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Casty vyskyt lymeské neuroboreliozy

u déti v Ceské republice

Frequent Incidence of Lyme Neuroborreliosis

in Children in the Czech Republic

Souhrn

Uvod: Evropa je vyznamnou endemickou oblasti infekce komplexu Borrelia burgdorferi sensu
lato, ktery zahrnuje nékolik sérotypd. Vyskyt a projevy onemocnéni se v jednotlivych oblas-
tech lisi. V Ceské republice dominuje sérotyp B. garinii, ktery vykazuje vysokou afinitu k cen-
tralnimu nervovému systému. Spravné stanoveni diagnézy lymeské neuroborelidzy (LNB) ma
zasadni vyznam pro volbu terapie. Diagnostika mdze byt komplikovana, onemocnéni mize
prechdzet do chronicity. Cilem prace bylo zjistit ¢etnost vyskytu LNB u nasich pacientt a jejf
klinické a laboratorni projevy. Metodika: Retrospektivni analyza klinickych a laboratornich
dat za obdobi dvou let u 286 déti s neurologickymi potizemi (porucha védomi, loZiskovy
deficit, bolest hlavy, meningealni syndrom atd.), kterym byla provedena lumbalni punkce
k vylouceni neuroinfekce. V- mozkomisnim moku (MMM) a parovém séru byly stanoveny
specifické protildtky proti boreliim (a neurotropnim virdm). MMM byl vy3etfovan cytologicky,
imunologicky, biochemicky a metodou PCR na pfitomnost boreliové DNA. Vysledky: Souvis-
lost neurologickych potizi s boreliovou infekci byla zjisténa u 58 déti (median véku 7,44 let;
v rozmezi 0,5-17,5 let). Klisté v anamnéze uddvalo 53 % a erytém na kazi zaddné z déti. LNB
byla laboratorné prokazana u 53 déti, ostatnich pét déti bylo bez laboratornich zndmek neu-
roinfekce. Periferni paréza licniho nervu (PPLN, 69 %) a meningitida (15 %) predstavovaly
hlavni klinické projevy LNB. PPLN boreliové etiologie tvofila 53 % v3ech PPLN za sledované
obdobi. Zavér: U déti v Ceské republice je vyskyt LNB ¢asty. Komplexni diagnosticky pfistup
a provedeni lumbalni punkce jsou ke stanoveni diagnézy nezbytné. V¢asna a spravna terapie
mUze predejit chronickému onemocnéni.

Abstract

Introduction: Europe is an important endemic area for infection with the Borrelia burgdorferi
sensu lato complex that includes several genospecies. Incidence and symptoms vary between
areas. B. garinii has high affinity to the central nervous system and is the main genospecies in
the Czech Republic. Correct diagnosis of Lyme neuroborreliosis (LNB) is crucial for its therapy.
Diagnosis may be difficult and the infection may become chronic. The aim of this study was
to determine the incidence of LNB and to establish clinical and laboratory findings in our
pediatric patients. Methods: Retrospective evaluation of clinical and laboratory data obtained
over a two-year period on 286 children with neurological symptoms (unconsciousness, focal
deficit, headache, meningeal syndrome etc.) who underwent a lumbar puncture to exclude
neuroinflammation. Antibodies against borrelia (and neurotrophic viruses) in the cerebro-
spinal fluid (CSF) and serum were determined. Cytological, immunological and biochemical
analysis of CSF were performed as well as the PCR for the presence of borrelial DNA. Results:
An association between neurological symptoms and borrelial infection was confirmed in
58 children (median age 7.44 years; range 0.5-17.5 years). Tick-bite was reported in 53% of
children only and skin erythema in none of them. LNB was confirmed with laboratory tests
in 53 children. The other 5 children had no laboratory signs of inflammation in the CNS. The
main presentations of LNB were peripheral facial nerve palsy (PFNP) in 69% and meningitis in
15%. PFNP of borrelial etiology formed 53% of all PFNP in the period analyzed. Conclusion:
LNB in children in the Czech Republic is very common. Comprehensive diagnostic approach,
including lumbar puncture, is crucial. Correct therapy at the right time may prevent the
chronic course of the disease.
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Uvod

