowano facznie 495 pacjentow z objawami ostrego zakazenia przewodu po-
karmowego. Podziat chorych wg pici przedstawia tabela II.

Tabela 1. Bakteryjne czynniki etiologiczne w zakazeniach przewodu pokarmowego wg ML. Zaremba, J. Borowski (9)
Table 1. Bacterial ethiologic agents in the infections of the digestive tract, according to ML. Zaremba

and J. Borowski (9)

Grupa 1 Grupa 2 Grupa 3
Salmonella Aeromonas spp. Bacteroides fragilis
Shigella Plesiomonas shogeloides Citrobacter freundii
Escherichia coli Campylobacter spp. Klebsiella pneumoniae
EPEC Vibrio spp. Klebsiela oxytoca
ETEC Listeria monocytogenes Hafnia alvei
Vibrio cholerae Enterobacter spp.
Campylobacter jejuni Inne pateczki jelitowe
Campylobacter coli
Yersinia enterocolitica
Clostridium difficile
Staphylococcus aureus

Tabela Il. Podziat analizowanych chorych wg grupy wiekowej i pici
Table Il Analyzed group of patients - distribution by age group and sex

Lata | 2004 | 2005 | tacnie
Oddziat Obserwacyjno Zakainy
iczyini 59 51 110
Kobiety 66 61 127
Oddziat Pediatryczny
Chiopcy 71 75 146
Dziewczeta 59 53 12

Materialem do badafi byt kat chorych pobrany bezposrednio po hospitalizacji, w ktérym poszukiwano
@ynnika etiologicznego choroby. Wykonywapo posiewy katu na podioza: Salmonella Shigella Agar, Hecto-
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wynika, Ze przyczyng zespohy biegunkowego u 202 chorych hospitalizo-
wanych w Oddziale Obserwacyjno-Zakatny, Zeni j 2%), a u 18 (7,6%) inne ayn-
niki chorobotwércze, natomiast y 17 (7.2%) nie udato sie ustali¢ przyczyn choroby. Najczesciej izolowano
z katu chorych: Escherichia coli (26,9%), Salmonella spp. 18,6%), Ente
noustroje stanowity 21,1% (Citrobacter 5pp, Proteus spp, Klebsiella spp,

Rycina 1. Czynniki bakteryjne zakazenia

przewodu pokarmowego na Oddziale Obserwacyjno-Zakagnym
w latach 2004-2005
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Prayczyng hospitalizacji dzieci 2 biegunkami w Oddziale Pediatrycznym byly u 149 chorych (57@%)
2akazenie bakteryjne, a u 89 (34,4%) inne aynniki diorobotwo:ue.w tym.adenow:rusy 10 (3,88 %) i ro-

Najczgstszymi czynnikami bakteriologicznymi 2akainych zatru¢ pokarmowych na obu oddziatach byly
Escherichia coli, Enterobacter spp. i Salmonella spp. tacznie stanowity one 53,13% wszystkich zachorowan.

Dyskusja

Z przeprowadzonych obserwadji wynika, ze wigks203¢ biegunek wywolywana jest przez bakterie 7 ro-
dzaju Escherichia col, Enterobacter spp., Salmonella spp- W nielicznych przypadkach czynnikiem etiologicz-
nym mogy by¢ Staphylococcus aureus, Yersinia enterocolitica lub tez pateczki z rodzaju Citrobacter spp., Pro-
teus spp., Klebsiella spp.

Pateczki £. colf od dawna s3 znane bakteriologom i uwazane 53 za jeden z gtéwnych czynnikow etiolo-
gicznych biegunek. Z jednolitej grupy drobnoustrojéw wyodrebniono ostatnio szczepy 0 odmiennych wia-
Sciwosciach epidemiologicznych i chorobotworczych. Obecnie wyrdznia sig 5 podstawowych serotypow tej
bakterii. 53 to:

*  EPEC - s2cepy enteropatogenne, wywolujace czeste biegunki u niemowlat, powoduja bowiem uszko-
dzenie mikrokosmkéw i zaburzenie wchtaniania,

*  ETEC - sacepy enterotoksyczne, podstawowa przyczyna ,biegunek podréznych”,

*  HIEC - s2zepy enteroinwazyjne, powoduj cigzka, zwykle krwawa biegunke z goraczka,

*  EHEC - saczepy enterokrwotoczne, wywotujg biegunki o obrazie podobnym do shigellozy, zwigzane

Jest 10 z produkej enterotoksyn,

*  EAEC - szzepy enteroadherentne, rola tej grupy s2czepw jest badana w ostatnich latach (2-5).

Wsrod szzepow wyhodowanych w laboratorium nie stwierdzono Zadnego szczepu enteropatogennego

(EPEC).

1o najczedciej schorzenia jelitowe, ostre zatrucia pokarmowe lub niezyty Zotadkowo-jelitowe. W obrazie kii-
nicznym choroby dominuje goraczka oraz biegunka (2,4-6). Objawy chorobowe zlokalizowane pozajelitowo
nalezg do rzadko wystepujacych (m.in. zakazenie ukfady moczowego, oddechowego, ropnie narzadow,
2apalenia opon mézgowo-rdzeniowych, posocznice i inne). Problemem o duzym znaczeniy epidemiologicz-
nym jest nosicielstwo — bezobjawowe zakazenie - wystepujace u okolo 1% populagji ( 1). W przeprowadzo-
nej analizie wiasnej przyczyng ostrych biegunek u 13,91% chorych byly pateczki Salmonella,

Zakazenia gronkowcami, giownie Staphylococcus aureus rowniez mogq by¢ przyczyng ostrych zakajef
przewodu pokarmowego. Powoduj3 one giéwnie zapalenie Jelit charakteryzujace sie nudnosciami, wymio-
tami i biegunka. Najczesciej odpowiedzialne 22 powstanie objawdw chorobowych s enterotoksyny gron-
kowcowe typu A i B. Sposrod hospitalizowanych chorych ten cymnik etiologiczny byt Przyczyng choroby
u ok. 3,2% pacjentow.

Nalezy zwroci¢ tez uwage na zakasenia pateczkami Yersinia. Ten drobnoustrdj nie byt @gsto izolowany
2 materiatu od chorych, lecz stanowi on wany aspekt epidemiologiczny. Zakazenie ma obraz Kliniczny zbli-
Zony do shigelozy  towarzyszacymi napadowymi bolami brzucha. W badaniach laboratoryjnych obserwuje
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Z przeprowadzonych obserwacji wlasnych wynika, ze za zakazenia bakteryjne przewodu pokarmowego
odpowiadaj réwniez drobnoustroje z rodzaju Enterobacter spp., Klebsiella spp., Proteus spp., Citrobacter
spp. Bakterie te 53 uwazane za czynnik chorobotwérczy wowezas, gdy obecnos¢ ich w kale jest dominujaca.

Whioski

Najczgstszymi czynnikami etiologicznymi biegunek bakteryjnych u hospitalizowanych w Oddziale Ob-
serwacyjno-Zakaznym i Pediatrycznym byly Escherichia coli, Enterobacter spp., Salmonella spp. tacznie
stanowity one 53,13% wszystkich zachorowafi w oby oddziatach.

llo$¢ przypadkéw zakazen przewodu pokarmowego rozpoznawanych w Oddziale Obserwacyjno-
Zakaznym: 125 chorych w 2004 roku i 112 chorych w 2005 roku oraz w Oddziale Pediatrycznym 130 cho-
rych w 2004 roku i 128 chorych w 2005 roku, utrzymywata sie na podobnym poziomie.
W 33,3% przypadkow nie udato si¢ ustali¢ czynnika etiologicznego zakazenia przewodu pokarmowego.

P. Sienkiewicz, 1. Ponurkiewicz, P. Masalska, B. Wrzeniak, S.A. Pancewicz

ETHIOLOGY OF ACUTE INFERIORS GASTRENTERITIS IN THE PATIENTS OF INFECTIONS
AND PEDIATRIC WARDS IN SP ZOZ IN HAINOWKA IN 2004-2005

Summary
Acute infections of the digestive tract, clinically presenting as acute gastroenteritis, may have different
ethiologic basis. Both bacteria (Escherichia coli, Enterobacter spp., Salmonella spp.) and viruses (Rotavi-
ruses, Adenoviruses) are frequently isolated ethiologic factors. In some cases the etiologic factor cannot be
detected.
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Piotr Sobolewski

AFAZJA MIESZANA DOMINUJACYM OBJAWEM
ZAPALENIA MOZGU

Oddziat Neurologii z Pododdziatem Udarowym S.P.Z.Z.0.Z. w Sandomierzu
Ordynator: lek. med. Piotr Sobolewski

Autor przedstawia przypadek zapalenia mézgu u miodego mezczyzny, w ktérym dominujgcym objawem
klinicznym byta mieszana afazja oraz towarzyszqcy jej bél glowy. Leczenie trwato dtugo, ale zakoriczylo
si¢ powodzeniem.

Stowa kluczowe: zapalenie mézgu, afazja
Key words: encephalitis, aphasia

Wstep

Jednym z najczestszych objawow zapalenia mozgu Mumenthaler wymienia afazig (72% zapalef) i bél
glowy (79%) (1). Choroba moze 2aazynat sig objawami ogniskowymi, do ktdrych dofaczajq sie objawy
oponowe (2,3,4). U okofo 20% chorych stwierdza si¢ Sladowe objawy oponowe lub ich brak (3.5). Dla
wigks208ci zapalefi mozgu nie ma jednak swoistych objawow roznicowych (6). Rozpoznanie winno sie usta-
la¢ na podstawie obrazu Klinicznego, w oparciu o badania bakteriologiczne i wirusologiczne ptynu mézgo-
wo-rdzeniowego, testy serologiczne @y wykorzystanie metody PCR (5). Nie zawsze daje sie jednak okresli¢
@ynnik chorobotwérczy (1,7).

Przedstawiony przypadek zwraca uwagg ze wzgledu na ubogosé objawow Klinicznym w przebiegu za-
palenia mézgu z duzymi zmianami w pynie mézgowo rdzeniowym, a w sazegblnosci znacznie zwiekszo-
nym poziomem biafka.

Opis przypadku
Chory MK lat 24 zostat prayjety do Oddziaty Neurologii szpitala w Sandomierzu w dniy 08,1 1.2005 1.
Z powodu wystapienia w dniu Przyjcia zaburzeri mowy o charakterze mieszanej afazji oraz narastajacego

Badanie MR wykonane w 3 tygodniu choroby nie wykazato istotnych zmian. W badaniy E;EG W uwa-
iy stwierdzono dezorganizacje czynnosci podstawowej, z liznymi falami theta 6-7 Hz o amplitudzie do
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70 mV w okolicy czotowej prawej i rozlane fale wolne delta 1,5-3 Hz o amplitudzie do 100 mV w odpro-
wadzeniach znad lewej pétkuli.

W 3 tygodniu leczenia u chorego wystapit napad padaczkowy czgiciowy, ruchowy, prawostronny
i choremu wigczono do leczenia leki przeciwpadaczkowe.

W trakcie leczenia stan kliniczny chorego ulegat stopniowej poprawie. Zmiany zapalne w ptynie mé-
zgowo-rdzeniowym ustepowaty powoli. W leczeniu stosowano: cefotaksym, ampicyline, biodacyne, acyklo-
wir, rifampicyne. Badanie ptynu mozgowo-rdzeniowego wykonane po 2 miesiacach leczenia wykazato usta-
pienie cytozy i normalizacje poziomu biafka.

Oméwienie

Zapalenie mézqu jest najczesciej ciezka chorobg 2apaing, ktdra charakteryzuje sie mnogimi objawami
linicznymi, cigzkim przebiegiem i duzym odsetkiem niepowodze w leczeniu. Odznacza sie przewainie
triadg objawéw: zaburzeniami psychicznymi, zaburzeniami Swiadomosci, drgawkami i porazeniami. Najcze-
Sciej objawom tym towarzyszy bol gtowy, objawy oponowe i gorgczka (4). O rozpoznaniu choroby decyduja
zmiany w piynie mézgowo-rdzeniowym w postaci pleocytozy limfocytamej i wysokiego poziomu biatka
(2,5). Bardzo rzadko spotka¢ mozna przypadek zapalenia mézgu z tak skapymi objawami klinicznymi i to-
warzyszacymi im nasilonymi zmianami zapalnymi w plynie mdzgowo-rdzeniowym, ktére ustepowaty bardzo
powoli w przebiegu leczenia.

P. Sobolewski

MIXED APHASIA AS A DOMINATING SYMPTOM OF ENCEPHALITIS

Summary

Encephalitis has typically a severe course, with psychotic disorders, consciousness disorders, epileptic
seizures and meningal signs. The author describes a case of a young male, in whom dominant symptoms
of encephalities were aphasia and headache. These symptoms were accompanied by considerable inflam-
matory changes in cerebral fluid. The outcome of illness was favourable.

PiSmiennictwo
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OSTRA ATAKSJA MOZDZKOWA, NAWROT CHOROBY
PO 5 LATACH - OPIS PRZYPADKU

Oddziat Neurologii z Pododdzialem Udarowym S.P.Z.Z.0.Z. w Sandomierzu
Ordynator: Piotr Sobolewski

Autor prredstawia przypadek ostrego, nawracajqcego zapalenia mézdzku u dwudziestoletniej kobiety.
Pierwszy raz objawy zapalenia méidzky stwierdzono u chorej w 15 roku zycia, a ich nawrét wystgpit w 20
roku Zycia.

Stowa kluczowe: zapalenie mézdzku, ostra ataksja, nawrdét choroby
Key words: cerebellitis, acute ataxia, recurrence of disease

Wstep

Ponad 90% wszystkich nieropnych zapalef mézqu i opon mbzgowo-rdzeniowych ma etiologie wiruso-
w3, wynikajaca przewainie z zakazen egzogennych oraz rzadziej endogennych (1,2). Ostre zakazenia wiru-
sowe ukfadu nerwowego manifestuj3 sie klinicznie w trzech postaciach: wirusowego (aseptycznego) zapale-
nia opon mézgowo-rdzeniowych, zapalenia mozgu oraz rzadko wystepujacego zapalenia rdzenia (3). Przy ‘
Z3jgciu mazgu w obrazie linicznym stwierdza sie najczesciej: zaburzenia $wiadomosci (97% chorych), go-
raczke (87%), zmiany osobowosci (81%), béle glowy (79%), afazje (72%), zaburzenia wegetatywne (58%),
napady padaczkowe (42%), niedowdady pofowize (35%), wypadanie czynnoici nerwow aszkowych
(33%). a najrzadziej ubytki w polu widzenia (13%), tarcze zastoinowg (13%) i ataksje (13%). Dla wiekszo-
Sci wirusowych zapalefi mézqu brak jest swoistych objawow roznicowych. Whasciwie jedynie zakazenie wiru-
sem oprys2czki moze dawaé charakterystyczny obraz Kliniczny (1,2,3,4).

Opis przypadku

Chora M.L lat 20, zostata przyjeta w dniu 29.09.2003 1. do Oddziatu Neurologicznego szpitala
w Sandomierzu z powodu utrzymujacej si¢ od 5 dni wysokiej gorgczki, ogdlnego ostabienia, bolu glowy,
wymiotw oraz ostrych objawdw mé2dzkowych. W 1998 roku chora byta hospitalizowana w Oddziale Dzie-
dgcym szpitala w Sandomierzu z rozpoznaniem Cerebellits acuta Wykonano badanie ptynu mézgowo-
rdzeniowego, ktére wykazato piyn zapalny (cytoza 600/3, biatko 215 mg/dl, cukier 1,82 mmol/, chlorki L
119 mmol/l, odczyn Nonne Apelta (+) i Pandy'ego (+ +), osad: leukocyty usiane pole widzenia; limfocyty 1
94%, granulocyty 6%). Dopiero po kilku dniach hospitalizacji stwierdzono nieznacznie wyrazone objawy
oponowe. Badaniem neurologicznym nie stwierdzono innych objawdw ogniskowych, ani odruchéw patolo-
gicznych. Kontrolne badania pyny mézgowo-rdzeniowego wykazaty regresj¢ zmian zapalnych: 16.10.2003 ;
- Cytoza 240/3, biatko 160 mg/dl, cukier 2,01 mmol/1, chlorki 115 mmol/I: osad: leukocyty 8~10 (limfo- ;
Cyty 100%) erytrocyty 0-1 wpw; 28.10.2003 - Oytoza 50/3, biatko 78 mg/dl, cukier 2,21 mmol/l, chlorki
123 mmol/l, osad: leukocyty 3-4, erytrocyty 1-2 wpw. Trzykrotny posiew plyny mézgowo-rdzeniowego byt
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jatowy. Badania metoda tomografi komputerowe; i rezonansowej nie wykazaty zmian. Chora byfa leczona
cefotaksymem, ceftriaksonem, acyklowirem i rifampicyn. Stan chorej ulegat powoli poprawie, objawy ze-
spotu mézdzkowego wycofywaty si¢ po 2 miesiacach leczenia.

serwowano ostrg ataksjg mézdzkowg (3,6). Podobne zespoly obserwowano w przebiegu zakazenia wirusami
2 grupy Herpes: w mononukleozie (wirus Epstein-Bar) (3,5), ospy wietrznej i pélpasca (3,5,7), zakaseniu
ludzkim herpeswirusem - 6 (3). tagodne zapalenie méadsky wystepuje rowniez w przebiegu zakazen para-
myksowirusami: $winki oraz grypy (8,9,10), w boreliozie (11), w zakazeniy mykoplazmg (5) i rzadziej innymi
drobnoustrojami. Najczgsciej nie udaje sie jednak wykry¢ czynnika chorobotwdrczego (5,12).

P. Sobolewski

THE ACUTE CEREBELLAR ATAXIA, RECCURRENCE OF DISEASE AFTER 5 YEARS
= A CASE REPORT
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EPIDEMIOLOGIA CHOROB PRZENOSZONYCH
PRZEZ KLESZCZE W POLSCE

Zaklad Epidemiologii Pafistwowego Zakladu Higieny w Warszawie
Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Zielifiski

W pracy podsumowano aktualng wiedz¢ na temat wystepowania chor6b odkleszczowych na terenie Polski
Poréwnano wyniki prac oceniajgcych rozpowszechnienie patogenéw w populacjach kleszczy z danymi uzy-
! skanymi w badaniach seroepidemiologicznych oraz danymi z rutynowego nadzoru epidemiologicznego.

Stowa kluczowe: epidemiologia, borelioza, kleszczowe zapalenie mézgu
: Key words: epidemiology, borreliosis, tick-borne encephalitis

Wieloletnie badania i obserwacje w spos6b bezsporny wskazuja na endemiczne wystepowanie w Polsce
niektorych chordb przenoszonych przez kleszcze. Znajduja sig wsrod nich choroby objete nadzorem epide-
miologicznym od wielu lat, takie jak kleszczowe zapalenie mozgu (KZM), borelioza z Lyme, a takie te, k6
rych rozpowszechnienie nie jest dobrze poznane i dotychczas pozostaje nie monitorowane, jak anaplazmoza
lub babeszioza, Najbardziej rozpowszechniony gatunek kleszcza Ixodes ricinus jest kompetentnym wektorem
dla wszystkich wymienionych chor6b, natomiast inne gatunki kleszczy odgrywaia marginaing role na tere-
nie Polski (1). Réznice w rozpowszechnieniu poszczegdlnych patogenéw s3 uwarunkowane zGnicowanym
rezerwuarem zwierzecym, jak rowniez specyficznymi wymaganiami dotyczacymi ekosystemu oraz aynnikow
Klimatycznych. Obecnie trwaja ogdlnoeuropejskie badania @ynnikow ekologicznych warunkujacych zrgini-
cowane rozpowszechnienie najczesciej wystepujacych choréb odkleszczowych w Europie, w ramach projektu
EDEN (2). Informacje dotyczace rozpowszechnienia choréb odkleszczowych w Polsce pochodz3 2 regulamie
prowadzonych badar czestosci zakazenia patogenami populadji kleszczy, jak rownies 2 przegladow serolo-
gicznych ludnosci oraz danych z rutynowego nadzoru epidemiologicznego. W 2005 r. wprowadzono defini-
cje przypadkéw opracowane na potrzeby nadzoru epidemiologicznego, ktore umozliwiajq kwalifikacje kli-
niczng oraz diagnostyczng zachorowar w sposdb ujednolicony na poziomie kraju, jak rowniez w skali mig-
dzynarodowej (3).

