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Özet 

Bir spiroketa olan Borrelia burgdorferi tarafından oluşturulan 
bu hastalık. ı 976 yılından itibaren Lyme hastalığı olarak tanırrılan­
mal\:ta ve tüm dünyada insan ve birçok evcil hayvanda görülmekte­
dir. Hastalık, başta ABD'de Ixodes dammini (I. scapularis) ve I. pa­
sificus, Avrupa'da I. ricinus ve Asya'da I. persulcatus ile taşınmakta­
dır. Bu kenelerin yanında, sinek ve sivri sinek gibi diğer bazı vektör­
ler de bu zoonotik infeksiyonu insanlara taşırlar. Bunun yanında 
hayvanlar arasında direkt bulaşma da şekillenebilir. Bu hastalıkta 
klinik olarak dal1a çok artritis sonucu şekillenen topallık. ateş. deri 
lezyonları ve sinirsel belirtiler görülmektedir. Tanıda, etken izolasyo­
nu zor olduğu için lFA ve ELISA gibi serolajik yöntemler tercih edil­
mektedir. Sağaltımda antibiyotikler etkili olmakta. koruma amacıyla 
hazırlanan bal\terinler başarılı bulunmaktadır. 

Anahtar Kelimeler: Lyme Hastalığı. Borrelia burgdorferi, zo-
onoz 

Summary 

Borreliosis, cansed by a spirochete. Borrelia burgdorferi, is 
known as Lyme Diseae since 1976, and encountered among men, do­
mestic animals throughout the world. The disease is transmitted by 
Ixodide ticks, namely Ixodes dammini (I. scapularis) and I. pasificus 
in USA, I. ricinus in Europe and I. persulcatus in Asia. These ticks 
and same other vectors such as mosquitos and flies can alsa trans­
mit this zoonitic infection to human beings. Apart from this, direct 
transmission among animals may occur. Clinical manifestations of 
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the disease include lamenas due to severe arthritis. fever. skin lesi­
ons and neurologic abnormalities . Since the isolation of the causati­
ve agent is quite difficult, seralogic techniques such as lFA and ELI­
SA are used in the diagnosis of the disease . Antibiotics proved to be 
useful in the treatment of the elinical disease and it has been shown 
that the use of bacterins in the prevention of the disease was succes­
ful. 

Key Words: Lyme Disease. Borrelia burgdorferi, zoonose 

Giriş 

Lyme borreliosis, dünyanın ılıman bölgelerinde ortaya çıkan 
arthropodlarla bulaşan spiroketlerin neden olduğu bir hastalıktır. 

Hastalık belirtileri dalı.a çok deri, eklemler , sinir sistemi ve kalpte gö­
rülür (4. 18, 25, 35) . 

ı 975 yılında Connecticut'un ufalc bir kasabası olan Lyme'da 
annelerin ortak şikayeti ı5-20 yaş arasındalci gençlerde görülen rhe­
umatoid artrit konusundaydı. Bir epidemiyolog ve rhomatolog olan 
Allan C. Steere. bu epidemiyi farkederek bulaşıcı olmadığı sanılan bu 
artrit olayının gerçekte bulaşıcı bir infeksiyon olduğunu açıklamış ve 
bu hastalığa da Lyme artritis adını vermiştir ( 18) . 

ı 922'li yıllarda Lyon'lu Garin ve Bujadoux. ilk kez nörolojik be­
lirtileri bulmuşlardır. Ancak 50'li yıllarda bu nörolojik belirtilerin ori­
jini araştırılırken 70'li yıllarda Lyme artritis saptanmıştır. Daha son­
ra yapılan çalışmalarda yeni sonuçlar alınmış ve 1982 yılında bir en­
tomolog olan Willy Burgdorfer. Lyıne hastalıklı kişilerin kanlarından 
yaptığı sürme preparatlarda spiroketi göstererek, bunun Lyme hasta­
lığının etkeni olabileceğini bildirmiştir (4. 18, 35) . 

Hastalık daha sonra Kanada, Meksika, İrlanda, İngiltere. Fran­
sa. Rusya, İspanya, İsveç . Avustralya, Japonya, Kuzey ve Güney Afri­
ka'da da görülmüştür (18 , 21 , 34, 42). 