Lymeska borelioza

Lymeskd boreliéza (LB) je onemocnéni
zpUsobené bakteridlnim komplexem
Borrelia burgdorferi sensu lato (B. b.),
ktery v soucasnosti obsahuje az 18 sé-
rotypl [1]. Zastoupeni jednotlivych sé-
rotypl je vazdno geograficky. Evropa
je vyznamnou endemickou oblasti LB.
B. b. je zde prenaSena klistaty rodu
Ixodes ricinus, jeden vektor mize byt
nositelem vice sérotypl [1-3]. Pfenos
B. b. na clovéka pomoci jiného hema-
tofdgniho hmyzu je kontroverznf [2,4].
Promofenost klistat boreliemi v Ev-
ropé se obecné odhaduje na 13,7 %
a nejvyznamnéjsim sérotypem je zde
B. afzelii. Nejvice onemocnéni LB bylo
opakované hldseno ve Slovinsku, az
200 pripadd/100 000 obyvatel za
rok [5]. V Ceské republice (CR) je pro-
morenost klistat boreliemi kolem 15 %
(ve Stfedoceském a Moravskoslezském
kraji az 27 %). NejvyznamnéjSim séro-
typem v CR byla minulych letech B. ga-
rinii. Incidence onemocnéni LB v CR se
v poslednich 10 letech pohybuje pra-
mérné kolem 35 pripad’/100 000 oby-
vatel za rok, nejvice jsou postizeni
dospéli nad 45 let a déti ve vékové sku-
piné 5-9 let. [4].

Klinické projevy a prabéh boreliové in-
fekce zavisi na patogennim sérotypu
a imunitni odpovédi hostitele. Teoreticky
Ize rozlisit tfi stadia — ¢asné lokalizované,
Casné diseminované a pozdni perzistujici
(tab. 1) [5].

Lymeska neuroboreliéza

a imunitni mechanizmy
postiZeni nervového systému
Lymeskd neuroboreliéza (LNB) je zpUso-
bena diseminaci borelii do centralniho
nervového systému (CNS), kde vyvold za-
nétlivou odpovéd. Vysokou afinitu k CNS
vykazuji sérotypy B. garinii a B. b. sensu
stricto [1]. KoZni nélez ¢asného lokalizo-
vaného stadia nemusi byt pfitomen a neu-
rologické pfiznaky mohou byt prvnim pro-
jevem boreliové infekce [4,7,8]. Inkuba¢ni
doba se primérné pohybuje okolo péti
tydnG od prisati klistéte, ale mdze do-
sahovat az nékolika mésica [7]. Predpo-
kldda se, Ze pfi hematogennim 3ifeni B. b.
prostupuje do CNS skrze cévni sténu s vy-
uZitim vazby na adhezivni molekuly en-
dotelii a integriny [9]. Existuje také hypo-
téza pfimého retrogradniho Sifeni B. b.
podél nervl, kterou podporuje fakt, ze
projevy neuritidy ¢i radikulitidy casto Uzce
souvisi s mistem prisati klistéte [8-10].
Klinické potize jsou zpusobeny kombi-
naci pfimé a nepfimé cytotoxicity bakte-
rie, ktera je schopna vazbou na nervové
buriky vyvolat apoptézu [11]. Na pfitom-
nost B. b. reaguje endotel, makrofagy
(mikroglie) a antigen prezentujici buriky
(APC) produkci chemokint, které privo-
ldvaji imunokompetentni buriky do CNS,
a produkci cytokind, jez dedikuji zanétli-
vou odpovéd' [12-15]. Za ¢asny marker
zanétu je povaZovan interleukin (IL)-8,
ktery povoldva neutrofily [12]. Zvysené
hladiny IL-8 a dalSiho chemokinu MCP-1
(,Monocyty Chemoatractant Protein”)

jsou navic spojovany s poruchou hema-
toencefalické bariéry (HEB) a aktivaci mik-
roglie [16—18]. Prognosticky pfiznivy pra-
béh zanétlivé reakce je spojen s kratkou
intenzivni Th1 bunéc¢nou odpovédi na po-
¢atku infekce, po které nasleduje pfesmyk
na Th2 protildtkovou odpovéd [14,19].
Pokud dojde ke zpozdéni pfesmyku na
Th2 a pretrvava Th1 cytokinové prostredi
(interferon IFNy, tumor nekrotizujici fak-
tor TNFa), zvysuje se riziko tkariového po-
stizeni v dlsledku neurotoxického puso-
beni zanétlivych mediatorl (IL-6, kyselina
chinolovd, oxid dusnaty atd.) [9,18-20].
Pokud je silnéjsi Th2 cytokinové pro-
stredi (IL-4, IL-13), zvySuje se riziko per-
zistujici boreliové neuroinfekce [21,22].
MUzZe se objevit zkFiZzena reaktivita mezi
protildtkami proti B. b. a neuralnimi anti-
geny a mlze dochdazet k indukci vaskuli-
tidy pfi ukladani imunokomplext do cévni
stény [9,14,18,20]. Maximalni zanétliva
aktivita byla prokazana v oblasti leptome-
ning, zadnich rohd misnich a nervovych
kofenu. Histopatologicky zde byly nale-
zeny prevazné perivaskularni infiltraty, ak-
tivované B a T lymfocyty, imunoglobuliny
a slozky komplementu. V nékterych pfi-
padech encefalomyelitidy byla B. b. zasti-
Zena i uvnitf CNS s okolni gliézou, avsak
bez vyraznéjsi imunitni reakce [18].
Klinické projevy ¢asné-akutni LNB zahr-
nuji meningitidu s projevy kranidlni neuri-
tidy (nejcastéji n. VII) nebo bez nich a ra-
dikuloneuritidu. Z jinych neurologickych
pfiznakd byl popsan papiloedém a zvy-
Seny nitrolebni tlak [7]. Na rozhrani akutni