Epidemiologia boreliozy z Lyme

Borelioza z Lyme jest najbardziej rozpowszechniong chorobg odkleszczowg w Polsce. Czynnikiem etio-
logicznym boreliozy s krgtki Borrelia burgdorferi sensy lato. Rezerwuarem kretkow Borrelia $3 gryzonie
i drobne ssaki. Objawy chorobowe stwierdza si¢ u ludzi oraz zwierzat udomowionych, takich jak 2wienzeta
hodowlane lub psy i koty. Ptaki moga odgrywat role w przenoszeniy 2akazonych kleszczy do odlegtych
obszaréw i powiekszaniu sig terenéw endemicznych. Krtki przekazywane sq miedzy stadiami rozwojowymi
Kleszczy, natomiast ich przenoszenie transowarialne jest mato prawdopodobne. Zasigg terytorialny boreliozy
obejmuje obszar catej Polski, Szeroko 2akrojone badania rozpowszechnienia Kleszczy zakazonych kretkami
B. burgdorferi, obejmujace ponad 20.000 Kleszczy zebranych w ponad 100 stanowiskach na terenie 10
wojew6dztw w latach 1993-2001 wskazywaly, ze ich rozpowszechnienie waha si¢ od 6 do 15% w bada-
nych wojewddztwach, co dotyczylo w réwnym stopniu terendw wiejskich, jak i parkow miejskich (4.5.6,7).
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Rowniez wyniki przegladow serologicznych ludnosci wskazujg na wystepowanie zakazei kretkami Borrelia
2 pordwnywalng czgstoscia na obszarze catego kraju. Przeciwciata swoiste dla B. burgdorferi stwierdzono
u T1-13% kiwiodawcow 2 terenu losowo dobranych wojewddztw w Polsce w 1998 r. (8), jednak badanie
praesiewowe mieszkaficow wojewddztw podlaskiego i warmifisko-mazurskiego przeprowadzone w latach
1993-1995 wykazato ich obecnos¢ u 23,7% badanych (9). Badania osob grup podwyzszonego ryzyka
2akazenia wskazujq na znacznie czestszy kontakt 2 zakazonymi kleszczami, udokumentowany stwierdzeniem
przeciwciat w surowicy u 38,6% pracownikéw lesnych wojewddztwa lubelskiego (10). Zidentyfikowano
rowniez regiony o szczegdlnie wysokim ryzyku zakazenia. W badaniu przeprowadzonym na terenie Biato-
wieskiego Parku Narodowego wykryto preeciwciata przeciw kretkom Borrelia burgdorferi wérd 49,7%
mieszkafcow Parku (11).

Nadzor epidemiologiczny nad borelioza 2 Lyme zostat wdrozony w 1996 r. Do roku 2004 2gtoszef
boreliozy dokonywano na podstawie rozpoznania lekarskiego. W bardzo wielu przypadkach opierato sie
ono na nieswoistych objawach klinicznych, najczesciej potwierdzanych dodatnim wynikiem testu przesie-
wowego. W celu bardziej precyzyjnego monitorowania wystepowania choroby, na poczatku 2005 r. wdro-
20n0 do stosowania definicje przypadku opracowang na potrzeby rutynowego nadzoru epidemiologiczne-
go. Definicja ta uwzglednia wyniki analizy informacii z dochodzer epidemiologicznych oraz definicje przy-
padku przyjete przez CDC w USA oraz przez European Union Concerted Action on Lyme Borreliosis (EUCALB).

Ponizej przedstawiono analize sytuacji epidemiologicznej uwzgledniajacy przypadki boreliozy z Lyme
2gtoszone w latach 1999-2005 (n = 19.052) oraz dane z wywiadow epidemiologicznych w kierunku bore-
liozy nadestanych z terenu Polski (z wyjatkiem powiatu miasta Biatystok) w latach 1999-2003 (n = 9.989).
W latach 1999-2005 odnotowano blisko pieciokrotny warost liczby zarejestrowanych zachorowafi na bore-
liozg, z 892 zachorowari w 1999 r. (zapadalnoié 2,31 na 100.000) do 4.406 zachorowar) w 2005 r. (zapa-
dalnos¢ 11,55) (ryc. 1). Warost ten dotyczyt wszystkich wojewodztw, jednak szzegbinie zaznaczyt sie w wo-
jewddztwie lubuskim (od 0,49 na 100 000 w 1999 do 12,29 w 2004 roku, 25-krotny) oraz opolskim (od
1,01 do 16,29, 16-krotny). Nalezy zauwazyt, 7e w tym samym okresie doszlo do spadku odsetka hospitali-
2owanych chorych, ktéry byt szczegélnie wyrazny w wojewddztwach: lubelskim (ze 100% w 1999 do 17%
w 2005, 14-krotny), wielkopolskim (ze 100% w 1999 do 31% w 2005, 3-krotny) i kujawsko-pomorskim
(256% w 1999 do 23% w 2005, 2,5-krotny). Moze to Swiadzy¢ o tym, Ze odnotowany wzrost zachoro-
walnosci w latach 1999-2005 byt w duzym stopniu 2wigzany z poprawa rozpoznawalnoidi i zgtaszalnoéci
postaci skomej boreliozy, ktora nie podlega hospitalizacii. Zmiany w rozkladzie geograficznym rejestrowa-
nych zachorowar na borelioze pomiedzy rokiem 1999 a 2004 ilustruje ryc. 2. Zachorowania wystepowaty
we wszystkich grupach wiekowych, jednak moina wyodrebni¢ dwa szczyty zachorowari: pierwszy wérod
dzieci od 5 do 15 roku Zycia, drugi, znacznie wyrazniejszy wirod dorostych w wieku 40-55 Jat (ryc. 3).
Saczyt zachorowadi wirdd dzieci byt wyrainiejszy w przypadku chiopcw, natomiast zachorowania wéréd
dorostych dotyczyly w zblizonym stopniu obydwu pici

Wirod zarejestrowanych zachorowan, 26% zgloszono 2 opbznieniem, ktore najczesciej wynosito od
1 do nawet 5 Iatwstosunh:dodatyzadmorowania.Wposmgélnychwojewbdztwachagioszonozopéi-
nieniem od 16% w woj. matopolskim do 42% przypadkéw w woj. opolskim. tacznie w badanym okresie
71% 2gloszefi dotyczylo wezesnej fazy boreliozy — rumienia wedrujacego, od 41% w 1999 r. do 82%
w2003 1. Swiadczy 1o posrednio 0 poprawiajacej si¢ wiedzy lekarzy dotyczacej rozpoznania objawéw cho-




Rycina 1. Borelioza w Polsce w latach 1999-2005. Zapadalnos¢ na 100 000 mieszkaficow
Figure 1. Borreliosis in Poland, 1999-2005. Incidence per 100 000 population
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Rycina 2. Borelioza w Polsce w latach 1999-2004. Zapadalnoi¢ na 100 000 mieszkaricow w podziale na powiaty.
Stan w 1999 r. oraz 2004 1.

Figure 2. Borreliosis in Poland, 1999-2004. Incidence per 100.000 population by disctricts in 1999 and 2004
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Rycina 3. Borelioza w Polsce w latach 1999-2003. Liczba zachorowari w podziale na grupy wieku
Figure 1. Borreliosis in Poland, 1999-2003. Number of cases by age group
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KZM wystepuje endemicznie na terenie Polski co najmniej od poczatku lat 50-tych, Przeglady serolo-
‘ giczne przeprowadzone w Polsce wrod ludnosci 2drowej oraz zawodowo narazonej na kontakt z kleszczami
1 w latach 60-tych i 70-tych wykazaty, 7e od 0,5 do 6,5% populacji w réznych regionach kraju ma przeciw-

je badar dotyczacych réinic w rozpowszechnieniu KZM w Polsce oraz przyczynach ich wystepowania.
Nadzér epidemiologiczny nad Kleszczowym zapaleniem mézgu zostat wdrozony w 1975 r. Obejmuje
on tylko przypadki z zajeciem osrodkowego ukfadu nerwowego. W 2005 r. zostata wprowadzona klasyfika-
Cja przypadkéw KZM, oparta na zasadach wirusologicznej diagnostyki neuroinfekcji oraz zasadach kwalifi-
kacji zakazen flawiwirusami, opracowanych przez CDC w USA. Wprowadzenie nowych definicji przypadkow
poprzedzita analiza, w ktorej wykazano, ze diagnostyka potwierdzajaca etiologie neuroinfekcji wywofanej
KZM jest stosowana w zaledwie 25% przypadkow (14). W ostatnim dziesiecioleciu, od momenty nagtego
i nie do kofica wyjasnionego warostu zachorowaf w 1993 r., w Polsce rejestrowano od 101 zachorowafi
w 1999 r. (zapadalnos¢ 0,26 na 100.000 mieszkaricow) do 339 zachorowar w 2003 r. (zapadalnoi¢ 0,89)
rocznie (ryc. 4). Na podstawie analizy informacji o 1.208 zachorowaniach z lat 1999-2004 stwierdzono, ze
93% z nich zgtoszono w pieciu wojew6dztwach: podlaskim, warmifisko-mazurskim, mazowieckim, dolnoslg-
skim oraz opolskim. S3 to tereny graniczace 2 ogniskami endemicznymi w krajach battyckich lub 2 ogniska-
mi w Czechach i Stowacji. Rozkfad geograficzny zachorowan na KZM w roku 1999 oraz 2004 przedstawio-
no na ryc. 5.
, Zachorowania wystepowaty najczesciej w sezonie letnim - od cerwea do pazdziernika, co odpowiada
. sezonowosci typowej dla KZM. Przewazaly zachorowania mezczyzn (52%), w pordwnaniu z kobietami
| (48%), a takze mieszkaficow wsi (52%), w poréwnaniu z mieszkaficami miast (48%). Wiek chorych wahat
sig od 2 do 87 lat, $redni wiek wynosit 40,5 lat. Najwiecej zachorowan odnotowano w grupach wieku 40-49

(24%), 50-59 (15%) oraz 30-39 (15%) (ryc. 6). Najwiecej przypadkow stwierdzono wérdd 0s6b bezrobot-
nych (21%), uczniéw i studentow (15%), emerytow i rencistow (1 4%) oraz rolnikow (12%). Wiekszos¢ 0sob
(68%) zgtaszata uktucie przez leszcza, przewaznie w poblizu miejsca zamieszkania, Wszystkie zachorowania
‘; na KZM byty w Polsce hospitalizowane. $redni czas hospitalizacji wynosit 18,6 dni (odchylenie standardowe
| 8,2 dni). Wedtug wstepnych danych z lat 1999-2004, najczgsciej rozpoznawang postacig kliniczng KZM
i bylo aseptyczne zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych (71%), natomiast pozostate postaci kliniczne byly
rzadsze - zapalenie mézgu stwierdzano w 19% przypadkow, a zapalenie mézqu i rdzenia w 10%.
; Od kilku lat dyskutowana jest przyczyna gwattownego wzrostu zachorowar na KZM w 1993 r., ktry
,‘f wystapit z roinym nasileniem we wszystkich krajach Europy Srodkaschodniej (15). Byt on najprawdo-
podobniej uwarunkowany rzeczywistym wzrostem aktywnosci wirusa, na ktory sie natozyly takie czynniki,
jak zwigkszenie wiedzy na temat tej choroby wirod lekarzy oraz wprowadzenie nowych, powszechnie do-
stepnych testéw diagnostycznych. 0 rzeczywistym wzroscie zapadalnosci na KZM obserwowanym w latach
1993-2005 moze $wiadczyé to, e choroba nadal jest rozpoznawana giéwnie w kilkunasty powiatach wo-
jewodztw podlaskiego oraz warmifisko-mazurskiego, w ktérych procedury diagnostyczne nie ulegly w ostat-
nich latach istotnym zmianom.
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Rycina 4. Kleszczowe zapalenie méagu w Polsce w latach 1999-2005. Zapadalnos¢ na 100 000 mieszkaficow
Figure 4. Tick-borne encephalitis in Poland, 1999-2005. Incidence per 100 000 population
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Rycina 5. Kleszczowe zapalenie mézgu w Polsce w latach 1999-2004, Zapadalnos¢ na 100 000 mieszkaficow
W podziale na powiaty. Stan w 1999 r. oraz 2004 .
Figure 5. Tick-borne encephalitis in Poland, 1999-2004. Incidence by districts per 100.000 population
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Rycina 6. Kleszczowe zapalenie mozgu w Polsce w latach 1999-2004. Liczba zachorowafi w podziale na grupy wieku
Figure 6. Tick-bore encephalitis in Poland, 1999-2004. Number of cases by age group
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Podsumowanie

W ostatnim dziesiecioleciu poczyniono znaczne postepy w poznaniu rozpowszechnienia choréb przeno-
szonych przez kleszcze w Polsce. Jednak dane z lat 1999-2004 wyraznie wskazujq na brak jednolitych zasad
diagnostyki choréb odkleszczowych oraz na niedostateczng wiedze lekarzy dotyczaca objawdw chorobo-
wych, ich rozpoznawania oraz leczenia. Wprowadzone w 2005 r. definicie przypadkéw dla chorob odklesz-
czowych pozwola na ujednolicenie informacji zbieranych w ramach nadzoru epidemiologicznego, umoili-
wiajac ich poréwnywanie pomiedzy wojewddztwami, a takze z danymi z innych krajéw europejskich.

Wyniki analizy rutynowych danych z nadzoru epidemiologicznego potwierdzaja wyniki badaf seroepi-
demiologicznych, z ktérych wynika, ze borelioza z Lyme wystepuje na terenie catego kraju, natomiast ak-
tywnoi¢ kleszczowego zapalenia mézgu jest ograniczona do endemicznych regiondw na potnocnym wscho-
dzie kraju oraz, prawdopodobnie, do potudniowych obszaréw, graniczacych z Czechami i Stowacja. Wspdlny
dla obydwu chordb wektor - pospolity kleszcz Ixodes ricinus warunkuje podobng sezonowos¢ obydwu cho-
rob oraz najprawdopodobniej zblizone aynniki ryzyka zachorowan ludzi. Czynniki te jednak nie byly nigdy
zbadane w Polsce w ujgciu poprawnej analizy epidemiologicznej, z doborem grupy kontrolnej. Dostepne
dane wskazuja, Ze najbardziej narazonymi na kontakt z kleszczami grupami zawodowymi 53 pracownicy
lesni, rolnicy, ale tez ubozsze grupy spofeczne, szzegOinie 2 matych miejscowosci (emerydi, renciéci i bezro-
botni), ktérzy na wiasne potrzeby, lub w celach zarobkowych, trudnig sie zbieraniem runa le$nego. Wskazu-
je to na koniecznos¢ ukierunkowania dziatar profilaktycznych dla mieszkaficow terendw endemicznych oraz
0s6b do nich podrézujqcych, a wiec na saczepienie przeciw kleszczowemu zapaleniu mézgu oraz na ko-
niecznos¢ prawidtowego ubierania sie podczas spacerow na Swiezym powietrzu oraz stosowania §rodkow
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W pracy przedstawiono aktualne poglady na znaczenie czynnikéw infekcyjnych w patogenezie SM,
ze szczegblnym wwzglednieniem postulowanej roli wirusa Epstein-Barr i ludzkiego wirusa Herpes typu 6
(HHV-6) oraz bakterii Chlamydia pneumoniae

Stowa kluczowe: stwardnienie rozsiane, EBV, HHV-6, MSRV, Chlamydia Ppneumoniae
Key words: multiple sclerosis, EBV, HHV-6, MSRY, Chlamydia pneumoniae

Wstep
Stwardnienie rozsiane (SM) jest przewlekla demielinizacyjng chorobg osrodkowego ukfadu nerwowego
(OUN) o wciaz nieznanej etiologii (1.2,3). SM stanowi drugg co do Czgstosci (po urazach) przyczyne nie-
sprawnosci wirod ludzi miodych. Autoreaktywne limfocyty T i makrofagi przedostaja sie przez bariere
krew-mézg do oérodkowego ukfadu nerwowego, gdzie ulegaja ponownej aktywaji przez komorki prezen-
tujace antygen. Dochodzi do uwolnienia prozapalnych cytokin i biatek ukfady dopefniacza. Opisano 4 typy
uszkodzers OUN w stwardnieniu rozsianym (4). Weiaz nie jest jednak znana bezposrednia przyczyna kaskady
2darzef prowadzacych do uszkodzenia uktady nerwowego w SM. W etiopatogenezie choroby istotng role
wydajg sie odgrywat zarbwno aynniki genetyczne, $rodowiskowe, jak i odpowiedz autoimmunologiczna,
si¢, ze czynniki $rodowiskowe - najprawdopodobniej przebyte zakazenia wirusowe lub bakte-
ryjne - u 0s6b z predyspozycja genetyczng doprowadzajg do rozwoju reakgji autoimmunologicznej (5).
Zmiany demielinizacyjne i utrata aksonéw powodujg wystapienie klinicznych objawéw choroby.

Czynniki srodowiskowe. Badania epidemiologiczne
Badania nad geograficznym rozmieszczeniem stwardnienia rozsianego umozliwity wyodrebnienie stref
0 duzej (pénocna Europa, péinocna czeéé Stanéw Zjednoczonych, Kanada, potudniowa Australia, Nowa
Zelandia), $redniej (potudniowa Europa, pofudniowa czes¢ Stanow Zjednoczonych, péfnocna Australia)
i matej (Azja, Ameryka Potudniowa, Afryka) czestosci wystepowania choroby (6). SM wystepuje najczesciej
migdzy 45 a 65 stopniem szerokoici geograficnej, rozpowszechnienie choroby maleje znacznie przy zbliza-
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niu si¢ do réwnika. Nie jest jasne, jakie aynniki $rodowiskowe determinuja wspomniane réznice w zestosci




szy poziom ekspozycji na $wiatto stoneczne migdzy 6 a 15 rokiem Zycia wiazat sie z mniejszym prawdopo-
dobieristwem rozwoju SM (7).

Jednym z najbardziej przekonywujacych dowodéw na wspotudziat aynnikbw Srodowiskowych w pato-
genezie SM wydaja sie by¢ wyniki badaf nad migracjq ludnosci i ryzykiem zachorowania na SM. Dowie-
dziono, Ze osoby przemieszczajace si¢ z jednej strefy ryzyka zachorowania do innej po 15 roku Zycia, za-
chowuja ryzyko wystapienia SM takie, jakie wystepuje w ich miejscu urodzenia. Osoby migrujace za$ przed
15 rokiem Zycia s3 obarczone ryzykiem zachorowania wystepujacym w rejonie nowego miejsca zamieszka-
nia (8). Wskazywatoby to na udziat czynnika Srodowiskowego (np. zakazenia wirusowego) w pierwszych
dwdch dekadach #ycia. Co ciekawe, w pracy opublikowanej w 2005 roku grupa badaczy donosi, 7 ryzyko
zachorowania na SM jest istotnie mniejsze u tych os6b, ktére w pierwszych 6 latach zycia miaty rodzefistwo
w wieku niemowlecym (9). Tym samym narazenie na infekcje we wczesnym dziecifistwie miatoby zmniej-
sza¢ ryzyko rozwoju SM.

Kolejnym dowodem na istnienie czynnikéw $rodowiskowych w patogenezie SM jest zaobserwowany
przez Kurtzkego i wsp. epidemiczny wazrost zachorowari na stwardnienie rozsiane na Wyspach Owczych po
Il wojnie $wiatowej (10). Podejrzewano, e czynnik zakazny, ktory wywotat fale zachorowan na SM, zostat
przetransportowany na Wyspy Owcze przez Zofnierzy brytyjskich stacjonujacych na Wyspach Owczych
w czasie wojny. Polscy badacze wykazali natomiast, 7e warost zapadalnoci na stwardnienie rozsiane w oko-
licach Gniezna w latach 1979-81 byt poprzedzony przez wigkszg liczbe zachorowan na wirusowe infekcje
gomych drég oddechowych (grypa) (11).