ABD'de ı 975 - ı 979 yılları arasında 500 Lyme vakasa bildirilir­
ken. hastalık etkeninin ve ilgili bozuklukların belidendiği yıı' olan 
1982'den 1992'ye kadar olan sürede ise 50.000 vaka bildirilmiştir 
(37). 

Etiyoloji 

Lyme kompleksinin klinik belirtilerinin çoğu uzun yıllardır ta­
nınmakta. ancak birbirinden bağımsız olgular olarale değerlendiril-
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mekteydi. Klinik olarak bu farklı sendromların, aynı etiyolojiye sahip 
oldukları ancak etkenin tanınması ve üretilmesinden sonra anlaşıl­
mıştır. Hastalığın etkeni olan Borrelia burgdorferi, Spirochaetales sı­
nıfı. Spirochaetaceae familyası ve Borrelia genusu içinde yer alır. B. 
burgdorferi 7 -ll adet protoplazmik silindire sal1ip olup, bu sayede 
dönme, bükülme ve çevrilme hareketi yapabilmektedir. Borrelia tür­
leri içinde en uzun ve çapı en küçük olan B. burgdorferi 'nin uzunlu­
ğu 3-30 ,um ve genişliği 0 .2-0.3 ,um dir (4, 18) . 

Son zamanlarda Lyme hastalığı ile ilgili çalışmalarda, B. burg­
dorferi 'den başka, B. garinii, B. afzelii ve B. japonica 'nın da bu has­
talığa neden oldukları bildirilmektedir (37). 

Canlı veya fikse edilerek boyanmış etkenler faz-kentrast ya da 
karanlık sal1a mikroskobu ile incelendiğinde, gevşek ve düzensiz kıv­
rımlı bir yapı gösterirler. Borrelialar Gram negatiftirler. ancak Gram 
boyama yöntemiyle organizmayı görmek mümkün değildir. Bu amaç­
la, dal1a çok Giemsa ve Gümüşleme boyama yöntemlerinden yararla­
nılmalctadır (18, 40). 

Borrelia türleri nazlı üreyen, mikroaerofilik mikroorganizmalar 
olup, en iyi Barbour-Stonner-Kelly (BSK) medium denen sıvı besi ye­
rinde 33 OC'de ürerler. Ayrıca% 1.3 agar ile katılaştırılan bu besi ye­
rinde kolani oluşturmalctadırlar. Kolaniler besiyeri yüzeyinde kaba­
rıklık oluşturmaz. KolonUerin ortalama çapı 0.8 mm olup iki farklı 
kolani oluşumu gözlenebilir. Birisi, düzgün kenarlı , çok yüzlek, kon­
veks yapıda smooth koloniler; diğeri ise granüler ve diffuz yapıda olan 
rough kolonilerdir. Ayrıca intermedier formlar da görülebilir (4, 18. 
33, 40). 

Borrelia burgdorferi nın önemli iki büyük dış yi.izey proteini 
vardır. Bunlar outer surface protein A (Osp Al ve outer surface prote­
in B (Osp B) olarak adlandırılır. Osp A ve Osp B plasmidler üzerinde­
ki genler tarafından kedianmaktadır. Bu genler stabil olmayıp ı 0-15 
pasajdan sonra kaybolmak ta ve etken patojenitesini kaybetmektedir 
(18). 

Epizootiyoloji 

Lyme borreliosis, Kuzey Amerika ve Avrupa'nın artropodlarla 
taşınan en yaygın hastalığıdır. Hastaların büyük çoğunluğu için vek­
tör lxodes cinsi bir k en edir ve spiroket yüklü k en e nin ısırması B . 
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burgdorferi 'nin girişi için yeterlidir. Hastalığın taşınmasında rol oy­
nayan Ixodes türleri ABD'nin orta ve doğu kısımlarında I. dammini (I. 
scapularis). kuzeyinde I. pasificus, Avrupa'da I. ricinus, Asya'da I. 
persulcatus 'tur. Bununla beraber Avustralya'da henüz identifiye 
edilmemiş Ixodes türü bir vektör kene bulunmuştur. Almanya'da kö­
pek, kedi ve insanlarda parazitlenen I. hexaganus leenelerinin dişi 
olanlarından B. burgdorferi izole edilmiştir (2, 3, 7, 10). 