Tab. 1. Stadia lymeské boreliézy — klinicko-imunologicky pohled.
Lokalizované stadium Casné diseminované stadium Pozdni perzistujici stadium
doba inkubace dny-tydny tydny—mésice mésice-roky
patogeneze patogen v k0zi, jeho identifikace bakteremie a diseminace do or- perzistence v organech, chronicka-
rezidencnimi makrofagy gand, aktivace nespecifické a na- -imunopatologickd odpovéd
sledné specifické imunity
klinika 1. erytém na kzi s centralnim vyble- 1. postizeni kize — migrujici erytém, 1. acrodermatitis chronica atro-
dem, event. lokdlni lymfadenopatii ,flu-like” symptomy, lymfocytom phicans
(B. afzelii)

2. bezpriznakové obdobf 2. postizeni CNS — meningitida — 2. postizeni CNS — chronicka neuro-
meningoencefalitida, kranidlni neu- boreliéza — encefalo/myelopatie, pe-
ritida, radikulitida (B. garini, B.b.ss)  riferni neuropatie
3. postizeni kloubt —oligoartritida 3. chronicka artritida
(B. afzelii, B.b.ss)

4. postizeni srdce perikarditida,
karditida
sérologicka zacinaji se objevovat specifické IgM  IgM nahrazuje narUstajici titr IgG prevazuje specifické IgG
odpovéd
64 Cesk Slov Neurol N 2013; 76/109(1): 63-69
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a chronické neuroborelidzy se vyskytuji
projevy encefalomyelitidy, nékdy chro-
nicky progredujiciho charakteru, ktery
mUze svym klinickym obrazem pfipominat
demyeliniza¢ni onemocnéni typu roztrou-
Sené sklerézy. Klinické projevy pozdni-
-chronické neuroborelidzy jsou ¢asto ne-
specifické — Unava, porucha koncentrace,
porucha paméti apod. Byla také popséna
periferni neuropatie, kterd maze doprova-
zet chronickou akrodermatitidu [4,8,20].
V této praci jsme se zamérili na vy-
skyt a na klinické a laboratorni pro-
jevy LNB u nasich détskych pacientd.

Soubor pacientll a metodika
Retrospektivni analyza klinickych a la-
boratornich dat 286 détskych pacient
Détské neurologické kliniky 2. LF UK
a FN v Motole za obdobi dvou let
(09/2009-08/2011) s neurologickymi po-
tizemi, pro které byla provedena lumbalni
punkce k vylouceni zénétu v CNS (poru-
cha védomi, kfece, periferni paréza lic-
niho nervu a jiny loZiskovy neurologicky
deficit, bolest hlavy, meningedlni syn-
drom atd.).

V mozkomisnim moku (MMM) a péro-
vém séru byly stanoveny specifické proti-
latky proti komplexu B. b. a neurotropnim
virm (herpetické viry a v sezéné klis-
tova meningoencefalitida) v laboratofich
Ustavu lékafské mikrobiologie 2. LF UK
a FN v Motole. Protilatky proti boreliim
byly ve vétsiné pfipadd stanoveny dle
standardnich postupl ve dvou krocich.
V prvnim kroku priikaz IgM a IgG protila-
tek pomoci ELISA (Enzyme-Linked Immu-
noSorbent Assay) a ve druhém kroku je-
jich potvrzeni metodou Western Blott [3].

MMM byl vy3etfovan cytologicky (stano-
veni poctu leukocytd, stav hematoencefa-
lické bariéry — HEB), imunologicky (celkové
hladiny IgM a IgG, event. pfitomnost intra-
tékalni syntézy provedenim izoelektrické
fokuzace pro IgG anebo pouzitim grafu
dle Reibera pro vypocet intratékalni pro-
dukce protilatek ve tfidé I1gG a IgM), bi-
ochemicky (celkova bilkovina a hladina
glukodzy). V nékterych pfipadech byla pro-
vedena metoda PCR na pfitomnost bore-
liové DNA [3]. Cytologické a imunologické
vySetfeni MMM probihalo v likvorové la-
boratofi pfi Ustavu imunologie a Neuro-
logické kliniky 2. LF UK a FN v Motole.
Biochemické vysetfeni MMM méla na sta-
rosti biochemickéa laboratof pfi Ustavu kli-
nické biochemie a patobiochemie 2. LF UK

a FN v Motole. Stanoveni boreliové DNA
metodou PCR bylo provadéno v Narodni
referencni laboratofi pro lymeskou boreli-
Ozu pfi Statnim zdravotnim Ustavu.
Diagndza LNB byla stanovena na za-
kladé kombinace klinickych a laborator-
nich nélezl. Pfitomnost neurologickych
potizi, nevysvétlend jinym zfejmym da-
vodem, byla obligatorni podminkou pro
diagnézu LNB. Laboratorné byla diagnéza

