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Follow-up Untersuchungen bei Patienten mit Borreliose
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Zusammenfassung

Neben dem Erythema chronicum migrans zihlt die Neuroborreliose zur zweithdufigsten Manifestationsform
einer Infektion mit Borrelia burgdorferi. Klinisch kann es einerseits zu objektiven neurologischen Symptomen
wie Hirnnervenausféllen, Paresen und radikuldren Schmerzen kommen. Andererseits wurden wiederholt sub-
jektive unspezifische Symptome wie Kopfschmerzen, Konzentrationsstorungen oder Gedichtnisstérungen be-
schrieben.

Verschiedene Follow-up Untersuchungen konnten zeigen, da eine antibiotische Therapie zu einer signifikanten
Reduktion der neurologischen Defizite fiihrt. Unter einer antibiotischen Behandlung heilt das Erythema chroni-
cum migrans in der Regel folgenlos aus. Patienten mit Spatmanifestationen entwickeln allerdings trotz antibio-
tischer Behandlung Rezidive oder neue Manifestationen. Bei den Nachuntersuchungen klagten gelegentlich die
Patienten iiber subjektive neuropsychologische Beschwerden, die an ein Chronic Fatigue Syndrom denken lassen.
Die friihzeitige antibiotische Behandlung einer akuten Borreliose-Infektion schiitzt vor eventuellen Spatmani-
festationen. Bei einer liquordiagnostisch gesicherten Neuroborreliose sollte eine intravendse Antibiose von
2-3 Wochen Dauer durchgefiihrt werden, um die Rate der Spitbeschwerden moglichst gering zu halten. In den
Frithstadien (z. B. Erythema migrans) gentigt in der Regel eine 10-14tdgige orale Behandlung.
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Abstract

Besides wandering chronic erythema, neuroborelliosis is the most frequent manifestation of an infection with
Borrelia burgdorferi. Clinically, objective neurological symptoms like cranial nerve palsy, paresis and radicular
pain can be observed as well as subjective unspecified symptoms like headache, lack of concentration or dys-
mnesia. Several follow-up-studies have proved that antibiotic therapy leads to a significant reduction of the neu-
rological deficits. Under antibiotic treatment, the Erythema migrans usually heals completely. Patients with late
manifestations however show relapses or new manifestations even under antibiotic treatment. During the follow-
up examinations, the patients complained about subjective neuropsychological symptoms that remind of a chronic
fatigue syndrome.

Early antibiotic treatment of an acute Borrelia infection prevents eventual late manifestations. In case of a
neuroborreliosis proved by examination of the cerebrospinal fluid, an intravenous antibiosis should be realised
during 2-3 weeks in order to minimise the rate of late complaints. In the early stages (e.g. Erythema migrans),
an oral treatment during 10—14 days normally is sufficient.
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Einleitung

Die Borreliose ist eine multisystemische Erkrankung und
zeigt ein groBes Spektrum an lokalen, systemischen und
neurologischen Manifestationsformen. Sie wird durch die
Spirochéte Borrelia burgdorferi sensu lato verursacht. Un-
tersuchungen der Borrelienstimme in den USA und Euro-
pa haben gezeigt, daBl es eine unterschiedliche regionale
Verteilung der verschiedenen Subspezies gibt. Wihrend in
Europa die Stémme Borrelia garinii und Borrelia afzelii

dominieren, finden sich in Nordamerika Borrelia burgdor-
feri sensu stricto [6]. Garcia-Monco und Benach fanden
eine signifikant unterschiedliche Haufung an Erkrankungs-
formen zwischen Europa und Amerika [5]. Dies fiihrte zu
der Hypothese, daB3 die unterschiedlichen Antigene zu dif-
ferierenden Erkrankungsformen fiihren [6].