Vektör keneler larva. nymph ve erişkin olmak üzere her dönem­
de bir kez kan emerler. Larva ve nymphler farelerde beslenirken. eriş­
kinler geyiklerde beslenmektedir. B. burgdorferi 'nin rezervuarları fa­
reler olabildiği gibi kenelerde transavarial geçiş de söz konusudur (4. 
31). 

Hastalığın görülmesi, söz konusu Ixodes cinsi kene türlerinin 
dağılımına bağlıdır. Türkiye de Ixodes cinsi leenelerin bulunduğu ku­
şaleta yer alınaleta olup, Köksal ve ark. (27) B. burgdorferi'yi izole ede­
rek Lyme hastalığı tanısı koydukları bir olguyu bildirmişlerdir. Kene­
lerin ısırma aletivitelerinin arttığı ilkbal1ar sonları, yaz ve sonbahar 
başlarında Lyme borreliosisin daha çok görüldüğü sanılmaktadır. 
Hastalık her yaştalci hayvanlarda görülebilmektedir. 

B. burgdorferi 'nin vektörü olan bu Ixodes cinsi leenelerin ya~ 

nında. pire ve parazitHe sinekierin de etkeni barındırabildikleri sap­
tanmıştır. Deneysel olarale etkenin at sinekleri ve sivri sineklerde 24 
saat yaşayabileceği gösterilmiştir (4) . Burgess ve ark. (ll). deneysel 
olarak yaptıkları bir çalışmada. artropod vektör olmalesızın direkt bu­
laşmanın da olduğunu bildirmişlerdir. 

Patogenezis 

Etkenin, bir omurgalıdan diğer bir omurgalıya geçişi kan emen 
kenelerle olmaktadır. Kenenin ısırdığı yerde Erythema Chronicum 
Migrans (ECM) adlı karaleteristik bir deri lezyonu oluşur. İnfekte olan 
organizma hafif bir spiroketemi geçirir, bu durum infeksiyon un çeşit­
li organıara dağılımı için bir fırsat sağlar. Hastalığın oluş mekanizma­
sında interleukin-1 (IL- ll. endotoksin, antimiyelin antikorları ve im­
munkompleksin rol aldığı düşünülmektedir. Son zamanlarda B. 
burgdorferi 'nin endotelyal hücrelere penetre olabildiği ve oradan do­
kulara göç ettiği ve de fibroblastlara adhesyon yeteneğinin olduğu 
gösterilmiştir. B. burgdorferi IL-1 sentezini uyaran yiiksek biyolojik 
aktiviteye sal1ip lipopolisalekaridler taşımaktadır (4, 18, 24). 
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Biyopside görülen predominant bulgu, genellikle perivasküler 
sahalarda yer alan lenfasit ve plazmasit infiltrasyonu olup, granülarn 
ve nekroz bulunmaz. Belirgin fibrin depolanması ve mikrovasküler 
lezyonlar bildirilmiştir (4). 

İmmunoloji 

Akut, lokal bir hastalık olarale başlayan Lyme borreliosis, kro­
nik forma dönüşme eğiliminde olan bir infeksiyondur. Hastalığın er­
ken dönemlerinde çoğu kez ölçülebilir humoral yanıttan önce. spesi­
fik bir T hücre yanıtı şekillenebilir. B. burgdorferi 'ye karşı oluşan im­
mun yanıtın hem humoral ve hem de hücresel olduğu kabul edilmek­
tedir (15, 18. 23, 38). 

Humoral immun yanıt: Akut dönemde özellikle 3-6 haftalık pe­
riyotta, IgM yanıtı pik noktaya erişmektedir. Akut dönemde uygula­
nan antibiyotik sağaltımı, bu yanıtta değişikiğe neden olabilmektedir. 
IgM yanıtı, 4-6. haftalarda başlar, aylar hatta yıllar sürebilir. Akut dö­
nemde oluşan IgM yanıtı. kronik dönemde de devam etmektedir. Bu 
durum, zamanla mikroorganizmanın yapısal yıkımı sonucu gizli kal­
mış antijenlerin açığa çıkmasıyla açıklanmaletadır. Ayrıca IgE'lerin 
oluştuğu da gösterilmiştir. Beyin-ornurilik sıvısı (BOS) ve serumda 
antikorlar tam olarale şekillenmekte, buna rağmen hastalık ortadan 
kaldırılamamaktadır. 