LNB stanovena na zakladé primého (PCR)

¢i nepfimého prakazu (specifické proti-

latky) B. b. dle nasledujiciho protokolu:

a) pritomnost specifickych protilatek
v MMM (IgM nebo IgG nebo oboji),
s pritomnosti zanétlivého obrazu
v MMM (pleiocytéza, porucha HEB,
zvysené IgM, intratékalni produkce
IgG anebo IgM) nebo bez ni,

b) pfi negativité specifickych protilatek
v MMM alespon pozitivita PCR v MMM
anebo nélez specifickych protilatek
v séru (IgM nebo IgG nebo oboji) a pfi-
tomnost zénétlivého obrazu v MMM.

V pfipadé neurologického deficitu
(vyjma periferni parézy n. VII) byla vzdy
doplnéna magnetickd rezonance (MR)
mozku a michy. U periferni parézy n. VI
zanétlivé etiologie nebyla MR mozku
standardné provadéna.

V pripadé, Ze klinické i laboratorni na-
lezy vedly k diagnéze LNB, byly pacienti
|éceni intravendzné podavanym ceftriaxo-
nem 21 dni v ddvce 50 mg/kg/den.

6 %

m periferni paréza n. VII

® meningitida
izolovana bolest hlavy
radikuloneuritida

m ostatni

Obr. 1. Klinické projevy boreliové
neuroinfekce.

Vysledky

B&hem obdobi 09/2009-08/2011 jsme na
nasem pracovisti prokazali neurologické
potize v souvislosti s boreliovou infekci
u 58 déti. Median véku byl 7,44 let (v roz-
mezi 6 mésicl—17,5 let). V 56 % byli po-
stizeni chlapci. Zakus klistéte v anamnéze
byl pfitomen pouze u 53,4 % postize-
nych. Erythema migrans jsme nezazname-
nali u zadného pacienta. LNB byla labo-
ratorné prokdzana u 53 z téchto 58 déti

celkovy pocet pacientd

N W U OO NN 0O O O

mésice v roce

m ostatni
radikulitidy
meningitidy

m VI

Obr. 2. Sezénni vyskyt boreliovych neuroinfekci.
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s boreliovou infekci a neurologickymi po-
tizemi. Tricet sedm z nich mélo klinické
projevy periferni parézy licniho nervu, osm
déti projevy meningitidy, tfi déti rtzné
projevy radikulitidy, dvé déti trpély pouze
izolovanou intenzivni bolesti hlavy, jedno
dité mélo cerebelarni syndrom, jedno dité
mélo anizokorii s ptézou vicka a jedno
dité hemiparestezie (obr. 1). Projevy one-
mocnéni kulminovaly v letnich mésicich

(obr. 2). Diagndza LNB na zékladé pritom-
nosti specifickych boreliovych protilatek
v MMM byla stanovena u 42 z 53 déti,
tedy u 79,2 %. U ostatnich 11 déti, byla
diagnéza urcena na zdkladé pfitomnosti
boreliové DNA v MMM anebo zanétlivého
obrazu v MMM a pfitomnosti specifickych
boreliovych protiladtek v séru. U jednoho
pacienta s hemiparestezii byl diagnos-
ticky nalez boreliové DNA v MMM a sig-

Tab. 2. Neurologické projevy Lymské

*zndmky infekce v CNS zahrnovaly nasled
proti B. b. ve tfidé IgM nebo IgG nebo oboj
zitivita B. b. PCR a, nebo nalez specifickych
a pfitomnost zanétlivého obrazu v MMM;
udan medianem

Neurologické projevy Pocet *Znamky Klisté **\ék Zeny:
infekce B. b. pacientd B. b. v anam. I muzi
v CNS
periferni paréza n. VI 37 37 20 7.24 17 : 20
meningitida 8 8 6 7.44 3:5
radikuloneuritida 3 3 0 7,32 0:3
izolovana bolest hlavy 6 2 4 10,44 4:2
ostatni:  cerebeldrni sy 1 1 0 5 0:1
anizokorie - 1 1 0 7,92 0:1
ptdza vicka
parestezie 1 1 1 17 0:1
méstnava papila — paréza 1 0 0 4,91 1:0
n. Vl.
Celkem 58 53 31 7,44 25:33

boreliézy v souboru 58 déti.

ujici ndlezy v MMM: 1. pozitivitu protilatek
i, 2. pfi negativité specifickych protilatek po-
protildtek v séru (IgM nebo IgG nebo oboji)
**je-li ve skupiné vice pacientd, pak je vék

nalovy MR ndlez loZiska v mise. U jednoho
pacienta s cerebelovestibuldrnim syndro-
mem byl diagnosticky pouze nalez boreli-
ové DNA v MMM.