Da der Zeckenbi meist schmerzlos ablduft und daher von
den Patienten oft nicht bemerkt wird, konnen sich etwa die
Hilfte der Patienten mit einer Borreliose nicht an einen
Zeckenbif3 erinnern [15]. Die klinischen Symptome nach
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einer Borrelieninfektion kdnnen vielgestaltig sein. Als Kar-
dinalsymptom des Anfangsstadiums gilt das Erythema
chronicum migrans (ECM). In Europa tritt das ECM in der
Regel solitir, in etwa 6% der Fille multipel auf [4]. In
Nordamerika sind multiple ECM héufiger [1]. Ausgehend
von dieser Ldsion kann es zur Erregergeneralisation
kommen. Hierbei kann es zu unspezifischen Allgemein-
symptomen wie allgemeinem Krankheitsgefiihl eventuell
mit Kopfschmerzen und Fieber kommen. Weiterhin kann
eine Lymphadenosis benigna cutis auftreten.

Insbesondere bei unbehandelten Patienten kann es zu einer
Beteiligung des ZNS und damit zu einer Neuroborreliose
kommen. Nach den Ergebnissen einer prospektiven Studie
von Berglund et al. zur Epidemiologie der Borreliose ist die
Neuroborreliose die zweithdufigste Manifestationsform
bei einer Infektion mit Borrelia burgdorferi [3]. In einer
Region mit 2,1 Mio. Einwohnern in Stidschweden wurden
innerhalb eines Jahres insgesamt 1.471 Erkrankungsfille
registriert. Dies entspricht einer Inzidenz von 69 Fillen pro
100.000 Einwohnern. Neben dem Erythema migrans war
die Neuroborreliose in dieser Studie mit 16% die zweit-
héufigste Manifestationsform. Klinisch zeigen sich Radi-
kulitiden, oft mit typischen starken Schmerzen, Meningo-
radikuloneuritiden oder Enzephalitiden. Eine isolierte
Meningitis ist in Europa eher selten [6]. Als hdufigste Be-
teiligung der Hirnnerven zeigen sich Fazialisparesen. Er-
ganzend konnen neuropsychologische Defizite, insbeson-
dere Storungen der Konzentration und des Gedéchtnisses,
auftreten [17].

Fiir das Feststellen einer Beteiligung des ZNS im Rahmen
einer Borreliose ist der Nachweis eines positiven intrathe-
kalen Antikorper Index (IAI) der zur Zeit verldBlichste Pa-
rameter, auch wenn er nicht beweisend ist [7, 8, 9, 10, 18,
20]. Der Nachweis von IgM-Antikorpern ist bei der Neu-
roborreliose bislang nur von eingeschranktem diagnosti-
schen Wert, da die IgM-Antikorperproduktion hdufig erst
verzogert einsetzt und im Gegensatz zu fast allen anderen
Infektionskrankheiten iliber Jahre persistieren kann. So be-
schrieben Hilton et al., dall 97% der Patienten mit Spatma-
nifestationen der Lyme-Borreliose (Late-Lyme-disease), die
bereits initial IgM-positiv waren, im Mittel nach 27,6 Mo-
naten eine persistierende IgM-Antikérperproduktion im
Immunoblot aufwiesen [11]. Hilton et al. folgerten daraus,
daf fiir die Bewertung des Ansprechens auf die antibioti-
sche Therapie bei Borreliose das Immunoblotting nur eine
unzureichende diagnostische Methode darstelle.

Als derzeitige Therapie der Wahl bei einer manifesten Neu-
roborreliose gilt eine zwei- bis dreiwdchige antibiotische
Behandlung mit den Cephalosporinen Cefotaxim oder Cef-
triaxon, wobei letzteres den Vorteil einer tiglichen Einmal-
gabe bietet.