Chlamydia pneumoniae i SM

W 1998 roku Sriram i wsp. wykazali przy uzyciu metody PCR obecnos¢ bakterii Chlamydia pneumonige
W plynie mozgowo-rdzeniowym (pmr) chorego ze stwardnieniem rozsianym (12). Zaobserwowano wéwczas
poprawe stanu neurologicznego pacjenta po zastosowaniu antybiotykoterapii. Ta sama grupa badaczy
stwierdzifa nastgpnie obecnosé Ch. pneumoniae w probkach pmr u znacznego odsetka kilkudziesieciooso-
bowej grupy chorych na SM (13). Jednoczeénie wykazano, cho¢ u znacznie mniejszej liczby pacjentow,
obecnos¢ Ch. pneumoniae w prébkach pmr grupy kontrolnej, ktéra stanowity osoby z innymi chorobami
neurologicznymi. Stwierdzono wyszy poziom przeciwciat przeciwko Ch. pneumoniae w pmr chorych na SM
W porbwnaniu z grupg kontrolng. Inne zespoty badawcze nie potwierdzity jednak tych doniesien. Stwier-
dzano obecnos¢ Ch. pneumoniae w probkach pmr jedynie u niewielkiego odsetka chorych na SM, podobnie
jak w grupach kontrolnych (inne choroby neurologiczne) (14,15). Contini i wsp. zauwazyli jednak, 7e
Ch. pneumonige jest obecna czesciej w pmr chorych z rzutowo-remisyjng postacig SM w poréwnaniu z po-
stacig pierwotnie i wtomie postepujaca, a takie u chorych z bardziej aktywng Klinicznie postacia choroby
(16). Franciotta i wsp. badali ptyn mézgowo-rdzeniowy chorych na SM w poszukiwaniu obecnoici prazkow
oligoklonalnych 1gG specyficznych wobec Ch. pneumoniae. Prazki oligoklonalne specyficzne dla Ch. pnew-
monige byty obecne w pmr tylko 5 z 56 chorych na SM orazu 3 2 18 chorych z inng chorobg neurologiczng
(17). W badaniu eksperymentalnym udato sie przy pomocy peptydu specyficznego dla Ch. pneumoniae
wyindukowa¢ eksperymentalne autoimmunologiczne zapalenie mozgu i rdzenia kregowego u szczuréw
(18). Warto jeszcze zwrécié uwage na opublikowane niedawno doniesienie 0 pilotazowej probie zastosowa-
nia antybiotykéw w leczeniu stwardnienia rozsianego (19). Pacjenci otrzymywali przez pét roku azytromy-
cyng 500 mg dziennie i rifampicyne 300 mg dwa razy dziennie lub placebo. Grupy chorych byly jednak
bardzo mate (w sumie 8 chorych), wyniki zas nie dostarczyly wiarygodnych danych sugerujacych pozytywny
wplyw terapii skierowanej przeciwko Ch. pneumoniae w SM. Podsumowuijac, nie potwierdzono dotychczas,
czy zakazenie bakterig Chlamydia pneumonige istotnie wplywa na rozwdj stwardnienia rozsianego. Wydaje
sig, e zagadnienie to wymaga jeszcze dalszych bada#.
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Zakazenia wirusowe w patogenezie SM

Obserwacje Kiiniczne wskazuj na zwigzek migdzy infekcjami wirusowymi a pojawieniem sie rzutow
stwardnienia rozsianego (20,21). Podejrzewa sie, e to uwalniany w trakcie infekeji wirusowe] interferor!
gamma przyczynia si¢ do zaostrzenia przebiegu SM (22). Oprocz zwiazku zakaden Mmsowychzwtan_u
choroby dysponujemy takie danymi sugerujacymi bezposredni udziat wirusow w procesach demielinizacyj-
nych. W eksperymentalnych zwierzecych chorobach wirusowych (np. w zakazeniu mysim pikornawirusem
Theilera) dochodzi do uszkodzenia oligodendrocytow i powstania ognisk demielinizacji. U ludzi podostre
stwardniejace zapalenie mozgu (SSPE) spowodowane wirusem odry, postepujaca wieloogniskowa leukoen-
cefalopatia zwigzana 2 zakazeniem papovawirusem JC, @y tez mielopatia towarzyszaca zakazeniu retrowiru-
sem HTLV-1 (tropikalne porazenie spastyczne) wiaig sig z demielinizacja OUN. Fakty te 2daja sie wzmac-
nia¢ prawdopodobiefistwo udziatu czynnikéw infekcyjnych, a awtaszcza wirusowych w patogenezie SM.

Dyskutowanych jest kilka moliwych mechanizméw demielinizacji wywotanej przez wirusy. Do reakeji
autoimmunologicznej wobec antygenow mézgowych wywotanej infekcj wirusowg moze dochodzi¢ w wy-
niku molekulamego i migdzy epitopami wirusowymi a antygenami gospodarza. Biatko zasa-
dowe mieliny (MBP), prawdopodobny autoantygen w SM, posiada sekwencje aminokwaséw obecne u wiru-
sa odry, zapalenia watroby typu B, grypy i innych (23). Wirusy ulegajac replikagii mogq takze wigza na
swojej powierzchni mtygmygospodarza,hémwpolqaeﬁuzmtygenamiwimsowymimogqstatsigc&
lem odpowiedzi autoimmunologicznej. Sugeruje sie udziat wirusow w kodowaniu superantygendw, ktre
stymulujg limfocyty T bez udziatu antygenow 2godnosci tkankowej. Mozliwa jest takie reakcja humoralna
i komdrkowa przeciw biatkom wirusa wbudowanym do blon zainfekowanych komérek gospodarza - po-
dobny mechanizm ma funkcjonowat w zapaleniu mézgu i rdzenia kregowego w zakazeniu wirusem Theile-
1@ u myszy. Do bezposredniego uszkodzenia oligodendrocytow tworzacych mieling dochodzi w postepujacej
wieloogniskowej leukoencefalopatii wywotanej papovawirusem JC.

UmbadaniaserdogimnudnryszMwskazywalynamostmiampmciwciaiprzeciwkowiru—

tylko w niewielkiej frakgji stanowig przeciwciala przeciwwirusowe. Obserwowany wzrost miana przeciwciat
przeciw roinego typu wirusom w SM moze by¢ wynikiem niespecyficznej poliklonalnej aktywacji limfocytow
B przez cytokiny uwalniane w przebiegu choroby.

W ostatnim czasie dyskutowano potendjalny udziat w patogenezie SM wiruséw Epstein-Barr (EBV)
iwirssa Herpes typu 6 (HHV-6) (24). Wirus Epstein-Barr jest szeroko rozpowszechnionym w $wiecie
B-limfotropowym ludzkim herpeswirusem. Serologiczne wykladniki zakazenia wirusem EBY stwierdzono
u 100% pacjentow z SM i 90% os6b 2 grupy kontrolnej (25). W tym samym badaniu dostrzezono zwigzek
pomiedzy obecnoicia serologicznych wyktadnikow reaktywadji zakazenia EBV a zaostrzeniem stwardnienia
rozsianego. Inni badacze nie potwierdzili jednak tej obserwacji (26). W 2003 roku opublikowano wyniki
interesujacego badania majacego na cely ocen¢ potencjalnego zwiazku miedzy zakazeniem wirusem EBV
a rozwojem SM. Z zabezpieczonych wezesniej probek krwi wyloniono probki pobrane od os6b, kidre zacho-

a wysokim poziomem przeciwciat IgG przeciw antygenowi jadrowemu pierwszemy (EBNA-1). Zauwaiono
takie - odwrotnie niz w poprzednim badaniy - ze wysoki poziom IgG przeciw antygenowi kapsydowemy
koreluje z mniejszym ryzykiem SM (28). Goldacre i wsp. korzystajac ze szpitalnych baz danych ocenili, ze
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osoby, ktére przebyly mononukleoze zakaing wywotang wirusem EBV rozwinety nieznacznie wyzsze ryzyko
zachorowania na SM. Objawy SM ujawniaty sie $rednio po kilkunastu latach od przebycia mononukleozy
ﬂ (29). Powyisze doniesienia wskazujg na moZliwg rolg wirusa EBV w patogenezie SM. Nalezy jednak doda,

Z proba wykazania obecnosci wirusa EBY w mézgach os6b chorych na SM przy uzyciu metody hybrydyzacji
in situ zakoficzyta sie niepowodzeniem (30).

Ludzki herpes wirus typu 6 (HHV-6) wykazuje tropizm do limfocytow CD4, a takie astrocytow, komé-
rek mikrogleju i oligodendrocytow. Postuluje si¢ udziat HHV-6 w procesie demielinizacji w stwardnieniu
rozsianym (31,32). Badania serologiczne wykazaly podwyzszenie mian przeciwciat w stosunku do HHV-6
w klasie 19G i IgM (33,34). Przy uiyciu przeciwciat monoklonalnych przeciwko biatkom wirusa HHV-6
stwierdzono obecnos¢ wirusa w oligodendrocytach os6b chorych na SM (35). Rbine grupy badaczy przed-
stawity sprzeczne wyniki co do obecnoci HHV-6 DNA w plynie mézgowo-rdzeniowym i krwi pacjentow
| z SM. Wykazano jednak obecnos¢ materiatu genetycznego wirusa HHV-6 w obrebie zmian demielinizacyj-
| nych (w oligodendrocytach, limfocytach i komérkach mikrogleju) (36). Wykazano takie obecnos¢ wirusa
| HHV-6 zaréwno w obrebie plak demielinizacyjnych, jak i w nie zmienionej istocie biatej mézgéw osob cho-
rych na SM w badaniach posmiertnych (37). Analiza ekspresji wirusowego mRNA wykazata najwyzszy po-
ziom ekspresji w obrebie demielinizacyjnych uszkodzefi OUN, éredni w obrebie nie uszkodzonej istoty biatej
0s0b z SM, a najnizszy w prébkach mozgéw kontrolnych. Ciekawe wydaja sie by¢ takie badania dotyczace
ewentualnego wptywu infekcji HHV-6 na aktywnosé SM. Alvarez-Lafuente i wsp. wykazali aktywng infekcje
HHV-6 u 16% pacjentow z rzutowo-remisyjng postacia SM (38). Postulowano mozliwy 2wigzek miedzy
aktywng replikacja wirusa a rzutami choroby. W 2005 roku opublikowano wyniki randomizowanego bada-
nia klinicznego z zastosowaniem valacykloviru u chorych na SM (39). Walacyklowir jest lekiem przeciwwiru-
sowym hamujacym replikacje wirusa HHV-6. Po okresie dwuletniej terapii zauwazono w grupie oséb lezo-
ny&mhqﬂoﬁmmmndendgdomnkismj@édwtﬁwiwydh&rhmdopkmmgowm
wporémwniuzgmpqdiorychokzymujacydmphcebo—dosﬂzeiomrbinkeniebylymmmmnk.

Potencjalny udziat retrowirusow w patogenezie SM réwnie: byt przedmiotem badan. W 1997 roku
Perron i wsp. zidentyfikowali nowego retrowirusa, ktéremu nadano nazwe retrowirusa zwiazanego ze
stwardnieniem rozsianym (MSRV) (40). Materiat genetyczny wirusa wyizolowano z krwi i pmr chorych na
SM. Painiej jednak okazato sie, 7e retrowirusa mozna wyizolowac nie tylko z probek krwi os6b chorych na
SM, ale takée z krwi pacjentow z innymi zapalnymi chorobami neurologicznymi, jak réwniez z krwi 0s6b
zdrowych (41). Sotgiu i wsp. obserwowali grupg 15 chorych na stwardnienie rozsiane, u 9 z nich wykazano
w pmr obecnos¢ retrowirusa MSRV (42). Po 3 latach obserwacji pacjenci MSRV+ wykazywali wiekszg pro-
gresjg choroby w porbwnaniu z pacjentami, u ktérych nie stwierdzono obecnosci wirusa MSRV. Jak wspo-
mniano, badanie obejmowato jednak niewielka liczbg chorych. Przy obecnym stanie wiedzy trudno okreslic,
@y retrowirus MSRV bierze udziat w patogenezie SM, bads wplywa na przebieg samej choroby. Zagadnie-
nie to na pewno wymaga jeszcze dalszych badan.

Podsumowanie

Do chwili obecnej nie udato sie w sposob nie budzacy watpliwosci potwierdzi¢ udziahu konkretnych
azynnikéw infekcyjnych w inicjacji stwardnienia rozsianego, chot ich rola w patogenezie choroby wydaje sie
by¢ prawdopodobna. Z uwagi na heterogennos¢ neuropatologii samego stwardnienia rozsianego postulo-
wane mechanizmy dziatania czynnikéw infekcyjnych w SM mogq si¢ rozni¢ w konkretnych przypadkach.
Dalsze badania przeprowadzone w oparciu o wyniki badaf serologicznych, prob izolacji materiaty gene-
tyanego czynnikéw infekcyjnych z tkanek gospodarza w polaczeniu 2 ocenq neuropatologiczng posaczegol-
nych przypadkdw mogtyby istotnie poszerzy¢ naszq wiedze w zakresie etiopatogenezy stwardnienia rozsia-
nego i wskazat nowe drogi w zapobieganiu i terapii choréb demielinizacyjnych OUN.
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INFECTIOUS AGENTS IN THE PATHOGENESIS
OF MULTIPLE SCLEROSIS

Summary

patients. The most important findings in the field €.g. a potential role of Epstein-Barr virus (EBV), human
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of virus-induced demyelination are also described.
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WIRUS HHV-8 (HUMAN HERPESVIRUS-8)
ZIDENTYFIKOWANY W OSRODKOWYM UKADZIE NERWOWYM
PACJENTOW Z POLSKI

I Klinika Chor6b Dzieci, Akademia Medyczna w Bialymstoku
Institute of Human Virology, MBC, UMBI, UMARB, Baltimore, USA
Laboratory of Tumer Cell Biology, NCI, NIH, Bethesda, USA

Wstep

Detekcja wiruséw grupy Herpes, proba poznania tropizmu i ich roli w patogenezie choréb to waine
osiagniecie nauki w wykorzystaniu nadzoru nad ich infekejg/reaktywacja. Wyizolowany z komérek mézgu
wirus HHV-6 (Human Herpesvirus-6) odgrywa prawdopodobnie gtowng role w patogenezie stwardnienia
rozsianego (multiple sclerosis). Na zakazenie wirusem HHV-6 53 podatni pacjenci z AIDS 2 wspétistnieja-
Cym migsakiem Kaposi. Jednak w/g najnowszych badaf jedynie wirus HHV-8 (Human Herpesvirus-8) jest
odpowiedzialny za rozwdj .Kaposi sarcoma”, stad inna nazwa 1ego wirusa to: Kaposi-associated Herpes-like
virus (KAHV). Wirus HHV-8 zawiera jednakowe z wirusem HHV-6 fragmenty genomu i wspélnie z nim
wystepuje.

Cel

Celem pracy byta proba wyizolowania wirusa HHV-8 z komérek OUN u pacjentdw z Polski, zakazo-
nych i nie zakazonych wirusem HIV-1 oraz proba wykazania odrebnosci w podatnosci na infekcje wirusami

HHV-6, HHV-8 i HIV-1.
Materiat i metody
Specyficznych sekwengji genomu wirusow poszukiwano w DNA otrzymanym z komérek OUN pacjen-
tow zmartych z réinych przyczyn, w tym m.in. z powodu AIDS; w grupie dorostych i dzieci. Zastosowano
wspotczesnie obowigzujace metody biologii molekulamej oparte o PCR, potwierdzone hybrydyzacjg.

Wyniki
Z 73 przebadanych prob, w tym 67 prob DNA otrzymanych z OUN dorostych i 6 prob DNA otrzyma-
nych z OUN dzieci wyizolowano w 4 przypadkach wirus HHV-8 jedynie w grupie dorostych. W 7adnej pré-

bie nie stwierdzono koincydencji z wirusami: HIV-1 lub HHV=6,

Whioski

Potwierdzono istnienie wirusa HHY-8 (Human Herpesvirus-8) w latentnej formie w oSrodkowym
ukladzie nerwowym pacjentow z Polski
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PATOGENEZA BORELIOZY - NOWE ASPEKTY

Klinika Choréb Zakaznych i Neuroinfekeji AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. zw. dr hab. T. Hermanowska-Szpakowicz

W pracy oméwiono rolg biatek CRASP w patogenezie boreliozy z Lyme i mozliwy wplyw ich zréznicowania
na dystrybucj¢ geograficzng genogatunkéw Borrelia burgdorferi.

Stowa kluczowe: borelioza z Lyme, patogeneza, rozprzestrzenienie geograficzne, CRASP
Key words: Lyme borreliosis, pathogenesis, geographical distribution, CRASP

Wstep
Kluczowe elementy w patogenezie boreliozy z Lyme, bedace wciaz predmiotem badaf, to:
1) skuteznos¢ poczatkowej kolonizacji tkanek,
2)  gwattowny rozsiew({bezposredni, hematogenny, przyleganie, wiasna ruchliwosé) i szybka penetracia
OUN,
3)  2dolnos¢ do zakazania niemal wszystkich tkanek,
4) unikanie odpowiedzi immunologicznej,
5) ustalenie stanu przewlektego zakazenia przez miesiace, a nawet lata,
6) indukcja odpowiedzi zapalnej (jako gtowna przyczyna niszczenia tkanek i objawdw choroby),
7) indukeja zespotow neurolgiczno-psychiatrycznych, nie poddajacych sie leczeniu.

Zréinicowanie kliniczne przebiegu boreliozy z Lyme prawdopodobnie ma Zwigzek nie tylko z efektyw-
noscig dziatania uktadu odpomosciowego 2akazonego czlowieka, ale zalezy réwnie: od wiasnoéci genoga-
tunku bakterii 8. burgdorferi s, i dalszej heterogennoici w obrebie pojedynczego genogatunku, ktéra po-
zwala wyrinic nie tylko genotypy, ale i patotypy. C2g5¢ zakazei mimo odpowiedzi serologicznej jest bez-
objawowych i nie prowadzi do rozwoju choroby (1).

Biatka CRASPs

Niezwykle interesujacym zagadnieniem jest zréinicowana 2dolnos¢ bakterii do unieczynniania kaskady
aktywacyjnej komplementu, ktéry jest obecny w surowicy kregowcow. Nie tylko umozliwia ona przetrwanie,
ale i determinuje rezerwuar kompetentny dla danego genogatunku bakterii. Za zdolnoé¢ unieczynniania
komplementu odpowiedzialne 5q biatka CRASPs (complement regulator - acquiring surface proteins), roine
w 3 patogennych genogatunkach 8. burgdorferi s.1. (2).

Sktadowe dopefniacza naleza do wrodzonych mechanizméw obronnych i 53 bardzo waingq linig pierw-
szej obrony przeciw atakujacym mikroorganizmom. Aktywacja komplementu doprowadza do Cytolitycznego
uszkodzenia bakterii po uprzedniej opsonizacji czasteczkami (Clq, C3b, iC3b). Proces ten inicjujq przeciw-
ciata lub mechanizmy niezaleine od przeciwciat, na drodze klasycznej lub altematywne; aktywacji dopetnia-
Qza. Aktywacja komplementu na powierzchni patogenu prowadzi do lizy jego komérek, jednak kretki wy-
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ksztatcity mechanizmy pozwalajace unikna¢ takiego ataku. Mogq one unikaé efektu niszczacego tego silne-
90 systemu obronnego poprzez 2wigzanie kraiacych regulatoréw (biafek regulujacych) drogi‘ a.herna-tyvmej..

requlatorowych komplementu: czynnikiem H i @ynnikiem H-podobnym (FHL-1-rekonektyna). Biatka CRASPs
krgtkow z0staly nazwane zgodnie 2 genogatunkiem, od ktorego pochodza, np. Ba, Bb. Jak stwierdzono,
BaCRASP-1, BbCRASP-1 i BbCRASP-2 taczg sie silnie z FHL-1, ale stabo z czynnikiem H. Z kolei biatka
BaCRASP-4 i BaCRASP-5 i trzy biatka Bb (BbCRASP-3, BbCRASP-4 i BbCRASP-5) faczg sie z czynnikiem H,
a nie 2 FHL-1 rekonektyng. Biatka CRASP majq komplementamg domene faczaca sie 2 FHL-1, rekonektyng
i zynnikiem H tak, aby nie mogty one pefni¢ roli regulatorowe;. Funkdja ta zapobiega aktywacji komple-
mentu na powierzchni bakterii. Podobne wiaiciwoici majg rowniez biatka powierzchniowe B burgdorferi
nalezace do grupy Erps (OspE/F related). Nalezace do Erps biatka (OspE, OspF, Elps, p21, ErpA i ErpP) mo-
99 wehodzi¢ w interakcje z biatkami regulatorowymi komplementu, Kaide z biafek Erp ma rézne powino-
wactwo do inhibitorow komplementow w romych zwierzgtach kregowych. Obecnos¢ biatek Erps na po-
wierzchni pozwala pojedynczej bakterii wytworzy¢ odpomos¢ na dziatanie komplementu w kazdym zakazo-
nym kregowcu. Jest to jeden z gtownych czynnikow patogennych umozliwiajacych transmisje kretka
8. burgdorferi do kregowca, gdy: ekspozycja na kaskade dopetniacza ma miejsce nie tylko w jelitach klesz-

Utrzymywaniie sie i krazenie bakterii 8. burgdorferi w $rodowisky 2wigzane jest nie tylko z wektorem
jakimi 53 kleszcze, ale przede wszystkim z rezerwuarem 2wierzecym, ktbry stanowi kregowce, bedace jed-
noczesnie zywicielami klesaczy.

Obserwowane roinice w rozprzestrzenieniy geograficnym B. burgdorferi majq prawdopodobnie zwia-
2ek z ekologia genogatunkow i wiele danych sugeruje, 7 B. afzelii jest zwigzana z rezerwuarem tworzonym
Pr2ez gryzonie, a B. garinii przez ptaki, chociaz izolowano tez B. garinii 2 tkanek gryzoni a B, afzelii nalezio-
no w larwach Zerujacych na ptakach, 8 burgdorferi s.5. wydaje sie réwnie gsto wystepowat u ptakow jak
i gryzoni (3,4).

Réina 2dolnos¢ unieczynniania przez bakterie komplementy, ktry jest obecny w surowicy kregowcow,
determinuje rezerwuar jako kompetentny dla danego genogatunku bakterii. Odpowiedzialne za nig biatka
CRASPs, rbine w 3 patogennych genogatunkach umozliwiajg egzystencie w danym rezerwuarze qdyz biatko
to zabezpiecza przed dziataniem komplementu danego kregowca (2).




