58. Jahrestagung der Norddeutschen
Gesellschaft fir Kinder- und Jugendmedizin
in Wolfsburg am 15. 5. 2009

e

7 A\
A

Die chronische Borreliose

—

\

=0
‘Qog Klinik

_ Diagnostik
=2 Therapie

V

(o

Wolfsburg 15.5.2009
Dr.Hopf-Seidel




Haufigkeit der Borreliose in der BRD

Anzahll Zeckenstich/erfolgter Infektion ca. 100/2
Von 100 Borrelieninfizierten erkranken nur ca. 10/ %; langwierig und schwer-
wiegend

Nach PD: Dr. Berghofii, Mitgliedider Deutschen Borreliose-Gesellschafit
Inzidenz (Zahl der Neuerkrankungen): etwa 0,1 % - 0,5 %, der Bevolkerung
der BRD; d.h. 80 000~ 400.000 Neuerkrankte/Jahr

Pravalenz (Gesamtzahl der neuen undf alten Krankheitsfialle)
mindestens' 1 (-6,4 Millionen = 8 % !)Menschen, die derzeit in der BRD

an chronisch gewordener Borreliose leiden

(Die; Zahlen: beruhen auf der Auswertung von verschiedenen epidemiologischen; Untersuchungen
Lit. s. www. Praxis-Berghofif.de)

Offizielle; Zahlen des RKI aus dem Jahre 1998:

Inzidenz 50 000 — 100 000 Neuerkrankungen/Jahr (d.h. Y2 der Schatzzahl
von Dr. Berghofif ) und eine Pravalenz von ca. 500 000 Borreliose-Kranken
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Chronische Borreliose

Bel vorsichtigster Schatzungl bedeutet: dies also mindestens
500 000, wahrscheinlich  aber eher 1- 6 Millionen; chrenisch
Borreliosekranke in der BRD

Die Krankheitsentitat ,,chronische Borreliose™ existiert
aber

s weder 1n denr Leitlinien deutscher Fachgesellschaliten
® noch in den Guidelines der amerikanischen IDSA

s Anerkannt ist die Krankheitsform der chronischen
Borreliose derzeit nur von der' Deutschen Borreliose-
Gesellschaft und der amerikanischen ILADS
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Chronische Borreliose

Borrelien verandern sich nach der Ubertragung
auffeinen neuen Wirt: ven der Spirechatenform in
zellwandlose Persisterformen (Granula, Blebs
und ,, Cysten?), oft bereits innernalbd; von nur

24 Stunden. Je langer die Infektionr zurtuckliegt,
destor mehr intrazellulare; Persister konnten sich
Zwisehenzeitlichr entwickeln. Borrelien kenmnen: in
der Milz, in Lymphknoeten sowie in Blut-, Endethel-,
Glia-, Sehnen- und Nervenzellen: persistieren;
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Chronische Borreliose

Die verschiedenen Lebensformen der Borrelien

Spirochate
Borr.burgdorferi

“ 7 www.zecken.de

Bradford | Ea . j ﬁ"ﬁﬂ

Cystoide
Persisterform

Bradford §

Spirochate mit :

beginnender Blebs- . : Ringformige

bildung . p Persisterform mit
Blebs und Granula
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Chronische Borreliose

Cephaloesporine (z.B. Ceftriaxon) und
Betalaktam-Antibiotika (Z.B. Amoexicillin) wirken
als Zellwandsynthesehemmer: aur auii sich
tellendel Spirochaten: bakteriostatiseh

Makrolide; (Z.B. Clarithromycin) und Tetracycline
(z.B. Doxycyclinrund Minecyclin) wirken
pakteriostatisch auifintrazellulare Persister-
formen sowie andere intrazellulare Erreger (z.B.
EnQrlichien/Anaplasmen), die oft beim: Zecken-
stich mit tbertragen werden oder aerogen
(Chiamydia petmoniae) oder oral (Yersinien).
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Chronische Borreliose