Zbyvajicich pét déti bylo bez labora-
torniho prdkazu LNB, mély pouze vysoké
titry 1gG specifickych boreliovych protild-
tek v séru. V MMM nebyl zanétlivy obraz
a boreliovd DNA ani specifické boreliové
protilatky nebyly v MMM prokazany. Pre-
sto Ctyfi z téchto déti trpély intenzivni bo-
lesti hlavy a jedno dité mélo papiloedé-
mem pfi zvyseném nitrolebnim tlaku.

Podrobnéji v tab. 2 a 3. Nékteré klinické
jednotky jsou probrany nize.

Periferni paréza licniho nervu
(PPLN)

PPLN byla nejcastéjSim projevem LNB
v nasem souboru (69 %). Ve sledova-
ném obdobi se na viech PPLN B. b. po-
dilela 53 %, s maximalnim vyskytem
v letnich mésicich (obr. 2, 3). Cast dé&ti
uvadéla v predchorobi Unavu, subfebri-
lie, otalgie, mirné bolesti hlavy a Sije. Ar-
tralgie ani fibromyalgie nebyly udavany.
U dvou pacientl se vyvinula diparéza lic-
niho nervu. U dvou déti byly zachyceny
poruchy srde¢niho rytmu, jejichZ pfima
souvislost s boreliovou infekci viak nebyla
prokadzana. Jeden z téchto pacientdl mél
junkéni extrasystoly, které po [é¢bé vymi-
zely. Druhy pacient mél atrio-ventrikularni

zitivnich ndlezd/provedena vysetreni.

Neurologické Pleio- 5 ucha

pfiznaky cytoza HEB
v MMM

periferni paréza 34/37 19/34

n. VI

meningitida 1 1

radikuloneuritida 2/3 2/3

izolovand bolest 0 14

hlavy

cerebelovestibu-

[&rni sy 0 0

anizokore — ptéza 0 0

vicka

parestezie 0 1

méstnava papila — 0 0

paréza n. VI.

Celkem 22/29 31/53

Tab. 3. Laboratorni ndlezy v souboru 58 déti s neurologickymi pfiznaky v souvislosti s boreliovou infekci — pocet po-

Zvysené . ) . IgM
celkové I.t. pro- 196G pff’t' proti bo-
IgM dukce boreliim reliim
vMmm  '9M VMMM
22/37 10/11 28/37 30/37
1 4/5 5/8 5/8
1 1/2 2/3 1
0 0/0 0 0
0 0/0 0 0
0 0/0 0 0
0 0/0 0 0
0 0 0 0
33/58 25/29 35/58 19/29

*i.t. - intratékalni produkce IgM byla hodnocena s vyuzitim Reiberova grafu

. IgM .
IgG proti . Boreli- v x
boreliim prot_|’bo- ova DNA Klisté
v Séru reliim VMMM Vv anam.
v séru
33/37 23/37 4/25 20/37
3/4 3/8 2/3 3/4
2/3 2/3 1/3 0
1/3 1/3 1/3 2/3
0 0 1 0
1 1 1 0
0 0 1 1
1 0 0 0
45/58 31/58 13/44 31/58
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blok I. stupné. Oba zlstali v kardiologic-
kém sledovani, bez nutnosti medikace.

U 91 % byly pfitomné specifické pro-
tildtky proti boreliim v séru (ve tfidé IgM
a, nebo 1gG). V MMM byly specifické
protildtky proti boreliim (ve tfidé IgM
anebo 1gG) pfitomné u 89 % a pleio-
cytéza u 91 % déti. Pleiocytdza kolisala
v zavislosti na poruse HEB. Porucha HEB
se vyskytla jen u 51 % déti. Median cel-
kového poctu leukocytt byl 403/3 (v roz-
mezi 16-1323/3) u porusené HEB, resp.
81/3 (v rozmezi 7-320/3) u neporu-
Sené HEB. Median proteinorhachie byl
0,523 g/l (v rozmezi 0,299-1,58 g/l) u po-
rusené HEB, resp. 0,197 g/l (v rozmezi
0,142-0,347 g/l) u neporusené HEB. Cel-
kové IgM v MMM bylo zvySeno u 89 % déti
s porusenou HEB a u 22 % déti s neporu-
Senou HEB. U 22 déti ze 37 byla stano-
vena intratékdlni produkce IgM protila-
tek s vyuzitim Reiberova grafu, ktera byla
pozitivni u 20 z nich, tj. v 91 %. Pozitivni
izoelektrickd fokuzace pro prikaz intraté-
kalni syntézy IgG byla pfitomna ve 26 %.
PCR boreliové DNA v MMM byla pozitivni
v 16 %, ve 4 % byla pro absenci specific-
kych protilatek diagnosticky vyznamna.