Dystrybucja patogennych dla czowieka genogatunkéw B. burgdorferi wydaje sie by¢ bardzo z6inico-
Wana, nawet na terenach o podobnych ekosystemach, a wyniki badari mogg by¢ réine w roznych opraco-
waniach ze wzgledu na réinorodnog¢ gatunkéw rezerwuaru kregowcow (5).

Jeden wektor, ale cata gama zywicieli okresla rozmieszczenie regionalne genogatunkéw i ryzyko zaka-
Zenia borelioza ze zwigkszonym ryzykiem wystapienia np. postaci neurologicznej (6). Mafe ssaki, szczegdlnie

myszy, byly zawsze uwazane za gtownych zywicieli kleszczy, chociaz uwage badaczy ostatnimi czasy zwraca
rezerwuar ptasi. Wydaje sie 7e rozne gatunki zywicieli nie transmituja wszystkich genogatunkéw B, burgdor-
feri s.1. 2 réwna skutecznoicia, co moze sie wiazat z faktem, iz istnieje kompetencja lub jej brak pewnych
rezerwuaréw zwiazana z biatkami CRASP. Gdy rezerwuar jest niekompetentny, nie dochodzi do transmisji
tych genogatunkéw na zerujace kleszcze, Np. B. afzelii jest lepiej przystosowana do rezerwuary jaki stano-
wig europejskie myszki lesne (7). Wystepowanie okreslonego rezerwuary kregowcéw moze zatem wphywaé
na dystrybucje patogennego gatunku na danym terenie, co pozwala okresli¢ ryzyko postaci Klinicznych
2wigzanych z danym genogatunkiem. Od pewnego czasu zwrocono uwage na dwa typy rumieni wystepujg-
cych w boreliozie z Lyme: homogenny przypisywany 8. garinii i z obecnosci przejasnienia w érodku Wywo-
tany przez B. afzelii (8). Wg Carlsson rumien wywolany przez B. garinii tworzy sig szybko, jest duzy, homo-
genny - stad jest szybciej i skuteczniej leczony ni ten wywotany przez B afzelii, ktéry tworzy sie wolno, jest
mniejszy i obraczkowaty, daje pézne zmiany (9). W dos¢ licznych juz doniesieniach pojawiajq sie informacje
0 infekcjach mieszanych (mnogich) w kleszczach, wskazujacych, iz kleszcz mose gromadzic réine szczepy
B. burgdorferi (10).

Zaburzenia neurohormonalne w patogenezie boreliozy z Lyme

Zmienne zaburzenia ukfadu nerwowego w przebiegu boreliozy z Lyme nie odzwierciedlajg uszkodzenia
jego struktury; lecz raczej funkgji. Trudnym do zlokalizowania zaburzeniom towarzyszg zmiany zachowania
(behavioral changes), encefalopatie, czasem psychozy, inne od tych uwainych za choroby czysto psychia-
tryane. Czgsto wystepuje utrzymujace si¢ uczucie zmeczenia, pogorszenie ogéinego stanu zdrowia, gorsze
wyniki testow psychomotorycznych, uposledzenie pamigci, dretwienie koficzyn, béle stawowe i gorsze funk-
cjonowanie z powodu bélu. Temu zespotowi objawdw nadano wiele okresled, m.in. Post Lyme Syndrome
i Chronic Lyme Disease. Wykazuje on due podobiefistwo 2 takimi jednostkami chorobowymi jak 2espét
przewlektego zmeczenia czy fibromyalgia.

Steere uwata, iz przewlekle zakazenie B burgdorferi wywotuje immunologiczne lub neurohormonalne
procesy w mézqu, ktore powodujg utrzymywanie sig przewleklego bolu, zaburzenia poznawcze, zmeczenie,
utrzymujace sie mimo antybiotykoterapii i skutecznej eliminacji zakazenia. Saczegbinie podatni s3 wg auto-
ra chorzy cierpigcy wezesniej na zaburzenia z kregu lekowo-depresyjnego (11).

Wg Yunusa, u wigkszosci chorych moina rozpoznat rownoczesnie wiecej ni jeden zesp6t chorobowy,
€0 autor nazywa zespotami naktadajacymi sie ( 12). Nalez3 do nich fibromyalgia (FMS), 2espét przewlekiego
zmeazenia (CFS), mnogi zespét nadwrazliwoici chemicznej (MCS), zespét bolu powigziowego (MPS), zespt
niespokojnych ndg, zespét jelita drazliwego i szereg innych. Autor obejmuje te zaburzenia wspoing nazwa
Dysregulation Spectrum Syndrome (DSS - zespét dysregulacii). Autor sugeruje, iz przyczyny obserwowanych
zaburzefi biofizjologicznych to zaktdcenia dziatania sytemu neurohormonalnego (12).
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Przeprowadzono poréwnanie testéw diagnostycznych wykrywajqcych przeciwciala przeciwko Borrelia
burgdorferi opartych na antygenach rekombinowanych z trzech genogatunkéw oraz testéw EIA opartych na
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Wstep

Choroba z Lyme jest wieloukfadowg choroba odkleszczowa, wywotang przez genogatunki bakterii Bor-
relia burgdorferi sensu lato (B. burgdorferi s.1).

Wprowadzenie metod molekulamych wykazafo, iz kleszcze przenosz3 o najmniej 11 genogatunkdw
Borrelia burgdorferi. 3 to Borrelia burgdorferi sensu stricto (B. burgdorferi s.s,) obecne w Europie i USA, ale
rzadkie w Rosji, nieobecne w Azji, Borrelia garinii (B. garinii), Borrelia afzelii (B. afzeli), Borrelia valaisiana
(B. valaisiana) i Borrelia lusitaniae (B. lusitaniae) w Euroazji: Borrelia Japonica (B. japonica), Borrelia tanukii
(B. tanuki) i Borrelia turdae (B. turdae) ograniczone do Japonii, Borrelia sinica (B. sinica) w Chinach, Borrelia
andersoni (B. andersoni) i Borrelia bissettii (B. bissettii) w USA (1).

Z 11 wymienionych genogatunkéw 3 niewatpliwie odpowiadaj3 za klasyczne przypadki choroby z Ly-
me: B. burgdorferi ss. - obecny jako jedyny w USA, a takie B. afzelii i B. garinii. W Europie wystepuja
wszystkie trzy wyzej wymienione patogenne genogatunki B. burgdorferi, wywotujace borelioze z Lyme.

Objawy neurologiczne najczgiciej s3 2wiazane z zakazeniem genogatunkiem B. garinii. Z 8. burgdorferi
.5. 2wiqzane s3 postacie Lyme arthritis, szczeg6lnie w Ameryce Potnocnej gdzie ten genogatunek jest jedy-
nym czynnikiem etiologicznym choroby 2 Lyme. B. afzelii izolowana jest najczedciej ze zmiany skomej
W acrodermatitis chronica atrophicans (ACA). W Europie zaobserwowano, iz objawy Klinizne (np. rumien)
pojawiajq sie czgsciej po zakazeniu B. afzelii niz przy zakazeniu 8. garinii (2). B. valaisiana wigzana byta
2 obecnosci EM, jednak pojawilo sie doniesienie o wykryciu materiaty genetycznego bakterii u chorego
zneuroborelioza w Gregji, a obecno¢ B. lusitaniae ze zmiany skomej w Portugalii (1). Inne wymienione geno-
gatunki nie byly izolowane od 0sob chorych i znane 53 z obecnosci w klesaczach lub dzikich 2wierzetach.
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Wyniki wielu badar wskazuj3 iz wszystkie 3 genogatunki wywotuj patognomoniczny objaw choroby
2 Lyme: erythema migrans (EM), jak i pozostate objawy Kliniczne (3).

Dla lekarzy Klinicystow wydaje sie, iz istotna jest ocena ryzyka wystapienia okre¢lonej postaci boreliozy
Z Lyme zwigzane] z danym genogatunkiem i na danym terenie.

W preeprowadzonych badaniach wiasnych na terenie Podlasia, postacie stawowe wystepuja rownie
agsto jak i postacie neurologiczne (4).

Obserwowane roznice w rozprzestrzenieniu geograficznym B. burgdorferi majq prawdopodobnie zwig-
2ek 2 ekologi genogatunkow i wiele danych sugeruje, ze 8. afzelii jest zwigzana z rezerwuarem tworzonym
przez gryzonie, a B. garinii przez ptaki, chocia izolowano B. garinii 2 tkanek gryzoni, a B. afzelii znaleziono
w larwach Zerujacych na ptakach. B. burgdorferi s.s. wydaje sie rwnie czesto wystepowat u ptakow jak
i gryzoni (1).

Wykazano modliwos¢ wspdfistnienia patogennych genogatunkéw bakterii zaréwno w kleszczu jak
i zakazonym kregowcu (5,6,7,8).

Cel pracy
Celem pracy byo poréwnanie wynikow badar testow wykrywajacych zakazenie B. burgdorferi opartych
na antygenach rekombinowanych pochodzacych z trzech genogatunkow metoda ELISA, a testami EIA opar-
tymi o antygeny pochodzace z jednego tylko genogatunku u 0sob pochodzacych z tego samego $rodowi-
ska, zatrudnionych w tych samych kompleksach lesnych.

Materiat i metoda

Badaniem przesiewowym objeto 351 pracownikéw nadlesnictw z terenu Podlasia i centrum Polski. Do
badania przesiewowego 0sob zatrudnionych z ryzykiem zawodowym poklucia przez zakazone Kleszcze za-
stosowano test z obecnoscia antygendw rekombinowanych B. burgdorferi Borrelia IgG ELISA Recombinant
antigen, oparty na antygenach, p21 = OspC B. burgdorferi ss. i B. garinii, p41i (wewnetrzna czest flagelliny
B. garini), p18 (B. afzeli), p100 (B. afzeli.

Surowice 0s6b u ktdrych uzyskano wynik dodatni, poddano badaniu testami z zastosowaniem testow:
EIA Borrelia burgdoferi s. s. IgG (Test-Line Ldt. Clinical Diagnostics) wykorzystujacym antygeny B. burgdorfe-
riss: p41 (flagellina), OspA, OspC i p100, EIA Borelia garinii IgG (Test-Line Ldt. Clinical Diagnostics) wy-
korzystujgcym antygeny B. garinii M310: p83, p39, p41 (flagellina), OspA, OspC, p18 i p14, EIA Borrelia
afzelii 1gG (Test-Line Ldt. Clinical Diagnostics) wykorzystujacym antygeny B. afzelii KC90: OspA, OspC, p41
(flagellina), p100.

Wyniki
Wyniki przedstawiono w tabelach I, Il i I,

memgdn@nad&ﬁwadodsﬁekmikbwdodamidimkaquqchmmkaﬁeniehg&km
B. burgdorferi wir6d badanych pracownikow wahat sie od 19 do 35% badanych. Wsrd badanych surowic
osébwskamjacydmmzakaﬁeniewteﬁdeEUSA(n=90).80%wykazaioreaktywno§éztestemopratymna
antygenach B. afzelii, 57% z testem opartym na antygenach B, burgdorferi s.s., a tylko 42% 2 testem opar-
tymnaauygenads.gm‘mi20%0iewyiazywahreahywno$dziadnymz3w/wlestow.Analizastaty-
stycmawﬁanhﬁrnﬂdadwmlhdodamﬁzmmgﬂmi&ﬁaminkrémﬂﬁqwmg&nych
nadlesnictwach.

172




RS

Tabela I. Odsetek surowic reaktywnych w tescie ELISA Opartym na antygenach rekombinowanych pochodzacych
z trzech genogatunkéw, w 8 nadlesnictwach

Tab.1.  Percentage of sera with positive result of ELISA test based on recombinant antigens,

in 8 forrest districts studied
Nadlesnictwo Liczba os6b poddanych badaniu Wynik dodatni w Ti(;e Biomedica IgG
n
1 31 6 (19%)
2 46 9 (19%)
3 45 13 (28%)
4 50 10 (20%)
5 38 11 (28%)
6 60 15 (20%)
7 51 18 (35%)
8 30 8 (27%)
Razem 351 90 (26%)

Tabela Il. Odsetek surowic z wynikiem dodatnim w testach opartych na antygenach B. burgdorferi ss, B. afzelii
i B. garinii w 8 nadle$nictwach

Tabela Il. Percentage of sera with positive results of EIA tests based on antigens of 8. burgdorferi ss,
B. afzelii and B. garinii, in 8 forrest districts studied

m ELSA | WitesdeEA | wiesieEA | witescie EIA
PO, (e— L na antygenach | na antygenach n:gm

(blomedica 1G) | 3. burgdorfeiss. | B, 8. garinii

"% n (%) n (%) n (%)

1 6 (19%) 5 (83%) 5 (83%) 4 (66%) 1(16%)
2 9 (19%) 5 (55%) 8 (88%) 5 (55%) T(11%)
3 13 (28%) 8 (61%) 12 (92%) 5 (38%) 0 (0%)
4 10 (20%) 6 (60%) 8 (80%) 6 (60%) 2 (20%)
5 11 (28%) 5 (45%) 11(100%) 4(36%) 0 (0%)
6 15 (20%) 7 (46%0 12 (80%) 4 (26%) 4(26%)
7 18 (35%) 9 (50%) 10 (55%) 5 (27%) 8 (44%)
8 8 (27%) 5 (62%) 6 (75%) 4 (50%) 2(25%)
Razem 90 (26%) 51(57%) 72 (80%) 38 (42%) 18 (20%)

Wsr6d przebadanych surowic, az 41% wykazato reaktywnosc rdwnoczesnie z trzema testami, 18%
zdwoma, a 21% tylko z testem opartym na 1 genogatunku patogennej bakterii. A2 20% surowic, ktére
wykazaty obecnos¢ przeciwcial w klasie 19G w tescie metodq ELISA z uzyciem antygenéw rekombinowanych
nie wykazato obecnosci przeciwciat w testach EIA. Odsetki wynikow pozytywnych wykazywaty rozkiad po-
dobny w poszczegélnych nadlesnictwach.
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Tabela lII.Odsewkwmwkdodawwt&adiBAwmgﬂnydtMl&ﬁM
Tabela Il. Percentage of sera positive with EIA tests, by forrest districts

Nodeinicwo | baieni [ VYECPOTRAY | Wik poytyen e | Wik negatyuny
8 n(%) n(%) n(%) i
1 6 B 1 0 1
2 9 4 1 2 1
3 13 6 2 4 1
4 10 6 1 2 2
5 11 4 2 5 0
6 14 4 3 4 3
7 18 5 4 1 8
8 8 - 2 1 2
Razem n = 351 90 (25,2%) 37 (41%) 16 (18%) 19 (21%) 18 (20%)
Oméwienie
ZrGimicowanie Kliniczne przebiegu boreliozy z Lyme prawdopodobnie ma zwiazek nie tylko z odpomoscia
zakaisonegodowieka,alezakiyrownieiodw!asnoécigemgatunku bakterii B. burgdorferi s.1, i znaczng ich
heterogennoicig w obrebie nawet 1 genogatunku, co pozwala wyrGinic nie tylko genotypy ale i patotypy.
Cogéc zakazen mimoodpcwiedziserologicmejjestbezobjawowydiiniepmwadzido rozwoju choroby (9).

W badanych surowicach, pochodzacych od os6b zatrudnion

ych w 6 roinych regionach lesnych na te-

renie Podlasia oraz 2 2 centralnej Polski, wykazano reaktywnos¢ surowic z wszystkimi trzema genogatunka-

mi uwazaymi za patogenne. Wérod tych dodatnich, najwiekszy
genach B. afzelii, (80%) nastepnie w teicie opartym na a
W tescie opartym na antygenach B. garinii (42%) Wyniki te
snych nad mechanizmami odpornosciowymi, w ktdrych

chorych z genogatunkiem B. afelii (4).

wigkszy odsetek 0sob reagujacych
Dystrybucja patogennych dla

wana, nawet na terenach o
opracowaniach ze wzgledu na réinorodnos¢ gatun

Flisiak i wsp. na terenie Podlasia u chorych z
w klasie IgG lub IgM, wykazali rownoczeénie

podobnych ekosyste

odsetek reagowal w teécie opartym na anty-
ntygenach B. burgdorferi s.s. (57%), najmniej
53 zbiezne z wynikami wczesniejszych prac wia-
wykazano najwieksza reaktywnost limfocytow os6b
W badaniach Kondrusika i wsp., w surowicy chorych z Lyme arthritis, mieszkaficow Podlasia wykazano
2 testem opartym na antygenach B. garinii ni B. afzelii 10).

czlowieka genogatunkow B. burgdorferi wydaje sie by¢ bardzo zr6inico-
mach, a wyniki badai mogq by¢ odmienne w roinych
kow rezerwuaru kregowcow (1 1).
dodatnim wynikiem testu z antygenami 8. burgdorferi s.s
obecnos¢ przeciwciat przeciw B, garinii w 88% (12). Natomiast

Flisiak i wsp., u 42 pacjentow z EM, u ktdrych po wstepnym badaniu metodg IFA wykryto obecnos¢ prze-

ciwciat przeciw B. burgdorferi 5.1, wykryli w co
U 33% metoda Westem blot przeciwciata przeci

Na terenie Litwy Bormane i wsp. w badanych
nogatunek B. afzelii w 76%, nastepnie B. garinii -

W wigkszoici doniesiefi dotyczacych Europy kon

wydaje sig by¢ jednak B. garinii

Hubalek i wsp., zbadali 1263 probki (738
Keszczy, ssakow jak i chorych) z tereny 26 krajow

B. garinii (501) i 8. afzeli (46) (5).
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najmniej w jednej klasie u 81%, natomiast w obu Klasach
w B. afzelii (13).
Kleszczach metoda amplifikacj
18%, B. burgdorferi ss. - 2%,
tynentalnej patogennym genogatunkiem dominujacym

i czgSci OspA, wykryli ge-
. B. valaisiana - 2% (14).

izolatow bakterii i 525 materiahy DNA pozyskanego od
Europy. W badanym materiale najczedciej identyfikowano
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Odsetek os6b seropozytywnych wérod narazonych pracownikow leénych w tescie ELISA opartym na
antygenach rekombinowanych, w wykonanych badaniach wiasnych odpowiada odsetkowi uzyskanemu
p przez Pancewicza i wsp. (16).

W badaniach wlasnych wykazano od 16% do 41% surowic reaktywnych z wiecej niz z 1 testem opar-
tym na 1 genogatunku.

Jak wynika z coraz liczniejszych juz badan, kleszcze moga byt zakazone jednoczesnie kilkoma gatun-
kami 8. burgdorferi, co moze by¢ powodem zakazenia czowieka réwnie kilkoma patogenami jednoczesnie
(7.17). Innym wyjasnieniem wyniku pozytywnego z wiecej niz jednym testem opartym na 1 genogatunku
moze by¢ obecnosé antygenéw wspdlnych w przeprowadzonych testach.

Nalezy réwniez wziac pod uwage fakt, iz badania prowadzone byly w grupie pracownikow laséw, kt6-
12y czgsto przez kilka lub nawet kilkanacie lat narazeni byli na liczne poktucia przez kleszcze. Tak wiec moz-
liwym jest réwniez, iz u badanych pracownikow leénictwa miato miejsce jednokrotne poklucie z zakazeniem
wigcej niz jednym genogatunkiem bakterii, lub wielokrotne pokiucia z zakazeniem kolejno réinymi genoga-
tunkami bakterii B. burgdorferi,

Najwigcej watpliwosci budzi brak reaktywnosci w tescie EIA @gici badanych surowic (0-44% w po-
szzegblnych regionach, 20% ogétem) z genogatunkami patogennymi, przy pozytywnym wyniku testu ELISA
Zopartego na antygenach rekombinowanych. Uzyskany wynik monaby thumaczy¢ obecnoiciy zakazenia
szczepami niepatogennymi lub innymi niz zastosowane w testach ELISA, lecz 0 wspdlnych epitopach.
0 takiej mozliwosci mogg $wiadczy¢ prace Schwarzowej i wsp. (8). Autorka wyizolowata z kleszcza na tere-
nie Stowacji bakterie ktéra byta podobna morfologicznie, immunochemicznie, wykazata wiele wspdlnych
antygendw z B. burgdorferi, lecz nie byla bezposrednio spokrewniona z B, burgdorferi s.I. (8). Badani przez
autorbw chorzy z rozpoznang chorobg z Lyme mieli przeciwciata reagujace z antygenami tej bakterii. Uzyskany
wynik pozytywny mogt by¢ reakcj kizyzowg z 1 bakteria, ktdre byly przyczyng reakeji fatszywie dodatnich.

Whioski

1. Testy oparte na mieszaninie antygendw trzech genogatunkow wykazujy wieksza wykrywalnosé prze-
Ciwciat przeciw B. burgdorferi i 53 bardziej przydatne jako testy przesiewowe w porownaniu 2 testami
opartmi na jednym genogatunku,

2. Wrdd testow opartych na jednym genogatunku, najbardziej czute w wykrywaniu przeciwciat przeciw
B. burgdorferi s3 wykorzystujace antygeny B. afzelli.