Bisher allgemein’ anerkannte Erscheinungsiormen
der Borreliose sind

s die, akute Neuinfektion mit eder ohne Erythema
migrans! (das aber nur bei ca. 50! % auftritt)

s die akute Neureborreliose mit neurelogischen
Jerdaefiziten (Facialisparese u.a.)

s Lyme-Arthritis (lhaufig)

s Lyme-Karditis (mit ca. 10 Y% selten)

s Spatform an der Haut: Acrodermatitis chronica
atrophicans (ACA) (mit 2 % sehr' selten)
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Chronische Borreliose

Die chronisch-persisitierende Borreliose
Uinterscheidet sich daven

durchrihre jahrelang vorhandenemn Wechselnden
Beschwerden, aber In ofit typischer Kombination

Ihre hautige Verkennungl als: psychosematische
Erkrankung troetz eines’ erinnerten: Zeckemstiches
und/oder einer Erytihiema migrans-Anammnese

durchi dasi Verhandensein weiterer Faktoren, die
eine Borrelien-Infiektion persistieren Iassen
konnen
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Chronische Borreliose

Die ehronische - persistierende; Borreliose; sollte als

Komplexerkrankung erkannt werden, damit
nachi den meistens vorhandenem Begleitenden
Risikefaktoren Uberhaupt erst einmal gesucht: wird.

ZU den (bisher) bekanntens individuell variierenden
Vorbelastuntingen gehoreni z.B. genetische; Enzym-
polymorphismen der Entgiftungsfahigkeit, chronische
Belastung mit Schwermetallen, v.a. aus, Zahnersatz-
materialien, virale und bakterielle Co-Infektionen
oder Auteimmunreaktionen
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Chronische Borreliose

Obligate; Symptome von chronisch
Borreliose-Kranken sind :
Bleierne Mudigkeit und Ersenopfbarkeit
Infektantalligkeit

eringe Belastbarkelt und Ausdauer
physisch und mental)

Sehr haufig verhanden sind:
Schlafistorungen,, oft algogen verstarkt

Polytope; Muskel- tind Gelenksehmerzen
wechselnder Intensitat ((,springend™)

Herzrhythmusstorungen, Palpitationen
,Lufthunger® und Brustkorbdruck

Kognitive und psychische Storungen
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Chronische Borreliose

Einige typische Symptome:
Nachts; betonte Eersen- und Schienbein=
SChmerzen

Rezidiv., oft schmerzlose Ergussbildung
N den groBen Gelenken (poelytop)

Messerstichartig emmschieSende Muskel-
schimerizen, wechselnder Lokalisation

PlotZlicher schmerzloser kurzzeitiger
Krafitverlust eines Beines: (Sturzgefahr)

Neu auftretendes) Gelenkeknacken (auch
bei Kindern!)

Anfallsweise nachtliches Herzrasen
Nachtliche Schweilsausbriche

Nachts verstarkte Ruckenschmerzen
(Bannwarth-Syndrom)




Chronische Borreliose

s Die zahlreichen; unspezifischen und die relativ
Wenigen typischen kiinischen Symptome; machen
es schwer, die; chronische Borreliose als ein
eigenstandiges Krankheitsbild (Entitat)
Wahirzunehmen — auch! bel eindeutiger Anammnese
Und einer meist charakteristischen Symptomen:-
kombination

s AUch Uberlappen sichi die Symptome der chroni-
schie Borreliose mit vielenranderen ,, Unerkiarten
Krankheiten™ wie CES, EMS, MCS, Guli war Syn-
drom, Sick building Syndrom, chronische Schwer-
metallbelastung, posttraumatische Belastungs-
Storung u.v.a. Wolfsburg 15.5.2009
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Chronische Borreliose