Hücresel immun yanıt: Hastalığın erken döneminde, ileri dö­
nemlerde olmayan supresör hücre aktivitesinde bir artış vardır. Has­
talığın seyri esnasında fitohemaglütine (PHA) karşıT lenfasit cevabı 
artar. Ayrıca erken dönemde konkovalin-A'ya (Con-A) karşı lenfasit 
proliferasyon cevabı da artmalcta, ancak ileri dönemde azalmalctadır. 
Hastalığın erken döneminde natural killer (NK) hücre sayısı artarken. 
bu hücrelerin sitotoksik yetenekleri azalmaktadır (20, 38, 39). 

Klinik Belirtiler 

Karnivorlarda: Avrupa'da bu hastalık karnivorlarda görülmez­
ken , ABD'de kedi ve köpeklerde görülmeye başlanmıştır. Hastalık her 
ırk ve cinste görülebilmektedir. Köpeklerde , klinik olarale ateş, astım, 
anoreksi, dal1a az olarale da kusma ve adenopati gözlenir. Diğer 

önemli semptomlar, topallık , mono veya poliartritistir. Eklemler sı­
calctır, ağrı vardır ve hacim olarak büyümüştür. Daha az olarale da 
abortuslar, kalp yetmezliği. aurioventriküler blok, miyokarditis, böb­
rek yetmezliği, proteinuri ve hematuri görülür (8, 22, 26). 
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Lyuu:: na~Laugı - net;Kııı , ızguı 

Kedilerde ise anoreksi ve ağırlık kaybına bağlı olarak dış görü­
nüşteki değişimler dikkat çekicidir. Yapılan çalışmalarda, kedilerin 
yüksek oranda serapozitiflik gösterdikleri saptanmıştır. Klinik belirti 
gösteren kedilerle. serapozitif kedilerin yüzde oranları da birbirine 
çok yakın bulunmuştur. Ayrıca kedilerden toplanan I. dammini larva 
ve nymphlerinden Borrelia burgdorferi izole edilmiştir (ı) . 

Tektırnaklılarda : Atıarda klinik belirtiler az görülmektedir . 
ABD'de hastalığın görüldüğü iki ayrı bölgede yapılan iki ayrı çalışma­
da, serapozitif bulunan 27 hayvanda uyuşukluk, ateş (38.6 -39. ı ocı. 
lokomotor bozukluklar ve topallık saptanmıştır. Ayrıca ELISA ile de 
pozitif sonuçlar alınmıştır. Başka bir klinik çalışmada ise . topallıle 
glomerulonefritis ve ensefalHis saptanan olaylardan B. burgdorferi 
izole edilmiştir. Belçika'da yapılan bir çalışmada da serapozitif atların 
üçünde öksürük saptanmıştır. Erken embriyonik ölüm gösteren kıs­
raldardan %47'si B . burgdorferi yönünden serapozitif bulunmuş ve 
ilk çiftleştirmede gebe kalmayan sı kısral{ta B. burgdorferi ·ye karşı 
yiiksek antikor titresisaptanmıştır (9). Tasai ve ark. (41). yaptıkları 
sero-survey çalışmada, aldıkları pozitif sonuçlar nedeni ile Japon­
ya'dalü at populasyonunda Lyme borreliosisin klinik val{alar açısın ­

dan araştırılması gerektiğini bildirmişlerdir. 

Ruminantlarda: Sığırlarda eklem bozuklukları. ateş, ağırlık 

kaybı, süt veriminde azalma ve abort görülür. İsveç'teki kuzularda gö­
rülen artrit, Hollanda'dalü sığırlarda hipertermi, ABD'deki ineklerin 
eklemlerinde görülen şişlikler. topallık ve meme ödeminin nedeni bel­
ki de B. burgdorferi olabilir diye düşünülmektedir. Süt sığırlarında 
görülen topallığın. borreliosis açısından değerlendirilmesi gerektiği 
bildirilmektedir (43). IFA tekniği ile serum, süt ve sinovial sıvıda an­
tilwrlar saptanabilmekte olup (9. 42). bu telmik ile Fransa'da 602 ke­
çi'den % 8 .5'inde B. burgdorferi 'ye karşı anlamlı düzeyde antikor tit­
resi bulunmuştur (ı 9). 