J. Zajkowska, M. Kondrusik, S. Grygorczuk, S. Pancewicz,
R. Swierzbifiska, 1. Sienkiewicz,T. Hermanowska-Szpakowicz

COMPARISON OF TWO TYPES OF DIAGNOSTIC TEST DETECTING ANTIBODIES AGAINST
BORRELIA BURGDORFERI: EIA BASED ON ONE GENOSPECIES ANTIGENS AND ELISA
BASED ON RECOMBINANT ANTIGENS

Summary

The aim of the study was to compare the results of ELISA diagnostic kit detecting antibodies against
B. burgdorferi based on combination of three genospecies recombinant and EIA kits based on one of three
genospecies. Sera of 351 forest workers were evaluated with ELISA kit (Recombinant antigen, IgG). Sero-
positive samples were tested with EIA kits based on B. burgdorferi s.s., B. garinii, B. afzelii antigens.
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Wstep

W Europie wystepuja trzy patogenne genogatunki 8. burgdorferi, wywotlujace borelioze z Lyme, a w ich
obrebie az 7 serotypow w zakresie lipoproteiny powierzchniowej OspA. Zmiennos¢ dotyczy réwniez innych
biatek, stwarzajac trudnos¢ w prawidtowej diagnostyce w coraz to narastajace] liczbie chorych z borelioza
z Lyme w Europie (1,2).

Czg3¢ komercyjnych testow diagnostycznych w Europie, kidre opierajg si¢ na antygenach s2czepu B3,
sensu stricto (s.s), a ktory jest zrodtem choroby w USA, wypierana jest przez testy oparte na antygenach
s2czepow europejskich. Ze wzgledu na heterogennos¢ genogatunkow, porownywanie wynikow roznych testow
stwarza wiele rozbieznosci, bedac przyczyng nadrozpoznawalnoici lub nierozpoznawania boreliozy z Lyme.

Zalecona w Europie metoda dwustopniowa, polega na zastosowaniu testu o mniejszej swoistosci i du-
2ej cautoci ELISA, a nastgpnie wykonanie testu metodg Wester blot. Wykonanie testu metodg Western
blot z szeregiem antygendw wymaga w Europie uwzglednienia antygendw z 3 patogennych genogatun-
kow, lub wiazenia antygendw wspdlnych (2). Wybor antygendw do konstruowanych testow jest trudny.

Najistotniejsze biatka z punktu widzenia diagnostyki zakazenia cowieka to immunogenne biatka
obecne in vivo w zakazonym kregowcu. W interpretacji Klinicznej uzyskanego wyniku powinno sie rozwazyé
dane epidemiologiczne, obraz Kliniczny choroby u badanego chorego, jak i ograniczenia diagnostyczne
stosowanego testu.

Diagnostyka boreliozy z Lyme poza uwzglednieniem znacznej heterogennosci szczepdw B. burgdorferi
stwarza rwniez inne trudnosci interpretacyjne. Np. negatywny wynik badania serologicznego nie wyklucza
choroby, szczegdinie we wczesnych jej etapach. W przebiegu erythema migrans (EM), wczesnej Ziokalizowa-
nej postaci choroby, wigks203¢ komercyjnych testéw wypada ujemnie (u ok. 50% badanych). Ponadto prze-
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tiwciata mogq wowczas nie z0sta¢ wykryte. 5

Obiecujacym usprawnieniem diaqnostyidwdaquigbyctestywpmwadzajqceantygewtzw.m vivo",
pojawiajace sie w fazie zakazenia w ssaku, a takie wprowadzenia biafka VISE (zawierajace region C6).

Biatko VISE, zmienna giowna proteina z ekspresjg in vivo w zakazonym kregowcu, posiada wysokoim-
munogenne epitopy wspoine dla rdznych genogatunkéw (3).

W klasie IgM reaktmétmmwkszlsEobsemowanajstuosObzwcmanjakizaawamowanq
boreliozg. W Klasie IgG VISE stuzy jako marker niezalezny od stadium choroby. Testy oparte na konserwa-
tywnym biatku C6 z grupy VISE, zwiekszajg wykrywalnos¢ tazac mozliwosé wykrycia przeciwciat bakterii
0 duzej zmiennosci antygenowej (4,5).

0spC (p23) - zewnetrzne biatko powierzchniowe C, lipoproteina kodowana przez plazmid, wainy
marker w serologii IgM we wazesnych stadiach boreliozy.

BmpA (p39) proteina blonowa A, kodowana Jest przez chromosom, glowny marker w Klasie IgG.
Stwierdza sie ja w boreliozie rozsianej, stanowi wysokospecyficzny marker poiniejszej fazy zakazenia,

w B. burgdorferi s... Jest to glowny marker w klasie IgG w zaawansowanej boreliozie,

BBA 36 (,iv 1) 0 masie 22kDa wykazuje ekspresje in vivo, wystepujacy u B. burgdorferi s./. Jest row-
niez giownym markerem w Klasie IgG w zaawansowane] boreliozie,

BBO 323 (.iv 2") wykazuje ekspresje in vivo, kodowany chromosomalnie BB0323 jest wspdlny dla
genogatunkdw, posiada wysoko specyficne epitopy. Jest swoistym markerem w klasie IgG w boreliozie
rozsianej. Pojawia sig tez czesto w neuroboreliozie.

CRASP 3 (,iv 3") (complement regulator acquiring surface protein-3) Wykazuje ekspresje in vivo,
antygen powierachniowy 21 kDa, kodowany przez plazmid Cp32-8, naleiacy do genu Erp. Wainy marker
w klasie IgG w boreliozie rozsianej. CRASP zapewnia ochrong przed komplementen.

PG (iv") Wykazuje ekspresje in vivo antygen 22 kDa, kodowany przez 32-8, Nalezy do genu Erp. Jest
rowniez waznym markerem w diagnostyce w boreliozie rozsianej.

Celem pracy byta ocena przydatnosci testy Western blot jednoczesnie w klasie IgM i 1gG w diagnostyce
laboratoryjnej we wezesnej i poinej boreliozie z Lyme w pordwnaniu z testami ELISA opartymi na antyge-
nach rekombinowanych z trzech genogatunkéw jak i EIA opartym na jednym genogatunku.

Materiat i metody
Badaniem objeto 96 osob leczonych w trybie ambulatoryjnym lub szpitalnym w Klinice Chorb Zakas-
nych i Neuroinfekcji AM w Bialymstoky, ktérych podzielono na grupy w zaleznosci od postaci Klinicznej
* grupal (n = 60) chorzy z rumieniem wedrujacym erytema migrans,
* grupa ll {n = 36), z boreliozowym zapaleniem stawow Lyme arthritis,
*  grupalll (n = 30) 2 neuroborelioza,
*  grupeg IV stanowito 42 zdrowych krwiodawcow,
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Zastosowano testy o nastepujacym skfadzie antygenowym:

Test Ecoline, Genzyme Virotech GmbH, Germany (zawiera antygeny IgM - OspC, VIsE, p39, EBV i IgG
- VISE, p39, p83, BBA36, BB0323, Crasp3, pG). Antygen EBV - wskazujacy na zakazenie wirusem Eb-
stein-Barr, mogace by¢ przyczyng odczynéw fatszywie dodatnich,

Borrelia IgM recombinant (Biomedica, Austria), zawierajcy antygeny: p21 (B. afzelii, B. garinij, p41
(B. garinii),

Borrelia 19G recombinant (Biomedica, Austria), zawierajacy antygeny p21 (B. burgdorferi s, B. garinii,
p41 (B. garinii), p18 (B. afzeli), p100 (B. afzeli).

EIA B. b. 5.5. IgG (Test-Line Ldt, Clinical Diagnostics) oparty na antygenach B.burgdorferi s.s.: p41 (fla-
gellin) OspA,0spC i p100

EIA B.garinii 1gG (Test-Line Ldt. Clinical Diagnostics) oparty na antygenach B. garinii M310: p83, p39,
P41 (flagellin) OspA, OspC, p18 and p14

EIA B.afzelii IgG (Test-Line Ldt. Clinical Diagnostics) oparty na antygenach B. afzelii KC90: OspA, OspC,
p41(flagellin), p100

Badania wykonywano w trakcie diagnostyki prowadzonej przed leczeniem. Test ELISA jak i Westem

blot wykonywany byt w obu klasach jednoczesnie. Analiza statystyczna zostata wykonana z zastosowaniem
pakietu Statistica Pl 8,0.

Wyniki

Rycina 1. Odsetek wynikow dodatnich, ujemnych | watpliwych w zastosowanych testach i poszczegbinych

grupach badanych
Figure 1. Percentage of positive, negative and borderline results, depending on test used and study group
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Rycina 2. Reakcja dodatnia z poszczegoinymi antygenami w teicie Westem blot (EcoLine) w Klasie IgM i 196

w badanych grupach chorych

Figure 2. Positive reactions in IgM and 19G class with antigens included in Ecoline Western blot test,
ingmpsofpaﬁentsﬁmﬁﬁumfonmuflmbmdiosis
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Tabela | Pummmommmfwmymrydnmiedzymmegﬁnynﬁgmpamim
Table | Compaismofsmdieddiagmstictestsbetuemqusofpaﬁmts
> Porbwnywane grupy
LAINB EMilA EMiNB
rekombinant Ns. Ns. Ns.
rekombinant 0,002 0,0001 0,00001
8. afzelii (ELISA IgG) Ns. Ns. Nas.
B garinii (ELISA IgG) Ns. Ns. Ns.
8. sensu stricto (ELISA IgG) Ns. Nas. 0,008
Test Western Blot igM Ns. Ns. Ns.
Antygen OspC (igM) Ns. Ns. Ns.
AntygenVisE (IgM) Ns. 0,002 0,0004
P39 (igM) Ns. Ns. Ns.
Test Westem blot IgG Ns. 0,003 0,028
Antygen VKE (IgG) Ns. 0,0007 0,02
P39 (1gG) 0,003 Ns. 0,0002
P83 Ns. 0,00002 0,000001
Ivi (BBA-36) Ns. 0,05 0,04
Iv2 (BB0323) Ns. Ns. Ns.
Iv3 (Crasp3) Ns. 0,0001 0,056
V4 (p4) Ns. Ns. Ns.
Westem biot (IgM +igG) Ns. 0,049 0,044
Za poziom istotnosci statystycznej przyjeto p < 0,05
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i antygenow w roznicowaniu stadium choroby przewlekiej (rozsianej, grupy NB i LA) a postacia wazesng EM.
Dyskusja

W Europie istnieja co najmniej 3 patogenne genogatunki B. burgdorferi. Dlatego testy diagnostyczne
wykrywajace borelioze z Lyme musza uwzgledniat heterogennos¢ bakterii,

Dostosowanie diagnostyki serologicznej do obrazu Klinicznego za pomocg testow ukierunkowanych na
konkretny genogatunek okazato sie by¢ zawodne.

W badaniach wlasnych test EIA oparty na jednym genogatunku, nie wskazuje jednoznacznie na zaka-
Zenie jednym genogatunkiem, wykrywat tez mniejszy odsetek wynikow pozytywnych i poza testem opartym
na B. burgdorferi s.s nie pozwolit na zréinicowanie postaci wezesnych od p6znych (tab. I).

Ustalenie optymalnego skfadu antygenowego testow diagnostycznych jest trudne. Wykonywane ruty-
nowo w laboratoriach testy serologiczne w kierunku boreliozy daja wyniki niejednoznaczne i odbiegajace
od schematu opisywanego'w przypadku innych chor6b zakaznych (6).

Wysokie miana testu ELISA nie zawsze odpowiadajq stanowi Klinicznemu. Stezenie przeciwciat nie mo-
ze stuzy¢ do monitorowania choroby i podejmowania decyzji terapeutycznych. Zastosowanie testy Westemn
blot, z udziatem antygenow ,in vivo” wykrywajacych jednoczeénie przeciwciata w Klasie IgM i 1gG w macz-

odpornosciowej przeciwko poszczegdinym antygenom.

Poliklonalna produkcja przeciwciat w zakazeniu wirusem EBV, bedaca irodfem wynikow falszywie do-
datnich w teicie ELISA, w zastosowanym tescie Western-blot Ecoline, ujawnia takie przypadki (ryc. 2a),
-; ipmyobecnoﬁdmxiwddsﬁﬂowanychmdwkommmm.wwmﬁm'wﬂakm
ufatwia postawienie wiasciwego rozpoznania.

Rekomendacje dotyczace zastosowania testow diagnostycznych w boreliozie, zalecaj poczatkowo test
i przesiewowyoduiejcnﬂosciimniejszejswoistoéd,anastqpniewkmankmnﬂodqumbbt(WBL
i W warunkach europejskich powinien on, uwzglednia¢ antygeny z trzech genogatunkow (1,2). Nalezy wziaé
E pod uwage, iz czes¢ rozwigzan usprawniajacych wykonywanie testow jak i pewne antygeny wprowadzone
- " przez firmy diagnostyczne jest chroniona patentami i znakami firmowymi, co ogranicza wskazanie ich przez
i osrodki referencyjne.

W wyniku podziatu elektroforetycznego lizatu calych komérek B. burgdorferi udato sie zidentyfikowaé
i ok. 30 réznych pasm biatkowych mniej lub bardziej swoistych. S3 to biatka obecne w tej postaci bakterii
jaka obecna jest w hodowli, otrzymane z lizatu. Procesy zmiany antygenowej rozpoczynajq sie przy kontak-
cie B. burgdorferi z kiwig ssaka (7). Zatem uzyskane w ten sposob antygeny nie uwzgledniajg tych ktore
pojawiaja si po transmisji patogenu do krwi kregowca. Aby wiaczy¢ je do testu, wymagaja one syntezy za
pomocq inzynierii genetycznej, tworzac grupe antygenow tzw ,rekombinowanych”. Do biatek zwanych ,in
vivo" gdyz pojawiajg sie naturalnie w $rodowisku ssaka nalezy antygen VIsE, BBA36, BBO323, Crasp3 i pG.

Wq Wilske zastosowanie VISE zwieksza czutosé metod diagnostycznych we wezesnym stadium choroby
w ktorym badanie dwustopniowe potwierdza 20-50% zakazen, w péiniejszych (postacie rozsiane) 70~
~90%, w pbinych, w przewleklych 100% Poprawa diagnostyki dotyczy wezesnych etapdw choroby (1).
Majac pewnos¢ rozpoznania Klinicznego w postaci EM testy potwierdzajace nie 53 zalecane. Test diagno-
styczny staje si¢ niezbedny gdy mamy kliniczne watpliwosci (EM ma charakter nietypowy lub go brak)

Z patogenezy zakazenia B. burgdorferi wynika, iz pojawianie sig lub tez zanikanie wielu antygenow jest
rzne w réznych stadiach choroby (7). W badaniach wiasnych w teicie Westem blot (Ecoline), przeciwciata
przeciw antygenom in vivo”w klasie IgG byly obecne w trzech badanych grupach chorych: z postacia weze-
sng erythema migrans oraz silniej wyrazone w postaciach poinych Lyme arthritis i neuroboreliozie. Zatem

181




test Westem-blot zlozony z wielu antygendw w tym tzw. ,in vivo® daje wigcej moiliwosci oceny reakdji od-
pornosciowej w stosunku do stanu Klinicznego.

Wyniki badafh wlasnych testem Westen blot Ecoline wykazaly jednoczesne wspdtistnienie przeciwciat
w klasie IgM jak i 1gG, we wezesnych jak i poznych stadiach boreliozy z Lyme. W oparciu o nie wykazano
wspdfistnienie przeciwciat w obu klasach przeciw biatku VISE. W opinii wielu autorbw, przeciwciata przeciw
VISE 53 najbardziej miarodajnym wskaznikiem serologicznym zakazenia B. burgdorferi (3,8,9,10).

VISE jest powierzchniowg lipoproteing ktéra podlega antygenowej zmiennosci i moze odgrywat istotng
rol¢ w odpowiedzi immunologicznej w przebiegu choroby 2 Lyme. Krystaliczna struktura rekombinowanego
wariantu VIsE w pozyGji 2.3 ujawnia szes¢ zmiennych regiondw na powierzchni tego biatka, tworzacych
petle, okrywajacych alfa helikalny niezmienny region C6. Powierzchowna lokalizacja zmiennych elementow
(segmentdw) aminokwasowych wydaje sie chronié region konserwatywny przed dziataniem uktadu odpor-
nosciowego (10).

Wg Wilske, Liang i wsp. konserwatywne epitopy VISE, s3 wspélne dla genogatunkow patogennych
w Europie (1,9). Réinorodnos¢ cagéci zmiennych VIsE jest generowana przez presje ukfadu odpornosciowe-
90 w gryzoniach i utrzymuje sig w kolejnych stadiach kleszcza, jak i jest obecna w roznych etapach zakaze-
nia czlowieka (11,12,13).

Przetrwaniu bakterii mimo dziatania ukfadu odpornosciowego zakazonego ssaka, sprzyja zmiennos¢
morfologiczna Borelia burgdorferi a takze liczne mechanizmy adaptacyjne bakterii takie jak zmiana anty-
gendw powierzchniowych | zmiennos¢ antygenowa (7). Bardzo liczne plazmidy, niespotykane u innych bak-
terii mogq thumaczy¢ duza zmiennos¢ w obrebie gatunku jak i cyklu 2yciowego B. burgdorferi, umozliwiajac
2dolnos¢ do adaptacji w zupetnie réinych warunkach $rodowiska (Kleszz - statocieplny ssak) (7,14).

Ekspresja gendw bardzo si roani w kleszczach, skorze i innych tkankach zakazonych ssakéw, np. sta-
wow 7y serca. Zmiennos¢ antygenowa antygenow powierzchniowych, moze zapewnia¢ diuzsze utrzymanie
sig patogenu we krwi jak i moze by¢ odpowiedzialna za zbimicowang lokalizacjg narzadowg (7,14,15).

Wyniki badan porownawczych testow diagnostycznych prowadzone pod patronatem EUCALB i Natio-
nales Referenzcentrum fur Borrelien, Munich, wskazujg i nie istnieje test, ktdry we wszystkich przypadkach
rozwigzywaiby w petni pojawiajace sie problemy diagnostyczne boreliozy (6).

Z badah wiasnych wynika, Ze najwyiszy odsetek wynikow dodatnich uzyskano w tescie Western-blot,
uwzgledniajgcym przeciwciata w Klasie IgM i 1gG w trzech badanych grupach chorych z borelioza z Lyme.
Zastosowane antygeny, ktdre miaty wplyw na zréinicowanie postaci wezesnych od poznych to antygen VisE
W klasie IgM i 1gG, a w asie IgG: P33, BBA-36, BB0323, CRASP3 (tab. .

Wyniki badan serologicznych w diagnozie boreliozy z Lyme stwarzajg szereg probleméw i zZapytan in-
terpretacyjnych m.in. takich jak odsetek wynikow dodatnich u os6b Klinicznie 2drowych, przetrwanie prze-
Ciwciat po zakoficzeniu leczenia i ustapieniu objawow chorobowych.

W badaniach wiasnych grupie os6b z EM wynik pozytywny uzyskano w najwiekszym odsetku w tescie
Western blot Ecoline zawierajacym w klasie IgM OspC i VKSE, a w grupie IgG VIsE i 4 antygeny rekombino-
wane tzw. in vivd". Wyniki wiasne wskazujs iz przeciwciata te 53 wykrywane wczesniej w pordwnaniu do
testu ELISA opartego na antygenach rekombinowanych  trzech genogatunkéw co wskazuje, iz pozwala na
wazesniejsze uzyskanie wyniku pozytywnego u osob 2akazonych. Biorac pod uwage iz rumiefi moze nie
pojawic sig, by¢ stabo widoczny lub nietypowy, test ten moze mie¢ zastosowanie we wazesnej diagnozie
boreliozy z Lyme, co wykazano juz wezesniej w badaniach wiasnych (16).

Bacon i wsp. uwaiajg iz test ELISA oparty na peptydzie C6 kidry odtwarza sekwencje niezmiennego
regionu 6 w biafku VISE, jest caulym i swoistym testem uzytecznym w serologicznej diagnozie choroby
2 Lyme. W badaniach autorow test wykrywajacy przeciwciata przeciw VISE w Klasie 1gG u chorych z roznymi
objawami boreliozy z Lyme byt rownowas Y 2 wynikami badari dwustopniowych. W potaczeniu z przeciw-
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ciatami w Klasie IgM przeciwko OspC, przewyzszat swoistoscia i czutoscia test dwustopniowy w grupie cho-
rych 2 EM. W grupie chorych z postaciami poinymi, test dwustopniowy byt réwnowazny z proponowanym
potaczeniem IgM przeciw OspC i IgG przeciw VISE (11).