Einige Beispiele; filr' Symptome bei ahnlichen: Krankheiten

s Chronische Schwermetallbelastung| z.B. durch
Quecksilber

(entnemmen: aus Jennrich, P.: Schwermetalle 2007)
Mudigkelt undl Erschopiting, Muskelschmerzen: und -krampie,
Herzklopien, Dyspnoe; Bluthoechdruck und llachykardie

s Chronic Fatigue Syndrom (aus: CES-Ferumi H. 25/2008)
Mudigkelt undl Erschopfting, Uunerholsamer Schiaf, v.a. Zu
Beginn grippeahnliche; Symptome mit Muskel- und Gelenk-
schmerzen, Kopfischmerzen, scimerzhaiten Lymphknoten
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Laborveranderungen bei chronischer Borreliose

Positiver' Borrelien-LIFF und meist pos. IgG > IgM -
Immunoklet

Borrelien-Antikorper IgGi > IgMi(aber nicht immer)

Erhohte Werte fiur TINE - alpha, IFN"- gamma, aber
normales I 10, d.h. Th 1- dominante chronisch-
systemische; Entzindung ehne i 2-Gegenregulation

Erniedrigte Werte des intrazellularen Glutathions in
den Immunzellen (T-Lymphocyten > NK-Zellen >
Mlonocyten)

Routinelaborparameter typischerweise unauffallig,
V. a. BB mit Diff.BB, BKS, Leberwerte, Crea, AP u.a.
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Laborveranderungen bei chronischer Borreliose

Erhohte; Werte der Muskelenzyme LDH > CK (die LDH=
Iseenzymel LDHI4 und LDH 5 sind ami haufigsten: ermont).
Sind alle Isoenzyme erhoht, spricht das fir eine; sekundare
metaboelische Mitechondrepatnie

Typr IV=Sensibilisierungen aufi Schwermetalle (via. Hg,
Palladitim, Cadmium)) mit ECP- Erhchungen; und oft auch
erhonter enteraler Sehwermetallausscheidung (Chrenisen-
toxische Belastung)

Reaktivierte Virusinfektionen (v.a. EBV, HSV, VZV) und
intrazellulare Erreger (Yersinien, Chlamydia pneum. >
Chlam. trachematis, Anaplasmen), jewells' nachweispar mit
LTI als interagierende Co-Infektionen
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Nachweis von Schwermetallen irn Apherese - Eluat bei

chronisch Borreliosekranken

Haufigkeit von Schwermetallen
im Plasma-Eluat, gewonnen durch Filtrationsapherese von 45 chronisch
Borreliosekranken
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Chronische Borreliose

Enzymgenetische Polymorphismen und Anomalien bei Pa tienten mit
chronischer Borreliose

CYP1A1 CyplA2 CYP2D6 CYP2C9 CYP2C19 NAT2 SOD2 GSTM1 GSTP1 GSTT1 mEPH PON
Enzyme

Quelle: Dr.Straube, INUS Medical Center

Wolfsburg 15.5.2009
Dr.Hopf-Seidel




IFN-y und TNF- a bei Patienten mit persistierender Borreliose (LTT- bes  tatigt)
und nachgewiesener Typ IV- Sensibilisierung auf anorg. Q  uecksilber stets
hoher als bei persistierender Borreliose ohne Schwerm etallbelasatung

TNF-a (pg/ml) IFN-y (IU/ml)
17,55 0,44

Normalwertgrenze

Hg-LTT > 3 SI Hg-LTT <2 Sl Hg-LTT >3 Hg-LTT <2
N=13 INEKo) N=13 N=10

13 chronisch Borreliosekranke mit einer Typ IV-Quecksilbersensibilisierung
im Vergleich mit 10 Borreliosekranken ohne Quecksilberbelastung
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Chronische Borreliose

Stuhlanalyse auf Quecksilber bei 89 chron.
Borreliose-Patienten

pathologischer Bereich flr 56 %

10-49 50-99 > 100
Quecksilber pg/kg Stuhl
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Chronische Borreliose

ECP und Schwermetall-LL'TT vor und nach enteraler

Ausleitetherapie mit Zeolithen, Colestyraramin und
Chlorella pyrenoidosa-Algen (aber kein DMPS !)