İnsanlarda: Lyme hastalığı. insanlarda üç dönem göstermekte-
dir . 

Birinci dönem. kene ısırmasından birkaç gün ile birkaç hafta 
sonra başlar . Hastalığın genel belirtisi deride ECM'tır. Genellikle I ez­
yon düz ve radyal bir gelişme gösterir, sonra lezyonun merkezi tekrar 
normale dönerken. aktif olan halka şeklindeki bölge genişler. Oluşan 
belirtiler genellikle atipiktir. Genellikle fazla önemli olmayan geçici bir 
ateş. eklem ağrıları gibi bazı akut ağrılı semptomlar. astım ve bazen 
de adenopati görülür. Bazı durumlarda ise birinci dönem hiç görül­
meyebilir. 
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İkinci dönem. etkenin deriden içeri girmesinden sonraki 1-4 
ay içerisinde başlar. Kronik veya subakut meningitis, arasıra duyar­
lılıkla beraber radiculoneuritis (radikuler agrı, Garin-Bujadoux-Gan­
warth sendromu). bazen bilateral facial paraliz (Beli paralizi) ve lezyo­
nun merkezinde plale şeklinde skleroz görülür. Avrupa'da daha çok 
sinirsel form. ABD'de ise hastalık büyük ekiemierde görülmekte ve 
romatizmal belirtiler oluşturmalctadır . Dal1a az görülen kardiale be­
lirtiler arasında atrioventrikülere blok, miyokarditis ve perikarditis 
sayılabilir. Deride nadiren sekonder eriytema lezyonları görülebilir. 

Üçüncü dönem, kene ısırmasından birkaç ay veya yıl sonra 
kronik belirtilerle ortaya çıkar. Bu belirtiler kronik artritis, bazı deri 
lezyonları (Acrodermatitis Chronica Atrophicans-ACA) veya kronik si­
nirsel semptomlardır (6. 12, 18, 40) . 

Ayırıcı Tanı 

Lyıne hastalıgının semptomları çok çeşitlilik gösterdiği için has­
talığın klinik tanısı zor olabilir. Aneale dikkatli bir muayene ile tanı 
mümkündür. Lyıne hastalığının tanısındalü en büyi.ik problemler . 
geç sinirsel bozukluklar olup, bu bozuklukların kapsamı henüz tam 
olarale açıklanamamıştır. Eğer karakterisik deri lezyonları yoksa. 
akut olgular entereviral meningitis, nonikterik hepatitle, erken dö­
nem deri lezyonları mevcut. ancak klasik ECM değilse böcek ısırma­
ları , erythema nodosum. eryt11ema multiforme veya serum hastalığı 
ve hepatit B'nin ürtikeryal döküntüleri ile karışmaktadır. Lyıne kar­
ditisi, viral miyokardit ve atipik romatizmal ateş ile; erken dönemde 
görülen eki em yangıları ise gonokokal inf elesiyonlar veya septik arth­
ritis ile karışabilmektedir (4. 18). 

Laboratuvar Tanısı 

Tanı için izolasyon ve serolajik yöntemler kullanılmaktadır. 

Bakteriyoskopi: Deri lezyonunun gelişen kenarlarından veya di­
. ğer dokulardan alınan biyopsi mateyallerinde, Warthin Starry gümüş 
bovaına yöntemi ile etken nadir olarak görülebilir. Aynı amaçla, Gi­
emsa boyaına yöntemi de kullanılabilir (18) . 