V3echny déti s PPLN byly lé¢eny ceftri-
axonem poddvanym intravenézné 21 dni
v dévce 50 mg/kg/den. U dvou déti se
mezi 10. a 12. dnem objevila kozni aler-
gickd reakce, pro kterou bylo poda-
vani ceftriaxonu ukonceno. U viech déti
doslo ke zlepseni potiZi. V dobé dimise se
u 78 % déti se neurologicky nalez upravil
ad integrum. U 13 % déti v dobé propus-
téni pretrvavalo lehké oslabeni Ustniho
koutku. U 8 % déti byl v dobé propusténi
pfitomen lagoftalmus do 2 mm.

Meningitida

Meningitida byla druhym nejcastéjsim
projevem LNB v nasem souboru (15 %).
Dominujicim pfiznakem byly bolesti
hlavy a v rlzné mife vertebrogenni ob-
tize s poruchou dynamiky pétefe ¢i me-
ningealni syndrom. Febrilie se vyskytovaly
Castéji nez u PPLN. Specifické protilatky
proti boreliim v séru (ve tfidé IgM a,
nebo IgG) byly pfitomné jen u 62 % po-
stizenych. V. MMM byly specifické proti-
latky (ve tfidé IgM a,nebo IgG) pfitomné
také v 62 %, zatimco pleiocytéza a po-
rucha HEB byla prokdzana ve 100 % pfi-
padt. Median celkového poctu leukocytd
byl 484/3 (v rozmezi 96-808/3), me-
dian proteinorhachie 0,455 g/l (v rozmezi

—

m neboreliové
. boreliové

celkovy pocet déti s periferni parézou n. VII

mésice v roce

Obr. 3. Sezénni vyskyt periferni parézy n. VIl - zastoupeni boreliové vs nebore-

liové etiologie.

0,346-0,869 g/l). Celkové IgM v MMM
bylo zvySeno u 100 % déti. U péti z osmi
déti byla stanovena intratékalni produkce
IgM protilatek s vyuZitim Reiberova grafu,
ktera byla pozitivni ve Ctyfech pfipadech,
tj. v 80 %. Nikdo nemél pozitivni izoelek-
trickou fokuzaci pro prikaz intratékaini
syntézy IgG. PCR boreliové DNA v MMM
byla pozitivni v 50 % a ve 25 % byla pro
absenci specifickych protiladtek diagnos-
ticky vyznamna (u téchto déti byla mimo
klinické potize a pozitivitu boreliové DNA
metodou PCR navic pfitomna pleiocytdza
v MMM a porucha HEB).

Také tito pacienti byli vsichni Iéceni
ceftriaxonem poddvanym intravenézné
21 dni v davce 50 mg/kg/den. U jednoho
se mezi 10. a 12.dnem objevila kozni aler-
gickd reakce, pro kterou bylo podavani
ceftriaxonu ukonceno. U viech déti doslo
k vymizeni potizi.

Radikulitida

Klasicky Bannwarth(v syndrom s klinic-
kymi pfiznaky iritacniho kofenového syn-
dromu S1 se vyskytl pouze u jednoho pa-
cienta ve véku 17,5 let. Dal3i z pacientd
mél projevy polyradikuloneuritidy s aty-
pickou chuzi, slabosti v kolenou, znédm-
kami axonalni léze na EMG a syceni cauda
eqguina po podani gadolinia na MR michy.
Posledni pacient mél atypickou chudzi se
spastickym ndlezem na dolnich konce-
tindch a na EMG byly zndmky demye-

liniza¢ni motoricko-senzitivni neuropa-
tie, MR michy bylo normadlni. Vsichni tito
tfi pacienti méli pozitivni specifické pro-
tilatky v likvoru i séru alespon v jedné
tfidé (IgG ¢i IgM). Porucha HEB, pleiocy-
t6za a zvysena celkova bilkovina v likvoru
se vyskytovala jen u prvnich dvou.
Vsichni vyse zminéni byli léceny ceftria-
xonem poddvanym intraven6ézné 21 dni,
v davce 50 mg/kg/den. Ke zlepSeni stavu
doslo pouze u prvnich dvou. Neurolo-
gicky nalez v dobé propusténi se upravil
ad integrum pouze u pacienta s klasickym
Bannwarthovym syndromem.