[ Zeitpunkt 1
Schwermetall-LTT-SI im Verlauf ECP in pg/l im Verlauf Bl Zeitpunkt 2

-
[
[
[

Quecksilber PAK-Mix  Quecksilber  Ethylguecksilber

Cadmium

Antimon Statistik: Dr. V. v. Baehr, IMD Berlin




Weitere Laborveranderungen bei chronischer
Borreliose

Pelymoerphismen der Enzyme der Entgiftungsphase 11, V. a.
GSIi-Til, GST-M1 undl GST-P1 sowie NAT 2 undl SOD 2
(Deletionen, Aktivitatsminderungen)

Nachweis bestimmter HLA-DR=-Konstellationen, die bel
chrenisch Borreliosekranken mit fehlender Antikorper-
Entwickitng, Belliherapieresisienz sowie; bei autoimmunem
Mimikry: gefaufit gefunden wurden

Ernohungen ven ANA, ENA und zirkulierenden
Immunkoemplexen (ZIK) als auteimmune Folgereaktionen

Erniedrigung der' Gesamtzahll der NK-Zellen tnd deutlich
erniedrigte CD 57+ -NK-Zellen (haufigl nur 10- 40/pll bel
Normwert 60 - 360/ul)
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Aute-AK gegen Myelin, Skelettmuskulatur, MBP, TPO
(Hashimote=Tihyreoiditis) Ach-Rezeptoren, Serotenin,
Und sehr haufig auch gegenrGanglioside

Ubersauerung mit Aziditatsguotientenivon 60 -110/im
Urin (INormi < 50) (testbar imi sog. Sander-1liest)

Pathelegisches) Nitrostress-Profil im: Urin (auch als
NO/ONOO-Zyklusi bekannt) mit erhchten Werten: fiur
Nitrophenylessigsaure, Peroxynitrit und Citrullin: sowie

erhohte Methylmalonsaure (als indirekter Parameter fiur
Vit. Bl 12-Mangel, v.a. bel der haufigl begleitenden: Poly-
neuropathie)

Wolfsburg 15.5.2009
Dr.Hopf-Seidel




Gestorter NO/ONOO = Zyklus auch bei
chronischer Borreliose

Ein gestorter NO/ONOO - Zyklus ist filr viele chronische;
pislang unerkiarte; Krankheiten die gemeinsame; , Endstrecke®
(Lit.:: Martin: L. Palll, PhID: Explaining ,unexplained ilinesses::
Disease Paradigmifior chronic fatiguer syndrem, multiple chemi-
cal sensitivity, fibromyalgia, post-traumatic stress diSorder,
gulffwar syndrom®™ and' others, HPP NY 2007).

Erst seit der Erkenntnis dieser Zusammenhange kann
es eine an den Ursachen ansetzende, gezieltere
Therapie der chroenisch-persistierenden Borreliese
geben !
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Konsequenzen fir die Therapie der chronischen
Borreliose

Therapie der'intrazellular iegenden: Persisterfermeni der Borrelien
AU mit/atrazelltlar wirksamen Antibiotikar (Makrolide und lietra-
cycline anstatt Cephalosporine und Betalaktame)

Suche mach’ den Chrenifizierungsiakteren wie; z.B. Sechwermetall-
belastungen oder reaktivierte virale und bakterielle Co-Infiektionen
mit anschliesend gezielter’ AB-liherapie und Ausleitemalbnahmen

Korrektur vomn Glutathion- und: Vitaminmangelzustanden, von

Uberséuerung und v.a. des gestorten NOJ/ONOO - Zyklus durch
I--Carnitin, Alpha Lipensaure, Tatienil u.a:
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.....50 Winzig kann der Beginn einer jahrelangen
Erkrankung sein.....
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