Kültür: Marazi maddelerden B. burgdorferi izolasyonu ile Lyıne 
hastalığının etiyolajik teşhisi mümkün olmakla birlikte, pratik bulun­
maınaktadır. Etkenin hem kültür ortaınında, hem de deney hayvan-
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larında üremesi düşüktür. Bunun nedeni, marazi maddelerdeki mik­
roorganizma sayısının relatif olarale azlığıdır. Hastalığın hemen baş­
langıcında kan, BOS. sinovial sıvı veya deri biyopsilerinden izolasyon 
zor ve kesin değildir. Kan ve BüS'nın eritrositlerini ayırmak için, ön­
ce düşük, sonra spiroketleri toplamak için yi.iksek hızda santrifüj 
edilmesi üremeyi artırabilir. Mikroaerofilik şartlarda. ancak 4-6 gün­
de 4xıos bakteri/ml yoğunluğunda bir üreme elde edilebilir. Ancak 
marazi maddeden kültür için kullanılan BSK II medium, hazırlanma­
sı zor. pal1alı ve kısa ömürli bir besiyeridir. Bu besiyeri, % 1.3 agar ile 
katılaştırılarale da kullanılabilir. En uygun inkubasyon ortamı. 33 oc 
ve% ıo C02'li ortam olup, 40 °C'nin üzerinde üreme görülmernekte­
dir (2, 5). 

Seroloiik Tanı: Lyıne borreliosisli hasta serumlarında, etkene 
karşı oluşan antikorların saptanması için diagnostik testler geliştiril­
miştir. Serum, BOS ve sinovial sıvıda antikorların aranması. tanı için 
en iyi yoldur. Aneale etken, Leptospira ve Treponemalarla kros reak­
siyonlar vermekte ve bu durum yanlış negatif sonuçlara neden ol­
mal<:tadır. Donoghue ve ark. (16). Leptospira ile aşılanarı buzağılarda 
krcs-reaksiyonların görülmediğini bildirmişlerdir. Teşhis için WAT, 
ELI SA ve IHA testi kullanılmaktadır . Hayvanlarda kros reaksiyonlar 
düşünülerek lFA tekniği ile yapılan testıerin değerlendirilmesinde. 
ı /256'nın üzerinde titre gösteren serumlar pozitif olarale kabul edil­
mektedir. Ayrıca, teşhiste PCR, ve Western Blott yöntemleri de başa­
rılı bir şekilde kullanılmaletadır ( ı8. 30, 32, 36). 

Son zamanlarda serolojinin şüpheli olduğu durumlarda, alter­
natif olarak lenfasit transformasyon testi ve idrarda antijen aranma­
sı önerilmektedir (ı 8, 21). 

Prognoz 

Birinci dönemde ECM'lı hastaların tedavi edilmeyenlerinin 
%ı 0-40'ı geçici bir bozukluk olan ikinci döneme girer, %3- ı O'u kro­
nik artrit. ACA ve tersiyer nörolojik hastalıklara kadar ilerler. Birinci 
dönemde ECM olsun veya olmasın tedavi yapılırsa. ikinci dönemdeki 
belirtiler çok az görülür. Buna karşın etken beyine yerleşir ve tedavi­
den etkilenmeden kalmaya devam ederse. aylar veya yıllar sonra or­
taya çıkan nörolojik hastalıkların muhtemelen borreliadan ileri geldi­
ği düşünülmelidir. Gebelikte plasental geçişler olabilmekte ve abort­
lar görülmektedir (ı8. 44). 
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Sagaltım 

B. burgdorferi 'ye karşı in Vitro olarak birkaç antibiyotik etkili 
görülmüştür. Bunlar ampisilin, amoksisilin, amoksisilin-klavulonik 
asit, seftriakson, tetrasiklin , eritromisin ve linkomisin'dir. Penisilin 
G'ye orta derecede duyarlı olan etken, gentamisin, amikasin ve kotri­
moksasol'e karşı dirençlidir. Bazı veteriner hekimler ampisilin ve seft­
riakson'u tercih etmektedirler (4, 14, 18, 29, 40). 

Korunma 

Korunma amacıyla günümüzde hazırlanmış etkili bir aşı henüz 
yoktur , ancak çalışmalar devam etmektedir ve son zamanlarda dene­
nen bakterin aşılarının, köpekleri deneysel infeksiyonlardan korudu­
ğu bildirilmektedir (13, 28) . Kene ısırıklarından salnnma için dış pa­
razit mücadelesi en iyi korunma yoludur (17, 18). 
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