Diskuze

Soubor nasich pacientd byl svym véko-
vym zastoupenim v souladu s epidemio-
logickou situaci LB na nasem uUzemi [5].
Nékteré prace referovaly vyskyt neuro-
logickych komplikaci v 10-20 % pa-
cientd s LB [7,8]. V CR bylo v roce 2009
ve vékové skupiné 5-9letych déti hlaseno
kolem 60 pfipadd LB/100 000 [5]. Nase
vysledky ukazuji, ze vyskyt LNB muze byt
u déti v CR aZ vicenasobné vy33i. Roli
maze hrat i fakt, Ze na tzemi CR preva-
Zuje vyskyt B. garinii, jez vykazuje vysokou
afinitu k CNS [3,5]. V nasem souboru dét-
skych pacientt dominovaly akutni projevy
LNB, nejcastéji jsme zaznamenali PPLN.
V souboru viech déti s PPLN vy3etfova-
nych ve stejném obdobi na nasi klinice
tvorila boreliovad zanétliva etiologie vice

Cesk Slov Neurol N 2013; 76/109(1): 63-69

67




CASTY VYSKYT LYMESKE NEUROBORELIOZY U DETI V CESKE REPUBLICE

nez polovinu, coZ je vyrazné vice, neZ je
obvykle publikovano [8]. Projevy menin-
gitidy byly v naSem souboru zastoupeny
méné, ale déti s podezfenim na akutni
meningitidu a s horeckami byvaji ¢as-
t&ji hospitalizovany na pediatrickém pra-
covisti. Klasicky Bannwarth@v syndrom,
ktery je Casty u dospélych pacientd, se
v nasem souboru vyskytl pouze u jedi-
ného a zdroven i nejstarSiho pacienta.
U pacienta se spastickym nalezem na dol-
nich koncetinadch a demyeliniza¢ni for-
mou motoricko-senzitivni neuropatie se
mohlo jednat o formu chronické infekce
anebo soubéh dvou patologii.
Diagnostika LNB byla stanovena na za-
kladé kombinace vy3etfovacich metod
a vedoucim kritériem byly klinické neu-
rologické potize. Nas postup byl v sou-
ladu s doporucenimi Evropské federace
neurologickych spolecnosti z roku 2010.
Dle téchto postupl je diagndza LNB jist3,
pokud se u pacienta vyskytuji neurolo-
gické potiZe bez jiného zfejmého dlvodu,
soucasné se v MMM vyskytuje pleiocy-
tdza a je prokdzana intratékalni produkce
protilatek proti boreliim. Pokud neni pro-
kazana intratékalni produkce protilatek,
pfestoze je v MMM pleiocytéza, pak je
diagnéza LNB povaZovana za moZnou
a je léCena stejné jako jista LNB [23].
Vysetfeni MMM ukazalo Siroké spek-
trum zanétlivého nalezu — od diskrétni po-
ruchy HEB bez pleiocytdzy, po vyraznou
poruchu HEB s pleiocytézou. Lze uvazo-
vat, zda jednotlivé obrazy v MMM souvisi
s aktudlnim stadiem onemocnéni [15,19].
Primy prikaz B. b. v CNS je obtizny, PCR
vykazuje senzitivitu okolo 40 % [1,8]. Kul-
tivace a pfima mikroskopie B. b. je mozna,
ale v pfimé diagnostice se pro svou naroc-
nost a nizkou senzitivitu nepouziva [3,8].
Identifikace patogenu byla ve vétsiné pri-
padl nepfima pomoci vysetfeni specific-
kych protilatek v MMM a v séru. Nalez in-
tratékalni syntézy specifickych protildtek
v MMM je povazovan za vysoce specificky
pro LNB, ale senzitivita se odhaduje pouze
na 55 % [8,23]. V nasem souboru byla
samotna pfitomnost specifickych proti-
latek proti boreliim v MMM stanovena
u vsech pacientl. Nicméné stanoveni in-
tratékalni produkce s vyuZitim Reiberova
grafu anebo izoelektrické fokuzace bylo
provedeno jen u nékterych z nich. DU-
vody byly pfevazné technické a fakt, ze
data byla zpracovana retrospektivné. Spe-
cifické protilatky v séru (zejména ve vyso-