Wg McDowell, zmieniajace sig regiony gtownej domeny VISE w czasie zakazenia 53 WCigz immunogen-
ne (17). Dodanie ich do panelu antygenowego w konstruowanych testach poprawia dokfadnos¢ rozpoznafi
szczeg6inie w neuroboreliozie (18). Fingeerle i wsp, zastosowali konserwatywny i immunogenny epitop
peptydu C6, do wykrycia przeciwciat IgG we wczesnej neuroboreliozie, zakladajac e w Europie szczepy
wywotujce neuroboreliozg s3 wysoce heterogenne. Na 36 badanych uzyskano 34 wyniki dodatnie i 2 wat-
pliwe (18). Wg, Schulte-Spechtel i wsp. zastosowanie w metodzie Westemn-blot biatka VISE i DbpA znacznie
podwyzszyto cautosé bez utraty swoistoéci (19). Wg Johnsson czutosé testu dwustopniowego we wczesnej
ostrej boreliozie oceniana jest na 40%, natomiast test oparty na peptydzie C6 zwigksza czutos¢ na tym eta-
pie choroby do 60%. Potaczenie C6 i jednego z testéw z antygenem OspC zwieksza czutos¢ do 95-99%.
Cautos¢ testu dwustopniowego we wezesnej neuroboreliozie, Lyme arthritis i pdinej neuroboreliozie wg
autora wynosi odpowiednio 87, 97 i 100% ze swoistoscig 99%, pofaczenie 2 testow opartych na C6 i OspC
ma podobna czutosé i swoistos¢ (20).

Peltomaa i wsp. badali grupe chorych z neuroboreliozg pod postacia porazenia nerwu twarzowego.
PorGwnywali test dwustopniowy z zastosowaniem ELISA sonicate i Westem blot w obu klasach, ELISA IgG
VISE. W badaniu dwustopniowym (ELISA i Western blot), w klasie IgM uzyskali 87% 2godnych wynikow
pozytywnych, a w Klasie IgG 65%, biorac pod uwagg wszystkie wyniki wykonanych badan u danego chore-
go, wynik pozytywny co najmniej w 1 klasie, w jednym z testéw uzyskano u 100% badanych. W teicie
ELISA IgG VISE rowniez w tej samej badanej grupie uzyskano 100%. Test dwustopniowy w tym badaniu
wykazat sig wieksza swoistoscia (uzyskano miej wynikow dodatnich w grupie kontrolnej). Przewaga jednak
testu ELISA IgG VISE w tej grupie badanych chorych polegata na wykonaniu 1 badania zamiast 4, kosztem
nieco mniejszej swoistosci, ale podobnej czutosci (13). Crother i wsp. badali obecnosé i dynamike utrzymy-
wania si¢ antygenow B. burgdorferi w skorze zakazonego krélika. Antygeny OspA, OspB i OspC dominowaty
na poczatku zakazenia, OspA i OspB zniknety po 5 dniach, OspC po 9 dniach. Eliminacja VISE byla réwno-
legta 2 eliminacjg kretkow ze skory w ciggu 7-21 dni (21). Phillip i wsp. obserwowali stezenie przeciwciat
przeciw fragmentowi C6 biatka VISE u 2akazonych matp, ktére szybko sie zmniejszato si¢ u leczonych anty-
biotykami co wg autoréw moze stuzy¢ do monitorowania skutecznoidi leczenia (14).

Whioski
1. Uzyskane wyniki wskazujq na uzytecznosé i potrzebg testéw diagnostycznych opartych na biatku VisE,
w diagnostyce wczesnej postaci boreliozy, gdy brak rumienia lub jego nietypowy wyglad budza wat-
pliwosci diagnostyczne.

2. Zastosowany test Western blot (EcoLine) uwagledniajacy przeciwciata przeciw VISE w obu klasach oraz
antygeny ,in vivo" w klasie IgG moze mie¢ zastosowanie jako test weryfikujacy, we wezesnych jak
i pbénych postaciach boreliozy z Lyme. Ponadto jest uzyteany w roznicowaniu postaci wezesnych (EM)
i péinych (LA i NB).

3. Testy EIA oparte na jednym gatunku patogennych bakterii 8. burgdorferi wydajq sie by¢ mniej uzy-
teczne w porwnaniu do testow ELISA opartych na antygenach pochodzacych z 3 genogatunkéw.
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Kleszczowe zapalenie mézgu jest chorobg endemicznie wystepujaca w wielu krajach Europy. Warost
zachorowafi na kleszzowe zapalenie mbzgu w ciggu ostatnich lat jest markerem wzrostu wystepowania
choréb odkleszczowych (1)- W Polsce przetomowym rokiem byt rok 1993, w ktorym liczba zachorowan na
te wirusowg chorobe byta trzydziestokrotnie wyzsza niz w latach poprzednich.

W kolejnych latach liczba zachorowan wérdd ludzi w wielu krajach europejskich pozostaje nadal na
maanie wyzszym poziomie w pordwnaniu do lat osi iesigtych (1,2). Podobne spostrzezenia dotycza
bqreiigzy. A‘naliza pfzypadkow leczonych w poradniach dermatologicznych 2gtoszonych z objawami odpo-

wzrost do ponad 400 przypadkéw w stosunku do niewielu w latach wazesniejszych (3). Kolejnym rekordo-
wym rokiem znacznego wzrostu zachorowan na choroby odkleszczowe w Polsce byt rok 2003. Podobne
Zjawisko obserwowano w krajach takich jak Litwa, totwa, Estonia, Norwegia, Szwecja, Whochy, Stowenia
(1). Ponadto wzrosty nie tylko liczby przypadkow, ale pojawity sie nowe ogniska ich wystepowania w Nor-
wegii, Szwedji, Finlandii, Danii, Niemczech, Austrii i Sawajcarii (4,5).

Ten zauwazalny w Europie warost zachorowa na choroby odkleszczowe, ktdrego nie moina wytluma-




Makroregion potnocno-wschodniej Polski posiada wybitne walory przyrodnicze i petni waine funkcje
eko{ogiczne zarbwno w skali europejskiej jak i krajowej. Na terenie tym skupione s3 utrzymujace sie od lat

2apadalnost na borelioze w poréwnaniu do reszty Polski (6). Powiaty o wysokiej zapadalnosci na kle;gne
2apalenie mozgu (biatostocki, hajnowski, suwalski) charakteryzuja sie znacznie wigkszym odsetkiem zalesie-
nia w poréwnaniu z tymi bez wystgpowania tej choroby (6).

Analiza czynnikow meteorologicznych, wainych dla przezycia kleszczy w badaniach whasnych jak i po-
dobnych prowadzonych w krajach sasiednich wykazata istotny wzrost $rednich temperatur miesiecznych
w kwietniu, a szczeginie w Jeqgo trzeciej dekadze (ryc. 1), Wiadomym jest, iz nimfy xodes ricinus rozpoczynaja

Rycina 1. Warost temperatur w kolejnych dekadach kwietnia w okresie 1970-2004, Biatystok
Fig. 1. Temperature growth in consecutive decades of April in 1970-2004, Biatystok
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Warost temperatur powyzej 10°C umogliwia 2biezny w czasie saczyt aktywnosci biologicznej larw i nimf
na tych samych zywicielach, jakimi 53 drobne ssaki, w ktorych wiremia utrzymuje si do 7 dni. Powoduje to
warost odsetka zainfekowanych kleszczy, bedacych gtéwnym czynnikiem determinujacym wystepowania
naturalnych ognisk kleszczowego zapalenia mdzgu. Zatem wykazany trend wzrostowy Srednich temperatur
w trzeciej dekadzie kwietnia, Spryja intensywniejszemu krazeniu patogenu wirdd drobnych ssakéw i ende-
micznemu utzymywaniu sie ognisk w biocenozie. Rok 1993 i 2003 byt wyjatkowo cieply w tym okresie
Qasu, a lizba zachorowari w tych latach wéréd ludzi wyjatkowo duza (7).

Poza zmianami klimatu istnieje jednak szereq czynnikow antropogenicznych ktére wymagajq wikliwej
uwagi. Zmiany w $rodowisku spowodowane przez czowieka, stwarzajace $rodowisko dla kleszczy takie jak
2alesianie nie uprawianych terenow rolniczych, osuszanie bagien Mogy sprzyja rozszerzaniu sie obszaréw
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Powzmécieﬁczbyosbbszaepionydx(gléwniepmzzakhdy pracy) w wyniku epidemii kleszczowego
zapalenia méagu w roku 1993 r,, ilostcommiewkonywanymszaepieﬁpomstajewciqinatymsamym
poziomie mimo akeji edukacyjnych i promoji sazepiefi.

Amlimmpadalmédmﬂmapaknkméagum&mkﬂsﬁwshwjemmjwy'&qnpadak
no¢ w trzech powiatach wojewddztwa podlaskiego: biatostockim, suwalskim i hajnowskim. Obecnos¢ kom-

Prowadzenie przez Instytut Badawczy Lesnictwa, Zakiad Lasow Naturalnych w Biatowiezy monitoringu
leSnego w ekosystemach Pumyﬁiafowieskiej,waineaevrqlmnaiédtdyobszar, wielofunkcyjnos¢
i walory przyrodnicze, a take ze wagledy na narastajace prawdopodobiefistwo ich przeksztatceft i degene-
racji na skutek globalnych zmian Kimaty i lokalnych antropogenicznych zmian warunkéw Srodowiskowych,
dostarcza niezwykle interesujacych danych (8). Puszcza Biatowieska charakteryzuje sie wieloma cechami
wyrGzniajacymi jg sposrod lasow Polski i Europy. Miedzy innymi jest to: wysoki stopiei naturalnoici, duza
2wartos¢ i rozleglos¢ kompleksu lesnego oraz wystgpowanie wszystkich gfownych siedlisk lesnych spotyka-
nych na obszarze $rodkowej Europy - od skrajnie ubogich do wybitnie aymych i od skrajnie suchych do
bagiennych. Ranga Puszczy Biatowieskiej na mapie obiektow chronionych w $wiecie roénie, co byto powo-
dem, ze w roku 1977 UNESCO uznato BPN za Rezerwat Biosfery, a w 1979 wpisato na liste Swiatowego
Dziedzictwa UNESCO.

Analiza warunkbw Kimatycnych w Puszczy Biatowieskiej w latach 19502003 wykazata, 7e wystepuja .
wyraine zmiany w ilosci dni w kategoriach temperatur. Stwierdzono powolne Zmniejszanie si dni z tempe-
raturami najnizszymi przy jednoczesnym zwiekszaniu si¢ dni z temperaturami najwyzszymi (8). Efektem tych
zmian jest stopniowe podwyzszanie si¢ Sredniej rocznej temperatury powietrza wywotane glownie coraz
cieplejszymi potroczami zimowymi, ktbrych wyzsza temperatura powoduje takie wezesniejsze topnienie
Sniegu i waesniejsze odplywy wody. W analizowanym okresie érednia temperatura powietrza wazrosta
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00,9°C w tym pétroczach zimowych az 0 1,3°C, a w pétroczach letnich o 0,6°C. Duze réinice zaobserwo-
wano w terminach rozpoczecia okresy wegetacji. Od 1989 r wystepuja coraz wazesniejsze terminy rozpocze-
Cia (24.03-13.05) okresu wegetagji (8).

Wyniki tych badan s komplementarne do wnioskw wynikajacych z analiz wiasnych wskazujacych, iz
wczesna, wilgotna wiosna i wzrost érednich temperatur w koficu kwietnia wydaja sie by€ najbardziej istotne
dla rozwoju Kleszczy i krgzeniy patogenéw choréb odkleszczowych. Wydaje si¢ e zmiany Kimatyczne
W postaci ocieplenia w okresie wiosny majg znacznie wieksze znaczenie iz jakiekolwiek inne czynniki an-
tropogeniczne na wzrost zachorowa u ludzi na choroby odkleszczowe.

J. Zajkowska, E. Malzahn, M. Kondrusik, s, Grygorczuk, S. Pancewicz,
J. Kusmierczyk, P. Czupryna, T, Hermanowska-Szpakowicz
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Jolanta Chmielewska-Badora, Ewa Cisak, Anna Fatla

ZASTOSOWANIE TESTU IMMUNOBLOT
W DIAGNOSTYCE LABORATORY)NE] BORELIQZY

Instytut Medycyny Wsi w Lublinie
Dyrektor: prof. dr hab. Jerzy Zagérski

Wstep
Test immunoblot z rekombinantami antygenowymi zostat ostatnio wprowadzony do dwustopniowej
diagnostyki laboratoryjnej boreliozy u ludzi.

Cel badan
Ocena korelacji wynikow ELISA IgG i IgM i immunoblot u pacjentéw z rozpoznaniem boreliozy.

Materiat i metody
33 surowice pacjentow z rozpoznaniem boreliozy zbadano w kierunku IgG i IgM testem ELISA (BellcO
Biomedica, Austria) oraz testem recomBlot Borrelia (Mikrogen, Niemcy).

Wyniki badan

U29$po'sr6d53pacjem6wwyhytosmistepﬂedwdalalghtu26$po§r6d29w/wpacjent6wzano
towano wyniki pozytywne w tescie immunoblot, w tym w 23 przypadkach obserwowano silnie dodatnia
reakeje we frakaji OspC. W przypadku przeciwciat IgM odpowied: immunologiczna we frakeji OspC jest
wysoce specyficzna, bardziej swoista niz we frakgji p41. Antygenowa frakja OspC jest immunodominujz-
qmmdmmmmnjodmﬁedﬁmmnjwakahnm&wydameBWadm
dodatnie wyniki badan serologicznych nie zostaty potwierdzone w tescie recomBlotBorrelia IgM, co moze
wgemwaffa{szywiedodamiewnikiuzyshmwteﬁdeEUSAIgM.

Sp0§t6d53ogékmzbadanyd1mmkpacjentbw,pmdndataﬂasyl96whytow3l przypadkach.
Reakcjesilniedodamieweﬁakqi\ﬂsfobsemnwzaspoﬁﬁdn surowic. Przeciwciata charaktery-
ﬁmdhtejﬁakqiauygenwejmwmsqghmiewptmuejpmadbordbzy.

Whioski

Wym“titsmimmmblotmogqpomécwmzwiqzywaniu probleﬂu*‘z»wzwiqz:anychzdiagnostyiqbtm.L
liozy.Testm'mbyéstosmnyjakotestreferemyjny.

Badania wykonano w ramach grantu 2POD 086 29, finansowanego przez Ministerstwo Nauki i Infor-
matyzacji.
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. Mariusz aemryd.,mcmprym,mwmam,mmnmm,mzqkm

ROZNORODN‘OSC POSTACI KLINICZNYCH NEUROBORELIOZY
WSROD PACJENTOW HOSPITALIZOWANYCH
W KLINICE CHOROB ZAKAZNYCH | NEUROINFEKCI
W LATACH 2000-2005

Klinika Chor6b Zakaznych i Neuroinfekcji
Kierownik: prof. zw. dr hab. Teresa Hermanowska-Szpakowicz

Cel pracy
Ocena czgstosci odchylefi w badaniach Klinicznych, biochemicznych i obrazowych u pacjentow leczo-
nych w Klinice Chor6b Zakaznych i Neuroinfekcji AM w Biatymstoku 2 rozpoznaniem neuroboreliozy w la-
tach 2000-2005.

Materiat i metody

Analizie retrospektywnej poddano dokumentacje 125 chorych (56 kobiet i 69 mezczyzn) w wieku 21-83
lat leczonych w latach 2000-2005 w Klinice Choréb Zakatnych i Neuroinfekcji AMB z rozpoznaniem ney-
roboreliozy. Rozpoznanie byto ustalone w oparciu o wywiad epidemiologiczny, obraz kliniczny oraz obec-
nos¢ przeciwciat przeciw 8. burgdorferi w surowicy i/lub PMR oznaczanych metoda ELISA (Borrelia IgM, 1gG
rekombinant Biomedica). Przedmiotem szzegblowej analizy byly dane demograficzne, objawy Kliniczne
W postaci subiektywnych skarg chorych, odchylefi w badaniy neurologicznym i badaniach dodatkowych
oceniajacych uklad nerwowy a takie wyniki badaf PMR.

Wyniki i wnioski

Najczestszymi objawami Klinicznymi stwierdzanymi u chorych byly: bole glowy (70%), zawroty glowy
(44%), objawy oponowe (20%), porazenia (27%) (w tym porazenie n. VIl 22%). W PMR podwyzszone ste-
zenie biatka wystepujace u 34% badanych, zwiekszona cytoza u 37%. We wszystkich przypadkach w PMR
wykryto obecnos¢ przeciwciat przeciw B, burgdorferi w mianie istotnym diagnostycznie. U 55% badanych
stwierdzono obecnos¢ w surowicy krwi przeciwciat w klasie IgM, a u 76% w klasie 1gG. U 17% pacjentow
Z neuroborelioza towarzyszyla koinfekcja wirusem kzm. Wraz 2 objawami neurologicznymi, stanowigcymi
podstawe rozpoznania, wystepowaly objawy ogdlne w postaci: ostabienia siy migsniowej (35%), bolow
kostno-stawowych (54%), nudnosci (17%).

Neuroborelioza w analizowanym okresie wystapita u 13% ogétu hospitalizowanych chorych 2 rozpo-
znaniem boreliozy z Lyme.

193



Praeglad Epidemiologicny 2006; 60: 194

Aleksandra Ciemerych, Mariusz Ciemerych, Piotr Czupryna, Justyna
Joanna Zajkowska, Sambor Grygorczuk, Teresa Hermanowska-Szpakowicz

ZMIANY PROCHNICZE ZEBOW JAKO PRZYCZYNA POSOCZNICY
WSROD PACJENTOW HOSPITALIZOWANYCH
W KLINICE CHOROB ZAKAZNYCH | NEUROINFEKC)I
W LATACH 2000-2005

lﬂmikadmrdbbhﬂqd'iNenminfekcjiAhdmﬁMedymeijhhmmku
Kierownik: prof. zw. dr hab. Teresa Hermanowska-Szpakowicz

Cel pracy

_ Celem pracy byla ocena czgstosci wystepowania powikiari bedacych skutkiem posocznicy zebopochod-
nej u pacjentow hospitalizowanych w Klinice Chorob Zakaznych i Neuroinfekgji w latach 2000-2005.

Materiat i metody
Nwliﬁemﬂomehrm@mddamdohmhdﬂldmydwuﬁekuﬂ-ﬁslatkmnymﬂmd}
MZMWHiMMWiMMiZMMWEMMM
iid1powikiaﬁ.Rozpoauniebybmtalawwopaduoohazﬂitimw.mikibadaﬁdodaﬂmmom
wyniki kogsuhaq‘i stomatologicznych. Przedmiotem szczegétowe; analizy byly dane demograficzne, wyniki
bmukaqlmdogm,amkieobjawﬂmwnwmmdwﬁehmymshgdnwdﬁmmﬁ
wbadaMupmdmiﬁowmorazwyniHbadaﬂbiod;emicnwdw,ohamMimg.

Wyniki i wnioski

Wsrod pacjentow dominowaty osoby miode (67% do 40 1), 45% stanowili mieszkaficy duzych miast,
24% maiych miast, 31% mieszkaficy wsi. Pracownicy fizycni stanowili 38% chorych (w grupie tej 44%
stanowili rolnicy), duzg grupe stanowity osoby bezrobotne (21,5%). Najczestszymi objawami stwierdzanymi
u chorych bﬂygqaatauﬁ?%(mrseptymygaaakiu 79%tyd1d)oryd1). tlaé_le-glowy(ﬁl%),dresaze

wsierdzia. Jeden pacjent zmart w wyniku posocznicy zebopochodnej. W konsultacjach stomatologicznych
stwierdzono caries deqﬁum w 74%, przetrwate korzenie zgorzelinowe (65%), 2¢by pozbawione zywej miazgi
(21,5%), grumbma simplex (9,5%), periodontitis chronica (7%), pulpitis (5%), abscessus submucosus (5%).
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|

| Ewa Cisak, Jolanta Chmielewska-Badora, Anna Wocik-Fatla

| BADANIA NAD LOKALNYM ZROZNICOWANIEM

| GATUNKOW GENOMOWYCH BORRELIA BURGDORFER
W KLESZCZACH ZEBRANYCH

Z ROZNYCH REGIONOW LUBELSZCZYZNY

Instytut Medycyny Wsi w Lublinie
Dyrektor: prof. dr hab. Jerzy Zagérski

Cel badan
Ocena zakazenia trzema gatunkami patogennymi Borrelia burgdorferi kleszczy Ixodes ricinus wystepuja-
cych na terenach Lubelszczyzny.
Materiat i metody

Ogdtem zbadano 791 Kleszczy Ixodes ricinus, zebranych z sze$ciu powiatow wojewddztwa lubelskiego.
Osobniki doroste badano pojedynczo, natomiast nimfy w pulach po 5, 6 lub 7 osobnikéw i okreglano mi-
nimalny wskaznik zakazenia. W celu wykazania w Kleszczach DNA Borrelia burgdorferi sensu lato wykonano
faficuchowg reakcjg polimerazy (PCR), natomiast gatunek genomowy Borrelia burgdorferi sensu lato okre-
Slono na podstawie wynikow reakeji nested-PCR.