Follow-up Untersuchungen
In den letzten Jahren sind einige Untersuchungen zu den

Langzeitverldaufen nach einer Borreliose-Erkrankung durch-
gefiihrt worden.
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Unter Antibiotikatherapie heilen das Erythema chronicum
migrans und die Acrodermatitis in der Regel folgenlos aus.
Im Rahmen einer Follow-up Studie im Mittel 8,2 Jahre
nach Diagnosestellung und initialer Behandlung wurden
52 Patienten mit Erythema chronicum migrans oder Acro-
dermatitis chronica atrophicans klinisch nachuntersucht.
Hierbei fanden sich in keinem Fall Zeichen einer aktiven
Lyme-Borreliose [12].

Auch eine Studie zu Folgeerscheinung nach einer Lyme-
Karditis ergab keine klinischen Defizite im Langzeitver-
lauf. Midttun et al. untersuchten sechs behandelte Patienten
mit gesicherter Lyme-Karditis ein bis sieben Jahre nach der
initialen Diagnostik nach und fanden bei der Diagnostik
keine klinisch relevanten Folgeerscheinung der Borrelien-
infektion [14].

Patienten, die bereits Spatmanifestationen aufweisen, kon-
nen trotz antibiotischer Behandlung Rezidive oder neue
Symptome entwickeln. Valesova et al. beobachteten 35 Pa-
tienten mit Lyme-Borreliose im Spiétstadium mit Gelenk-
beteiligung [19]. Eineinhalb Jahre nach einer 14tigigen
1.v.-Behandlung mit Ceftriaxon kam es bei sechs von 26 Pa-
tienten zum Rezidiv, in einem Fall traten neue Manifesta-
tionen auf.

Neben den neurologischen Defiziten kénnen gerade im
Langzeitverlauf neuropsychologische Verdnderungen auf-
treten [2, 13, 17]. Gerade bei kognitiven und mnestischen
Storungen sollte eine zuriickliegende Borrelieninfektion in
Betracht gezogen werden. Eine eigene Untersuchung von
44 Patienten mit klinischen Zeichen einer Neuroborreliose
und einem positiven Intrathekalen Antikorper Index (IAI)
ergab bei der Nachuntersuchung, die im Mittel 4,2 Jahren
nach Diagnosestellung und 10tdgiger Ceftriaxon-Therapie
durchgefiihrt wurde, eine signifikante Reduktion der neu-
rologischen Defizite, insbesondere der Hirnnervenausfille,
Paresen sowie radikuldrer Schmerzen [17]. Die Hélfte der
untersuchten Patienten klagte jedoch bei der Nachuntersu-
chung iiber Kopfschmerzen. Auch Gedéchtnis- und Kon-
zentrationsstorungen wurden bei der Nachuntersuchung
signifikant hdufiger beobachtet. Die Ergebnisse sind ver-
gleichbar mit einer Untersuchung von Shadik et al., der in
einer Follow-up Untersuchung bei Patienten mit Borreliose
Symptome fand, die an das Chronic Fatigue Syndrom den-
ken lassen [16].

Als Standardbehandlung der frithen Borrelioseinfektion
und der Lyme-Arthritis gilt eine orale Therapie mit Doxy-
cyclin oder Amoxicillin. Eine intravendse Behandlung mit
Ceftriaxon wird insbesondere fiir Patienten mit neurolo-
gischen Manifestationen empfohlen. Bei einer liquordia-
gnostisch gesicherten Neuroborreliose sollte eine verlidn-
gerte i.v.-Antibiose von 2-3 Wochen Dauer durchgefiihrt
werden mit dem Ziel, die Rate der Spitbeschwerden zu
reduzieren. In den Frithstadien (z. B. Erythema migrans)
geniigt in der Regel eine 10—14tigige orale Behandlung.
Eine konsequente friihzeitige antibiotische Behandlung
einer akuten Borreliose-Infektion schiitzt vor eventuellen
Spdtmanifestationen. Bei einem charakteristischen Be-
schwerdebild sollte daher stets an eine Borrelieninfektion
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gedacht und friihzeitig antibiotisch therapiert werden. Bei
einem Erythema migrans sollte die Behandlung auch bei
einer (noch) negativen Serologie erfolgen.
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