kych titrech a ve tfidé 1gG) jsou ve spo-
jitosti s neurologickymi pfiznaky vysoce
podezielé z LNB. V malém procentu pfi-
padd jsme prokazali, Ze i pfi negativité
specifickych protilatek v séru mize byt
pozitivni nalez v MMM. V téchto pfipa-
dech bylo dUlezité cytologické vysetfeni
MMM a pfimy prikaz B. b. metodou
PCR. Zobrazeni CNS pomoci magnetické
rezonance bylo indikovdno pouze u pa-
cientd s loziskovym neurologickym defi-
citem (vyjma PPLN). Zobrazeni CNS po-
moci magnetické rezonance muze byt
s normalnim nalezem. Nicméné muzZe se
objevit syceni zanétlivych lézi po podani
gadolinia nebo signdlové zmény v paren-
chymu CNS nékdy az imitujici nador ¢i de-
myelinizacni onemocnéni [18]. V naSem
souboru bylo zobrazeni pfinosné pouze
u dvou pacientl. U pacienta s polyradiku-
loneuritidou (prokazano syceni lumbosa-
kralniho kanalu) a u pacienta s hemipare-
stezil (nalezeno zanétlivé loZisko v oblasti
michy). Oba nélezy se po |écbé antibio-
tiky upravily.

V terapii LNB se v akutni fazi dopo-
rucuje podavani antibiotik v rozmezi
10-30 dni [23-26]. Nebyl prokdzan vétsi
rozdil mezi 2- a 4tydennim podavanim.
Prvni volbou u déti byvaji cefalosporiny
lll. generace, alternativami maze byt po-
davani krystalického penicilinu G nebo
doxycyklinu. Od podavani krystalického
penicilinu G se upousti pro riziko kompli-
kaci. Terapie doxycyklinem je limitovana
vékem, lék je mozno podat az od osmi let.
Jeho vyhodou je perorélni aplikace se srov-
natelnym efektem oproti cefalosporinim
lll. generace [23]. Vétsina déti se uzdravi
bez trvalych nasledkd, nékteré déti (vice
vsak dospéli) si po 1é¢bé mohou stézo-
vat na pfechodnou Unavu, poruchu kon-
centrace, poruchy paméti, myalgie a art-
ralgie. Tyto pfiznaky obvykle vétSinou do
nékolika mésicd vymizi. Prolongované
podavani antibiotik mélo na tyto potize
sporny efekt [10,24,25]. Vsichni nasi pa-
cienti s LNB byly |éCeni intravenézné apli-
kovanym ceftriaxonem standardné 21 dn/,
pouze u tif déti se objevila kozni alergicka
reakce mezi 10. a 12. dnem podavani,
a lécba ceftriaxonem tak byla ukoncena.

Kontrolni lumbalni punkci jsme stan-
dardné neprovadéli. Lumbalni punkci
s odstupem 2-3 mésicl jsme opakovali
pouze v individudlnich pfipadech, kdy byl
na pocatku onemocnéni vyrazny zanét-
livy obraz v MMM. Zohlednili jsme také

klinicky stav ditéte a prani rodiny. Pokud
byla kontrolni lumbalni punkce prove-
dena, vzdy doslo ke zlepSeni zanétlivych
parametrd v MMM, data nejsou ukazana.

Zaver

LNB je u d&ti na Uzemi CR ¢asta. Témér
pétina viech lumbalnich punkci provade-
nych na naSem pracovisti k vylouc¢eni neu-
roinfekce byla v kauzalnim vztahu s bore-
liovou infekci. Epidemiologicka situace
na Uzemf Slovenské republiky ndm nenf
znama. Na LNB u déti je tfeba pomyslet
zejména pfi projevech PPLN a meningi-
tidy. Postizenf jinych hlavovych nervd, ner-
vovych kofend, perifernich nervi anebo
projevy encefalitidy ¢i encefalomyelitidy
v dasledku LNB je u déti spiSe vzacné,
i kdyZ mozné. Chybéjici anamnestické
Udaje o zakusu klistéte ¢i kozni reakci po
zakusu klistéte diagnézu LNB rozhodné
nevylucuji. Klasicky kozni erytém, ktery je
Casto uvadén jako jeden z prvnich dile-
Zitych zndmek boreliové infekce, nemélo
Zaddné z déti v nasem souboru. Vyskyt
onemocnéni jednoznacné souvisi s poby-
tem déti v pfirodé, ktery zavisi na klima-
tickych pomérech v daném roce. Vzhle-
dem k relativné dlouhé inkubacni dobé se
muZe LNB projevit kdykoli béhem roku.
Nicméné nejvyssi vyskyt jsme zaznamenali
v obdobi od jara do podzimu. Komplexni
diagnosticky pfistup a provedeni lumbalni
punkce bylo pro stanoveni diagnézy LNB
nezbytné. Po prlikazu LNB byla indiko-
vana intravenozni terapie cefalosporiny
lll. generace, kterd pomohla naprosté vét-
Siné déti v naSem souboru. Vyskyt neza-
doucich Ucinkl terapie byl minimalni.
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