Wyniki badan

Sposrod 791 ogétem zbadanych Kleszczy obecnosé DNA Borrelia burgdorferi sensu lato stwierdzono
U 63 sztuk (8,0%). Najwyzszy odsetek zakazef zanotowano u samic (14,6%), samce zakazone byly w 8,4%,
natomiast u nimf minimalny wskatnik zakazenia wyniést 3,2%. U 63 Kleszczy Ixodes ricinus, u ktbrych
stwierdzono DNA Borrelia burgdorferi s.|. przewazajace bylo zakazenie pojedynczym gatunkiem genomo-
wym. Reakcje z trzema parami primeréw dla trzech odrebnych gatunkéw wykazaly, 7e na wiekszoici prze-
badanych stanowisk lesnych w 6 powiatach woj. lubelskiego wystepujq trzy patogenne gatunki genomowe
Borrelia burgdorferi j. Borrelia burgdorferi sensu stricto, Borrelia afzelii i Borrelia garinii, a gatunkiem domi-
nujacym jest Borrelia burgdorferi sensu stricto (41,3% zakazefi).

Badania wykonano w ramach grantu 2P0SD 054 27 finansowanego przez Ministerstwo Nauki i Infor-
matyzacji.
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WPLYW KOINFEKCJI WIRUSAMI
KLESZCZOWEGO ZAPALENIA MOZGU
ORAZ BORRELIA BURGDORFERI NA PRZEBIEG
ZAPALENIA OSRODKOWEGO UKEADU NERWOWEGO

Kolo Studenckie przy Klinice Obserwacyjno-Zakaznej AM w Bialymstoku |
Opiekun: dr hab. Anatol Panasiuk
Kierownik Kliniki: prof. zw. dr hab. Danuta Prokopowicz |

Wstep

Woﬁammhmchmtamieh&imaaammushmpadalmﬁmw.dnmbyodklmwe.
giownie borelioze z Lyme i kleszczowe zapalenie mozgu (KZM). Borelioza jest wieloukladowg chorobg,
W 15-40% przypadkéw zachorowari rozwija sie neuroborelioza (NB), ktérej najczestszg postacia jest zapa-
lenie opon mézgowo-rdzeniowych (29-37% wszystkich przypadkow NB). Wirusy KZM wywoluj gtéwnie
zapalenie osrodkowego ukadu nerwowego (OUN), nie uszkadzajac zwykle innych narzadéw. Na obszarach
od@jaﬁﬁdaﬁmﬁmbmdioniﬂﬁaquﬂemmdbkdmegomh&nbowmi
patogenami.

Cel pracy
Wykazanie ay koinfekcja wirusem KZM i Borrelia (B.) burgdorferi ma wplyw na przebieg zapalenia
OUN. Poréwnano grupy chorych z NB, KZM oraz koinfekcja wirusami KZM i B. burgdorferi (KZM+NB).
Przeanalizowano stan Kliniczny oraz wyniki badan laboratoryjnych przed i po leczeniu,

Materiat i metody
Obserwowano 64 pacjentow hospitalizowanych z powodu limfocytamego zapalenia opon mdzgowo-

no: OB, CRP i leukocytoze we krwi, pleocytoze, stezenie biafka, chlorkow, glukozy oraz odczyn Nonne-
Apelta i Pandy'ego w PMR. Okretlono stan Kliniczny przed i po leczeniu, wedtug skali: 1° - lekki, 1° - éred-
nio cigzki, lI° - cizki. Uwzgledniono czas trwania hospitalizacji oraz rodzaj terapii. W analizie statystycznej
uzyto testu U Manna-Whitneya oraz korelacji porzadku rang Spearmana, Za wartoi¢ istotng statystycznie
uznano p < 0,05.

Wyniki
Badane grupy réinily sie pod wzgledem wieku (KZM: 42,85+12,80 lat; NB: 41,33+15,80; KZM+NB:
33,8749,42), casu hospitalizacji (KZM: 23914959 dni; NB: 22,33+9,99; KZM+NB: 28,7319,65).
Whbadaniu PMR przed leczeniem zaobserwowano mamiennie niszy cytoze w przypadku KZM+NB
(61,0+47,75 kom./mm’) ni w pozostatych grupach (KZM: 109,15+104,93: NB: 110,8+135,59). Nie
stwierdzono istotnych statystycznie rénic w stezeniu biafka, jonéw CI i glukozy w PMR w analizowanych
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grupach chorych. Nie zaobserwowano istotnych réznic ciezkosci stany Kinicznego w przebiegu odkleszczo-
wych schorzefh OUN. Niezaleznie od etiologii choroby wigksz0é¢ pacjentow przed leczeniem przedstawiata
stan Kliniczny 11°. W grupie KZM+NB u znacznie wigkszego odsetka pacjentéw zaobserwowano obraz kii-
niczny Il1°. W przeciwiefistwie do grupy z KZM oraz grupy z NB, u Zadnego z pacjentéw z KZM+NB nie
stwierdzono przebiegu zapalenia OUN ze stanem Klinicznym 1°. Po leczeniu u wszystkich pacjentow z NB
doszto do catkowitej remisji objawéw, za$ w KZM u 96%, w KZM+NB - 93%.

Whioski

Rodzaj czynnika etiologicznego nie ma zasadniczego wptywu na stan kliniczny pacjentow oraz przebieg
odkleszczowej choroby OUN. Koinfekcja wirusem KZM i 8. burgdorferi powoduje zaostrzenie przebiegu
choroby, wydtuza hospitalizacje, wymaga dfuzszego stosowania lekow przeciwobrzekowych (deksametazon,
mannitol). Cigzszy przebieg kliniczny wspdistniejacy z nizszymi wartosciami Cytozy w PMR w przypadku
koinfekcji sugeruje proces zapalny dotyczacy w wigkszym stopniu tkanki nerwowej OUN niz opon mézgo-
wo-rdzeniowych. U chorych z objawami zapalenia OUN nalezy w badaniach diagnostyanych bra¢ pod
uwage nakfadajace sie infekcje odkleszczowe.
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ZAPALENIE OPON MOZGOWO-RDZENIOWYCH
W PRZEBIEGU SWINKI

Klinika Chortb Zakaznych Wieku Drziecigeego Akademii Medycznej w Warszawie
Kierownik: prof. dr hab. Magdalena Marczyriska

Wojewbdzki Szpital Zakazny, Warszawa ul. Wolska 37
Dyrektor: dr n med. Andrzej Horban
Wstep

Swinka jest ostra chorobg zakatng charakteryzujac sie sezonowoscia i okresowoicia epidemiczng. Pol-
skadoZkaumhiahdomdimwhbajbwmgbnuwmpejsﬁego.whmmpmwadmmp&
wszechnych szzepiefi przeciwko $wince. Co 4-5 lat obserwowano epidemiczny wzrost zachorowar i liczne
hospitalizacje. W 1998 roku zarejestrowano 217.452 przypadki $winki. Hospitalizowano wéwczas 10.147
osbb.gtéwniezpomd;zapakniaoponm&gowrdzeniowyd\.wkoﬁcazomrokunarastatalicbaz&
chorowafi na $winke. W 2004 roku zarejestrowano 135.178 aw 2005 - 71.999 przypadkow.

Celem pracy byfa analiza przebiegu Klinicznego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych u dzieci hospi-
talizowanych w 2004 i 2005 roku z powodu $winki.

Wyniki
Zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych (2omr) rozpoznano u 75/310 dziedi, co stanowito 24,19%,
W tym u 53/75 chiopcow (70,67%) i 22/75 dziewczynek (29,33%). Dominowaly dzieci w wieku 7-12 lat.
Gorazka, bole glowy, wymioty oraz objawy oponowe wystepowaly migdzy 1 a 15 dniem od poczatku
Swinki, nakzeidejmiedzySa?dobq,myﬂewohakuﬁepowanhobrzelmﬂiniamkpospadku goraczki.
W chwili przyjecia do szpitala stan dzieci byt $rednio dobry lub Sredni. Objawy oponowe byly miemie wyrazo-

Wnioski

Zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych stanowito gléwng przyczyne hospitalizacji z powodu $winki,
Znacmie czgiciej wystepowato u chopcow. Mimo ze $winkowe zomr najczesciej przebiega bez trwatych
nastepstw, nadal stanowi istotny problem zdrowia publicznego.
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WYSTEPOWANIE PRZYPADKOW TOKSOPLAZMOZY
OSRODKOWEGO UKEADU NERWOWEGO
U OSOB Z AIDS W POLSCE

'Zaklad Parazytologii Lekarskiej, Pafistwowy Zaklad Higieny, Warszawa
Kierownik: prof. dr hab. n.med. Tadeusz H. Dzbefiski

*Zaklad Epidemiologii, Pafistwowy Zaklad Higieny, Warszawa
Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Zielifiski

Wstep
Zakazenia Toxoplasma gondii u os6b 2 immunosupresja prowadza zazwyczaj do rozwoju zapalenia mé-

2gu. Szacuje sie, ze toksoplazmoza osrodkowego ukladu nerwowego (TOUN) jest jedng z najczesciej wyste-
pujacych chordb u os6b z AIDS pomimo wprowadzenia terapii przeciwwirusowej HAART.

Cel
Ocena czgstosci wystepowania TOUN oraz ynnikow sprzyjajacych pojawianiu sie tej inwazji u chorych
z AIDS w Polsce.
Materiat i metody

Analiza statystyczna 89 przypadkéw TOUN odnotowanych, jako choroba wskaznikowa, w rejestrze
zachorowan na AIDS w latach 1993-2004.

Wyniki

TOUN jako choroba wskazujaca przy rozpoznaniu AIDS wystapifa u 6,1% osob sposrod 1455 bada-
nych. Odsetek ten wykazywat tendencje wzrostowq wynoszac 5,3% w latach 1993-2000 i 7,45% w latach
2001-2004. TOUN odnotowywano czesciej w grupie kobiet niz mezczyzn (8,08% s 3,96%) (p = 0,62)
oraz wérd osob mieszkajacych na wsi (8.08%) niz w miescie (6,27%) (p = 0,48). Nie stwierdzono zacho-
rowa u dzieci ponizej 15 roku 2ycia. Prewalencja schorzenia byta istotnie wyzsza w grupie chorych ze
Znaczng immunosupresja w momencie rozpoznania AIDS, 0siqgajac 9,44% gdy liczba komorek CD4 spada-
fa ponizej 100 i 2,16% przy liczbie CD4 >100. Nie zaobserwowano istotnych statystycznie réinic aestosci
wyst¢powania TOUN wirod chorych, u ktérych podieto proby leczenia (6,58%) i tych, ktdrzy nie byli pod-
dawani terapii HAART (7.85%) (p = 0,69).

Whioski
TOUN jest najcagsciej wystepujacym schorzeniem neurologicznym wiréd chorych na AIDS w Polsce,
a szczegblnie w grupie pacjentow ze znaczaco uposledzong funkcja ukfadu odpornosciowego. Wzrost liczby
rejestrowanych przypadkow tej inwazji i brak rbznicy w czgstosci zachorowar wrod osob, ktére poddawa-
no, i tych, ktérych nie poddawano terapii HAART, moze $wiadczy¢ o waroscie licebnosci grupy chorych na
AIDS nie objetej opieka medyczna.
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ANALIZA WYNIKOW RETERAPI|
PO NIESKUTECZNYM LECZENIU INTERFERONEM ALFA (IFN)
| RYBAWIRYNA (RBV) U CHORYCH Z MARSKOSCIA WATROBY
NA TLE ZAKAZENIA HCV - OBSERWACJE WSTEPNE

Poradnia Hepatologiczna, Szpital Specjalistyczny, Chorzéw
Katedra i Oddziat Kliniczny Chor6b Zakaznych, Chorzéw
Kierownik: dr n. med. Marek Beniowski
Politechnika Opolska, Opole
Wstep

Leczenie IFN+RBV chorych z marskoscia watroby charakteryzuje sie niskg skutecznoscia. Terapia z wy-
boru dla chorych nie odpowiadajacych na leczenie IFN+RBV jest skojarzenie pegylowanego interferonu alfa
(PEGIFN) i RBV.

Cel pracy

Jest ocena wynikow reterapii PEGIFN a2a oraz naturalnym leukocytarym interferonem o (NLIFN) po

nieskutecznym leczeniu IFNa2b i RBV u chorych z marskoscig watroby.
Materiat i metody

Grupe badang stanowito 16 chorych, $r. wiek 57,3 lat (8 kobiet i 8 mezczyzn, r. wiek odpowiednio
58,8 1 55,9 lat). Genotyp 1b stwierdzono u 15, natomiast 3a u 1 pacjenta. W chwili rozpoczecia leczenia
wszyscy chorzy spetniali kryteria k. A wg Child-Pugh. Leczenie prowadzono PEGIFN i RBV do 12 tyg.
U chorych uzyskujacych wezesng odpowied: wirusologiczng (EVR) kontynuowano terapie do 48 tyg. tymi
samymi preparatami, natomiast u nie spetniajgcych kryteriow EVR prowadzono dalsz3 terapie NLIFN i RBV.
Oceniono zaleznos¢ pomiedzy wezesng odpowiedzig wirusologiczng a uzyskaniem trwatej odpowiedzi wiry-
sologicznej (SVR) i efekty kontynuacii terapii u chorych nie uzyskujacych EVR.

Wyniki

Petng terapie PEGIFN+RBV przeprowadzono u 8 chorych, u 6 (brak EVR) kontynuowano terapie
NLIFN+RBV, u 2 leczenie przerwano z powodu dekompensagji funkcji watroby. W badanych grupach SVR
osiqgnql-tylko 1 pacjent z genotypem 1b, u ktéregostwierdzonoEVR,alemeiesiqw konieczne byto

w terapii PEGIFN+RBV oraz przy zmianie schematu terapii na NLIFN+RBV. W obserwaji trwajacej 18 mie-
siecy po zakoficzeniu leczenia stwierdzono objawy niewydolnoici watroby i 2gon u 1 chorego, ktéry nie
wykazywat cech dekompensacji w trakcie leczenia.
Wnioski
Skutecnos¢ reterapii u pacjentéw z marskoscia watroby jest niska, Zmiana rodzaju interferonu w przy-

padku braku EVR wydaje sie nie zwieksza¢ szans na osiagniecie SVR. Uzyskane dane wymagajs potwierdze-
nia i uzupetnienia w badaniu wigkszej grupy chorych.
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il BADANIA EEG U CHORYCH NA NEUROBORELIOZE
| ~ DONIESIENIE WSTEPNE

Oddziat Chor6b Zakaznych $AM, Bytom
Ordynator: dr med. Lucjan Kepa

Wstep
Neuroborelioza stanowi istotny problem Kliniczny, ktorego znaczenie wiaz roénie. Choroba ta maze
prowadzi¢ do ciezkiego uszkodzenia osrodkowego ukladu nerwowego, wystapienia aesto trwatych zabu-

rzef neuropsychiatrycznych.
Cel pracy
Préba oceny zmian w badaniu elektroencefalograficznym (EEG) stwierdzanych u chorych na neuro-
borelioze.
Materiat i metoda

W latach 2000-2005 leczono w tutejszym osrodku 26 chorych na neuroborelioze, potwierdzong ba-
daniami ogélnymi ptynu mézgowo-rdzeniowego (pmr) oraz obecnoscia odpowiednich przeciwciat przeciw-
ko Borrelia burgdorferi w surowicy oraz w pmr. W grupie tej bylo 18 mezczyzn (69%) i 8 kobiet (31%);
Srednia wieku wynosita ok. 43 lata.

Analizg objeto chorych, ktérzy krétko przed ustaleniem wiasciwego rozpoznania, przeniesieniem lub/i
przyjeciem do tutejszego Oddziatu, byli hospitalizowani w réinych oddziatach neurologicznych, gdzie
w ramach diagnostyki byto wykonane rowniez badanie EEG, traktowane jako badanie . Po 6 miesiacach od
wypisu z Oddziatu ambulatoryjnie wykonywano kontrolne - Il badanie EEG,

Wyniki

Badanie | - zapis prawidtowy lub z pogranicza normy ~ 9 chorych, zapis nieprawidtowy - 17 chorych.
Badanie Il - zapis prawidfowy lub 2 pogranicza normy - 5 chorych, zapis nieprawidiowy - 21 chorych.
W zapisach nieprawidtowych obserwowano zwolnienie rytmu alfa, splaszczenie zapisu podstawowego,
obecnos¢ fal wolnych theta, ogniskowe wystgpowanie fal delta. Zmiany mialy charakter uogélniony lub
rzadziej ogniskowy (okolice skroniowe, ciemieniowe lub potyliczne). Nie stwierdzono zwigzku pomiedzy
Zmianami w opisie EEG w badaniu | a odchyleniami od normy w og6lnym badaniu pmr i mianem przeciw-
ciat przeciwko Borrelia burgdorferi w surowicy i w pmr. Wszyscy chorzy z utrzymujacymi sie lub pojawiaj3-
cymi sig nieprawidtowymi zapisami EEG w badaniu Il w momencie wypisu z Oddziatu byli w dobrym stanie
0géinym, bez odchyler w badaniu neurologicznym i z prawidtowym wynikiem badania pmr.

Whioski
Utrzymujace sig, pomimo leczenia, nieprawidfowe 2apisy EEG u chorych 2 neuroborelioz, a takie po-

jawienie si¢ patologicznych zapisow w badaniach kontrolnych, mogq wskazywaé na utrzymujace sie lub
postepujace zmiany chorobowe w tkance mdzgowej, zainicjowane zakazeniem Borrelia burgdorferi.
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Lucjan Kepa, Barbara Oczko-Grzesik

ODLEGEE NASTEPSTWA PRZEBYTEGO W DZIECINSTWIE
PRZYSWINKOWEGO ZAPALENIA MOZGU

Oddzial Chor6b Zakasnych SAM, Bytom
Ordynator: dr med. Lucjan K¢pa

Wstep
Nagminne zapalenie linianek przyusznych (winka) pomimo mozliwych powikfafi ze strony osrodko-
wego ukladu nerwowego, nadal jest uwazane za chorobg stosunkowo fagodng, a wielu lekarzy neguje
wreaz celowost saczepient przeciwko tej chorobie.

Cel pracy
Proba oceny nastepstw przebytego w dziecifistwie przyswinkowego zapalenia mézgu u dorostych.

Materiat i metoda
Badania przeprowadzono u 14 osb (11 mezczyzn, 3 kobiety) w wieku od 20 do 32 lat. Wszyscy bada-
ni preebyli w okresie szkoty podstawowej przyswinkowe zapalenie mézqu i byli hospitalizowani w tutejszym
Oddziale. W badaniu chorych zastosowano skalg Mini Mental State (MMS), skale oceny depresji wg Hamil-
tona i wiasny kwestionariusz opracowany dla oceny klinicznej, a takze badanie EEG.

Wyniki

Badanie neurologiczne nie wykazato odchylefi od stanu prawidfowego u zadnego z pacjentéw. Obser-
wowano zaburzenia stanu neuropsychologicznego u 12 os6b. Byly to zaburzenia pamieci i zdolnoéci do
koncentraji uwagi, drazliwoi¢ oraz objawy depresyjne o roznym nasileniu. Na podstawie wywiadu i badan
dodatkowych wykluczono zwiazek tych dolegliwosci z innymi schorzeniami mogacymi wystapic po przeby-
Gu przySwinkowego zapalenia mozgu. U wszystkich tych pacjentéw obserwowano takie nieprawidtowe
zapisy EEG. Najczeiciej stwierdzano dezorganizacje zapisu podstawowego i jego labilnos¢, w niektorych
przypadkach ogniskowo pojawialy sie fale wolne delta i theta. 7 uzyskanych informacji wynikato, ze bezpo-
Srednio po wypisie z Oddziatu u chorych wystepowaly pogtebiajace sie trudnosci w nauce i zaburzenia be-
hawioralne. W niektorych przypadkach spowodowaly one nawet koniecznos¢ zmiany kierunku edukacj.

Przyéwinkowe zapalenie mézgu u dzieci moze prowadzi¢ do trwatych nastepstw neuropsychologicznych,
ujawniajacych sie bezposrednio po przechorowani i utrzymujacych sie w wieku dojrzatym, . u dorostych.
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ETIOLOGICZNA STRUKTURA NEUROINFEKC)I
W REGIONIE KOWIENSKIM (LITWA) W ROKU 2000-2004

Kowieriski Uniwersytet Medyczny, 11 Szpital Kliniczny w Kownie, Litwa
Ordynator: prof. dr hab. Alvidas Lai LaiSkonis

Cel

Przeprowadzi¢ analizg etiologicznej struktury neuroinfekcji i dynamike zmian w ciagu 5 lat (2000-2004)
w regionie Kowiefiskim, w ktorym mieszka 1079 tys. mieszkancow.

Metody
Przeprowadzono analizg retrospektywna 1610 dorostych (w wieku od 15 lat) ostrych przypadkéw neu-
roinfekeji, diagnozowanych w Klinice Chorsb Zakamych przy Uniwersytecie Medycznym w Kownie. Diagno-
22 byla ustalona na podstawie Klinicznych i epidemologicznych danych, zmian w plynie médzgo-
wo-rdzeniowym, wynikéw badati bakterologicznych (krwi i plynu mézgowo-rdzeniowego) i imunologiczne-
9o (anti-FSME IgM, anti-B. burgdorferi IgM, anti-HSV IgM) oraz badaf KT mézgu.

Wyniki
W dagu 5 lat wsrod 1610 diagnozowanych ostrych neuroinfekcji dominowato kleszczowe zapalenie
mézgu - 55% (886) przypadkow. Spowodowane przez bakterie (ropne) zapalenia mézgu i opon mdzgo-
wych stanowity 11% (177), spowodowane przez inne wirusy (surowiczne) - 34% (547). Czynnik etiologicz-
ny byt ustalony tylko w 51 przypadkach sposréd 177 (28,8%) zapalefi mézgu i opon mézgowych, spowo-
dowanych przez bakterie (meningokoki ~ 25, pneumokoki - 20, gronkowce - 5) i 41 (HSV) z 547 (2,5%)
0 etiologii wirusowej.

Whioski
W latach 2000-2004 w regionie Kowiefiskim dominowaly neuroinfekcje o etiologii wirusowej (89%).
61,8% z nich stanowito kleszczowe zapalenie mozgu. Zachorowalnos¢ na kleszczowe zapalenie mézgu
utrzymuje si¢ na stabilnym poziomie, program wakcynagji prewencyjnej przeciwko kleszczowemu zapaleniu
mozgu w regionie nie jest prowadzony. Z powodu niedostatecznego wyposazenia laboratoryjnego nie jest
mozliwe wyjasnienie etiologii innych neuroinfekeji. Czgstos¢ neuroinfekji pochodzenia bakteryjnego nie
zmienita sie przez ostatnie 5 lat.
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TRANSMISJA HELICOBACTER PYLORI
W RODZINACH WOJEWODZTWA PODLASKIEGO

Zaklad Pielggniarstwa Pediatrycznego AM w Bialymstoku
Kierownik: dr hab. n. med. Elzbieta Maciorkowska

HI Klinika Choréb Dzieci AM w Biatymstoku
Kierownik:prof. dr hab. n. med. Maciej Kaczmarski

Wstep

Najwazniejszg i najbardziej prawdopodobng drogg szerzenia sie Helicobacter pylori (H. pylori) sq kon-
takty miedzyludzkie. Zakazenie H. pylori szerzy si¢ s2czegolnie tatwo wérsd czlonkow rodziny. Najczesciej
zakazeniu ulegajq dzieci w wieky preedszkolnym. Uwaza sie, iz na czestos wystepowania zakazenia H. pylo-
ri w populacji oprocz uprzemystowienia kraju, zamoinoici spoteczeristwa, warunkw socjoekonomicznych
ma wptyw tez lizba rodzefistwa, obecnosé zakazenia H. pylori u rodzicow i rodzefistwa, spanie we wspél-
nym $ozku, warunki mieszkaniowe.

Cel pracy

Celem pracy jest ocena cestoici wystepowania zakazenia Helicobacter pylori wéréd czlonkéw rodzin
wojewbdziwa podiaskiego.

Materiat i metody

Przedmiot badar stanowity dzieci i 0soby doroste zamieszkujace wspélne gospodarstwa (rodziny), ktére
2gtosity sie na badania prowadzone w ramach ogdlnopolskiego projektu pt.: ,Zakazenie Helicobacter pylori
w Polsce - badania epidemiologiczne u dziei i dorostych z uwzglednieniem ryzyka choroby wrzodowej
2oiadka i dwunastnicy oraz raka Zotadka” oceniajacego rozpowszechnienie zakazenia Helicobacter pylori
w Polsce na saczeblu gminy, powiatu i miasta wojewbdzkiego u dziedi i dorostych,

Badaniami objgto 205 rodzin - facznie przebadano 563 osoby. Srednia liczba 0s6b badanych w rodzi-
nie wynosita 3,07; Sredni wiek badanych wynosit - 16,6 lat. U wszystkich badanych oznaczono w surowicy
miano przeciwciat przeciw H. pylori w klasie IgG metoda immunoenzymatyczng ELISA. Za dodatni wynik
Przyjéto stezenie IgG przeciwko H. pylori > 24 U/ml.

Wyniki

Whioski
1. Sposréd badanych zakazenie Helicobacter Pylori stwierdzono u 69,8% rodzin,
2. Odsetek zakazonych matek i 0jcow w badanych rodzinach wynosit odpowiednio: 77,3% i 81 8%,
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Elzbieta Maciorkowska, Justyna Ciesla, Macief Kaczmarski

UWARUNKOWANIA SPOLECZNO-EKONOMICZNE
W ZAKAZENIU HELICOBACTER PYLORI U DZIECI

Zaklad Pielegniarstwa Pediatrycznego AMB
Kierownik: dr hab. n. med. Elzbieta Maciorkowska

M1 Klinika Chor6b Dzieci AMB
Kierownik: prof. dr hab. n. med. Maciej Kaczmarski
Wstep

Gtéwnym rezerwuarem bakterii Helicobacter pylori (H. pylori) jest przewod pokarmowy cziowieka. Pro-
wadzone badania epidemiologiczne wykazaty, 7e do gtéwnych czynnikow ryzyka zakazenia H. pylori zali-
czamy okres wieku rozwojowego i niski status spoteczno-ekonomiczny spoteczefistwa. Nie ustalono do tej
pory zadnej gtéwnej drogi przenoszenia bakterii. Wydaje si¢ jednak, e w krajach o wysokim standardzie
Zycia oraz w odpowiednich nawykach higienicznych droga ustno-ustna jest najpowszechniejsz i najczestsza
drogq transmisji zakazenia H. pylori u dzieci i ludzi miodych. Natomiast w krajach o niskim statusie spo-
teczno-ekonomicznym, w krajach rozwijajacych sig oraz w krajach o niskim stopniu higieny, dominuje-droga
fekalno-oralna.

Cel pracy

Celem pracy jest ustalenie zwiazku przyzynowego pomiedzy wystepowaniem zakazenia H. pylori
a warunkami mieszkaniowymi i spoteczno-ekonomicznymi badanych rodzin.

Materiat i metody

Badaniami objeto 604 dzieci w wieku do 14 roku 2ycia. U wszystkich badanych przeprowadzono wy-
wiad wg ujednoliconego kwestionariusza i pobrano krew celem oceny poziomu przeciwciat przeciwko
H. pylori w Kiasie IgG w surowicy. Spoéréd badanych wytoniono grupe dzieci z dodatnim mianem przeciw-
ciat 1gG przeciwko H. pylori: badanie testem przesiewowym .Recom Well Helicobacter IgG" firmy Mikrogen
GmBH; metodg ELISA.

Wyniki

W przeprowadzonych badaniach odsetek dzieci z dodatnim I9G przeciwko H. pylori w surowicy krwi
wynosit u 32,2% dzieci objetych badaniami kwestionariuszowymi. Odsetek dzieci zakazonych wérdd bada-
nych zamieszkujacych obszar gminy wynosit 40,2%, miasta powiatowego 40,7%, miasta wojewddzkiego
19,0%. Odsetek dzieci zakazonych uczgszczajcych do szkoty podstawowej wynosit 56,7%. Najwyzszy odse-
tek zakazer stwierdzono w rodzinach, gdzie liczba osob zamieszkujqcych wynosita 4 cztonkow (25,7%) oraz
5 cztonkéw (22,6%). Dzieci zakazone H. pylori z rodzin ktérych dochéd przy rozliczeniu podatkowym mie-
Scit sig w pierwszej grupie podatkowej stanowity 59,7% za$ w drugiej i trzeciej grupie po 0,5%. Na zakase-
nie miato wptyw: rédto ujecia wody, sposéb odprowadzania nieczystosci.

Whioski
1. Najwigkszy odsetek zakazonych Helicobacter pylori wirbd dzieci do 14 roku 2ycia stwierdzono wérdd
dzieci zamieszkujacych w osrodkuy gminnym i powiatowym.
2. Na czestosé wystepowania zakazenia wptyw mialo Zrodio ujecia wody i sposéb odprowadzania nieczy-
stosci,
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J. Marciniak, Stawomir Pancewicz', Janusz Popko’, Krzysztof Zwierz

EGZOGLIKOZYDAZY LIZOSOMALNE PEYNU STAWOWEGO
| SUROWICY W BORELIOZIE Z LYME (DONIESIENIE WSTEPNE)

'Zaklad Biochemii Farmaceutycznej AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. dr hab. Krzysztof Zwierz

*Klinika Choréb Zakaznych i Neuroinfekcji AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. zw. dr hab. Teresa Hermanowska-Szpakowicz

*Klinika Ortopedii i Traumatologii Drziecigcej AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. dr hab. Janusz Popko

Wstep

i na blong maziowg. Uvage 2wraca te dolnost retka o aktywacji metaloproteinaz, ktore odpowiadajg
) destrukqe chrzgstki i degradacje kolagenu. W procesie degradadji chrzgstki stawowej biora rownie:
~ Celem pracy byta ocena aktywnosci egmglikozydazlimsomlnydwplynieﬁamymisurowicypa-
cjentow z boreliozowym zapaleniem staww.
Materiat i metody
W plynie stawowym i surowicy pobranych od 5 pacjentéw z borelioza oznaczono aktywnos¢ N-acetylo-
p-D-heksozoaminidazy (HEX), P-glukuronidazy, B-galaktozydazy, a-Mannozydazy i a-fukozydazy. Egzogli-
kpzydazyomaaanometodqlmerzaiwsp. Grupe kontrolng stanowit piyn i surowica 5 chorych z mecha-
nicznymi urazami stawu kolanowego (uszkodzenie wiezadet, fakotek).
Wyniki
W zapalnym plyme stawowym aktywnos¢ HEX wynosita érednio 24,83 nmol/ml/min, P-glukuronidazy
15,19 nmol/ml/min, Bgalaklmydazy 6,54.nmollml/min. a-mannozydazy 7,44 nmol/ml/min, a-fukozy-

A - s - - : W gruw
kontrolnej aktywnosé HEX wynosita rednio 13,8 nmol/ml/min, P-glukuronidazy 4,75 nmol/ml/min, p-galak-
tozydazy 1,38 nmol/ml/min, a-mannozydazy 1,61 nmol/ml/min, a a-fukozydazy 2,57 nmol/mi/min.

Wnioski

U chorych z boreliozowym zapaleniem stawow w surowicy i w plynie stawowym nastepuje wzrost ak-
tywnosa egmgfikozydaz lizosomanych. Oznaczanie aktywnosci enzymow lizosomalnych chorych 2 Lyme
arthritis nmby(pomomewoceniepmebiegu i leczenia boreliozowego zapalenia stawow,
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Zbigniew Mizak

SEROLOGICZNE BADANIA POROWNAWCZE
W KIERUNKU BORELIOZY U PSOW

Osrodek Diagnostyki i Zwalczania Zagrozefi Biologicznych
Wojskowego Instytutu Higieny i Epidemiologii, Pulawy

Wstep
Pierwsze przypadki boreliozy u psow 20staty opisane w USA. W Europie chorobe z Lyme u tego gatun-
ku zwierzat stwierdzono w Belgii, Niemczech, Austrii, Hiszpanii, Butgarii, Polsce oraz we Wioszech i Japonii.
W Polsce badania nad wystepowaniem przeciwciat swoistych dla Borrelia burgdorferi u pséw zostaty zapo-
czgtkowane w Wojskowym Instytucie Higieny i Epidemiologii w Putawach, ktéry do 1996 r. byt jedynym
osrodkiem prowadzacym tego typu badania,

Cel badan

Celem badar byta ocena czutoici wybranych komercyjnych testow uzywanych do badan serologicznych
psow w kierunku boreliozy.

. Materiat i metody

Badaniom poddano 45 surowic pobranych od pséw z objawami Klinicznymi wskazujacymi na borelio-
26. Zwierzeta poddano badaniom Klinicznym obejmujacym pomiar cieploty wewnetrznej ciafa, badanie
stawéw w kierunku bolesnosci i podwyzszenia cieptoty miejscowej oraz zaburzert ze strony centralnego
uktadu nerwowego. U wszystkich psow stwierdzono wazesniejszg mozliwos¢ kontaktu 2 kleszczami. W bada-
niach zastosowano:
*  testimmunofluorescenji posredniej Lyme spot (firmy Bio-Merieux);
*  Antibody D-TEC BB-C Test Kit (produkeji Pitman-Moore) ;
* Canine Borrelia burgdorferi Antibody Test Kit (IDEXX, USA).

Ponadto przeprowadzono rozdziat biatek szzepu referencyjnego Borrelia burgdorferi ATCC35210
W 4% i 10% zelu poliakrylamidowym wg. metody Laemmli‘ego. Przygotowane probki rozcieficzone w bufo-
rze redukujacym (0,125 M TRIS HCl o pH 6,8; 3% SDS: 10% glicerol; 4% B-merkaptoetanol: 0,02% blekit
bromofenolowy) ogrzewano przez 5 minut w temperaturze 95°C. Elektroforeze przeprowadzono w zely
poliakrylamidowym 4% - przy 50 V przez ok. 30 minut, za$ dla zelu 10% przy 120 V przez 1,5 godziny.
Dla kaidego zelu zastosowano marker masy casteczkowej od 21,5 do 97,4 kDa. Transfer bialek na blone
nitrocelulozowg (0,45 pm) przeprowadzono 2godnie z metoda Towbina i wsp. Blony poddawano blokowa-
niu przez ich inkubacje w PBS z dodatkiem 1% BSA przez 2 godziny, w temperaturze 37°C, a nastepnie
inkubowano z badanymi surowicami psow. Jako kontrole uzyto surowice referencyjng dodatnig (miano
512) i ujemng. Surowice rozcieficzano 1:50. Saczep i surowice referencyjne otrzymano dzieki uprzejmosci
prof. Maxa Appela (Cornell University, USA). Jako koniugat zastosowano krélicze anty-psie IgG znakowane
fosfatazy alkaliczng (Sigma). Koniugat rozcieficzono 1:5000. Reakcje barwng wywolywano stosujac jako
substrat bromochloroindodyl phosphate/nitro blue tetrazolium (BCIP/NTB) wg metody Harlowa i Lane'a.
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Wyniki
W 38 sposrod 45 surowic analizowanych testem immunofluorescencji posredniej stwierdzono obecnos¢
przeciwciat swoistych dla Borrelia burgdorferi. W przypadku zastosowania Antibody D-TEC BB-C Test Kit
(produkeji Pitman-Moore) oraz Canine Borrelia burgdorferi Antibody Test Kit (IDEXX, USA) przeciwciata
potwierdzono u 43 psow.

Whioski
Wyniki badai wskazujq na moiliwo$é zastosowania wszystkich badanych zestawow do diagnostyi
boreliozy u pséw oraz dokumentujy wyisza czutos¢ testow Antibody D-TEC BB-C Test Kit (produkgji Pit-
man-Moore) oraz Canine Borrelia burgdorferi Antibody Test Kit (IDEXX, USA) w porownaniu do testu im-
munofiuorescencji posredniej (Lyme spot firmy Bio-Merieux).
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EFEKTY RETERAPII INTERFERONEM PEGYLOWANYM o.2A
| RYBAWIRYNA PO NIESKUTECZNYM LECZENIU INTERFERONEM
a.2B (IFNa.2B) | RBV W ROZNYCH GRUPACH CHORYCH -
Z PRZEWLEKEYM ZAPALENIEM WATROBY TYPU C (PWZWC)

Poradnia Hepatologiczna, Szpital Specjalistyczny, Chorzéw

Katedra i Oddziat Kliniczny Choréh Zakainych, Chorzéw
Kierownik: dr n. med. Marek Beniowski

Politechnika Opolska, Opole
Wstep
Leczeniem z wyboru u chorych z PWZWC uprzednio nieskutecznie leczonych interferonem rekombino-
wanym jest terapia skojarzona pegylowang formg interferonu oraz RBV.

Cel pracy

Celem pracy byla ocena skutecznoici oraz @ynnikow wptywajacych na efekty reterapii PeglFNa2a
i RBV po nieskutecznym leczeniu IFNa2b i RBY.

Materiat i metody

Przedmiotem analizy byto 41 chorych: 22 mezczyzn ($r. 50,4 lat) i 19 kobiet (ér. 55,4 lat). Czas pomie-
dzy zakoficzeniem leczenia IFNa2b + RBV 2 rozpoczgciem terapii PegINFa2a + RBY wynosit w grupie cho-
rych wyleczonych 17, a niewyleczonych 21 miesiecy. Genotyp 1b wystepowat u 39, 3a u 2 pacjentow.
Srednia wartos¢ wiremii wynosita 9,32x10° IU/ml. Witknienie oceniano wg skali Scheuera: marskosé roz-
poznano u 17, widknienie 3 pkt. u 10 pacjentow, 11 2 pkt. u 14 leczonych,

Wyniki

Skutecznoi¢ reterapii PeglFNa2a + RBV wyniosta 21,9%. Skutecznos¢ leczenia byla nieznacznie wyz
522 W grupie kobiet niz mezczyzn (26,3% vs. 18,2%). Nie stwierdzono wplywu czas uptywajacego od za-
kofczenia pierwszej terapii na trwaly odpowied: wirusologizng (SVR) w reterapii (16,7126 vs
21,314,6). Wykazano znaczaco wyzszg skutecznosé reterapi (p = 0,00178) wirdd chorych z nawrotem
2akazenia - ,relapsers” (50%) w zestawieniu z chorymi nie odpowiadajacymi uprzednio na leczenie - .non-
responders” (7,41%). U pacjentow osiqgajqcych odpowied? trwaty wiremia wynosifa $rednio 5,6x10°
IU/ml, a u nie odpowiadajacych 1,03x10%U/ml (NS). Cagstosé SVR u chorych z zasigiem witknienia 1-2,
3 oraz 4 pkt. wynosita odpowiednio 33,3%, 30% i 6,25%. Aktywnos¢ AIAT przed leczeniem nie korelowata
2e skutecznoicia leczenia (SVR 109,6466,8: non-SVR 124,2+58,5 U/; NS).

Whioski

Wirod analizowanych parametrow istotny wptyw na skutecznoéé reterapii miat rodzaj odpowiedzi na
wezeSniejsza terapie, a takie marskosé watroby. Mniejsze zaawansowanie widknienia nie miato wplywu na
efekt terapii. Nie wykazano 2wigzku pomiedzy skutecznoscia reterapii, a: picig, wiekiem, czasem uplywaja-

cym od zakoficzenia poprzedniej terapii, wysokoscig wiremii HCV, aktywnoscig AIAT przed terapia.
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CALKOWITA GEUCHOTA W PRZEBIEGU SWINKI
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nej przez wirusa $winki rozpoznanej w 2005 roku, w okresie epidemicznego wzrostu liczby zachorowafi na
Swinke (71999 zgtoszonych przypadkow).

Przypadek 1. 10-letni chiopiec zostat przyjgty w 7. dobie $winki i 1. dobie wymiotow. Przy przyjeciu byt
w stanie ogdlnym $rednim, 2z cechami odwodnienia, 2gtaszat bole brzucha i zawroty gowy oraz prawo-
stronng ghuchote, obserwowang od pierwszej doby $winki. Badaniem przedmiotowym stwierdzono obrzek
obu $linianek przyusznych i oby podzuchwowych. Zastosowano nawodnienie dozylne i leczenie ostrej gfu-
choty (hydrokortyzon, winpocetyna, witaminy z grupy B, tlenoterapia). Stan ogélny chtopca poprawit sie,

2 cechami odwodnienia i obrzgkiem obu Slinianek podzuchwowych. Nie styszata prawym uchem od 2 dni.
Otrzymata nawodnienie dozylne oraz leczenie ostrej ghuchoty (.w.). Mimo leczenia audiometria wykazata
prawostronng gluchote. W obu przypadkach jednostronna ghuchota byta catkowita i stata,

Whioski
Gluchota jest bardzo powaznym powikianiem $winki, gdyz uszkodzenie nerwu stuchowego przez wirus
Swinki jest najcagsciej nieodwracalne. Nie ma skutecznego leczenia. Zaleca si¢ stal3 opieke audiologiczng
| ewentualnie laryngologiczng, aby zapobiec stanom mogacym doprowadzi¢ do pogorszenia styszenia dru-
gim uchem. Jedynym sposobem zapobiegania ghuchocie poswinkowej jest szzepienie przeciw $wince.
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Cel

Przedstawiamy przypadek neuroboreliozy u 12-letnie] dziewczynki, u ktorej 2 lata po zapaleniu opon
mazgowo-rdzeniowych w przebiegu boreliozy wystapity ponownie dolegliwosci, poprzedzone wielokrotnym
Warostem w surowicy krwi miana swoistych przeciwciat w klasie IgM.

Whioski
1. Zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych wywotane przez B. burgdorferi moze przebiegac bez objawow
oponowych.
2. Pacjent fozpoznang neuroborelioza wymaga kontrolnych badan serologicznych, wzrost miana w kla-
sie IgM moze Swiadczyt o przetrwaniu zakazenia,
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