



Borrelia
· Izteikti kustīgi sirpjveida MO , 5-25μ X 0.2-0.5μ
· Ārējā membrāna ietver periplazmas viciņas un protoplazmas cilindru. 
· Viciņas (7-20/per terminus) atrodas zem ārējās membrānas, piestiprinātas subtermināli pie protoplazmas cilindra pretējiem galiem. Tās nosaka gan borēliju kustīgumu, gan formu.
· Ir mikroaerofīls, bet var augt arī anaerobos apst. Augšanai nepieciešamas garo ķēžu taukskābes, fermentējot glikozi, veido pienskābi.
· Atšķiras no pārējām spirohetām un gandrīz no visām citām baktērijām ar unikālu genoma struktūru: satur lineāru hromosomu un daudzas lineāras un cirkulāras plazmīdas.

· Atšķirībā no pārējām patogēnajām spirohetām, visas borēlijas ir arthropod borne. Dažādām borēlijām var būt dažādi arthropod vektori, ar kuriem tās pārnes, dažādi saimnieki, ne-saimnieka sugas, kas var tikt inficētas, dažādas to izraisītās slimības.

· Borēlijas pārnēsā dažādu sugu ērces, vienā gadījumā – cilvēka utis. Var būt patogēnas cilvēkiem, mājdzīvniekiem,grauzējiem un putniem.

· Pēdējo gadu pētījumu rezultātā, Laima sl-bas izraisītāji, B.burgdorferi sensu lato, ir sadalīti trīs atsevišķās sugās: B.burgdorferi sensu stricto, B.garinii un B.afzelii. Starp tām nav vektoru specifiskas atšķirības, nav skaidrs, vai tās izraisa atšķirīgas saslimšanas, kaut gan ir liecības, ka Eiropā slimības dažādās klīniskās manifestācijas ir saistītas ar šīm trim sugām.

DABISKIE REZERVUĀRI

▪
Izņemot B.recurrentis un B.duttonii, visas pārējās borēlijas dabā 
iziet ciklu „dzīvnieks – ērces, kas barojas no tā”. 

▪
B.recurrentis inficē cilvēkus un cilvēka utis, B.duttonii – 
Ornithodoros moubata ērces, kas barojas ar cilvēka asinīm.

▪
Vairumu šobrīd zināmo borēliju pārnēsā „soft” dzimtas Argasidae

ērces, izraisot dažādus relapsing fever. Pārējās borēlijas pārnēsā 
„hard” dzimtas Ixodidae  ērces, t.sk., Laima sl-bas izraisītājus.

▪
Dabā tiek inficēti dažādi mugurkaulnieki, g-kārt – grauzēji, kuri arī, 
kopā ar ērcēm,  nodrošina borēliju pastāvīgu atrašanos daudzos 
pasaules reģionos.

· Ixodes ērces ir ļoti atšķirīgas no visām pārējām: „trīs saimnieku” ērces, t.i., katrs ērču dzīves cikls notiek citā dzīvniekā. Ar Laima sl-bu saistīto Ixodes ērču kūniņas un kāpuri barojas grauzējos, pieaugušās ērces – zīdītājos: brieži, āpši, mājas un savvaļas plēsēji, lielie mājdzīvnieki (zirgi, govis).

· Visi vektori inficējas, apēdot spirohetas ( sūcot inficēta dzīvnieka 
vai putna asinis). Dažas ērču sugas spēj nodot Borēlijas 
pēcnācējiem transovariāli. Šis ir galvenais cēlonis tam, ka 
Borēlijas saglabājas ērču populācijā, pat ja nav iespējams sūkt 
inficēta dzīvnieka asinis. B.burgdorferi gad. tā notiek reti. Otrs 
īpatnējs Borēliju horizontālas pārnešanas veids ir „venēriskais” – 
borēlijas ir ērču tēviņu spermatoforās... (Reti).

· B.recurrentis gadījumā utī borēlijas ir hemolimfā → bet nav 
siekalu dziedzeros, tātad tās nevar pārnest ar kodienu (siekalas!). 
Cilvēks inficēsies tikai „sašķaidot” uti (kasoties).

· „Soft” ērces borēlijas pārnes ar kodienu (siekalas), coxal fluid.

· Ixodes ērcēs, kuras ir inficējušās ar B.burgdorferi, borēlijas 
parasti koncentrējas viduszarnā (laikā, kad ērce ir 
„nost” no 
saimnieka-barotāja. Ēdot saimnieku, borēlijas vairojas, nonāk 
viduszarnā  →hemolimfā→siekalu dziedz., no kurienes var tikt 
pārnestas ar siekalām. Šī pārnešana reti kad notiek „saimnieka 
ēšanas” pirmajās 24-48st. Iespējama ir arī borēliju pārnešana 
ērcei
„atvemjot” zarnas saturu kodiena brūcītē.

KLĪNISKĀ  NOZĪMĪBA

· Atgriezeniskie drudži 


Septicēmiska saslimšana ar drudzi, kura sākas pēkšņi pēc 2-15 d. 
inkubācijas perioda. Drudzis turas 3-7 d. →afebrils intervāls dd.-
nned.→atkal drudzis....  Tā var būt līdz 13 atkārtojumiem, sevišķi, 
ja neārstējas. 


Drudža periodā var būt arī : drebuļi, stipras galvas sāpes, 
mialģijas, artralģijas, nelaba dūša, vemšana. Var būt dažādi ādas 
izsitumi, arī līdzīgi erythema migrans kā pie Laima s-bas.


Ilglaicīgas vai hroniskas klīniskās izpausmes var būt CNS, Resp. 
un kardiovaskulārajā sistēmās, tā atgādinot Laima s-bu. 20.gs 
pirmajā pusē pasaulē ar atgr.DR. pārslimojuši vairāk nekā 50 milj. 
cilvēku (kari!, pēc 1967.g. pārsvarā slimo Āfrikā, DAmerikā. ASV 
63.-94.gg. = 512 gadīj.

Jāatceras, ka ne vienmēr slimnieki atceras, ka būtu kodusi ērce, līdz ar to →hipodiagnostika.

· Laima slimība


Endēmiska iekaisuma saslimšana, kas parasti sākas vasarā ar 
izteiktu ādas bojājumu – erythema migrans, ko pavada 
galvassāpes, stīvs kakls, mialģijas, artralģijas, nelaba dūša, 
nogurums, dažreiz – piepampuši limfmezgli.

Nedēļas – mēnešus vēlāk dažiem slimniekiem attīstās meningoencefalīts, miokardīts, migrējošas muskuļu sāpes.  Vēl pēc kāda laika: var attīstīties periodisks lielo locītavu oligoartrīts vai hronisks artrīts, (ceļa locīt.!).

1.x aprakst. 1975. Lyme,Conn. epidēmija bērniem izrādījās smagāka nekā tikai erythema migrans, ko saistībā ar ērcēm, aprakstīja Eiropā 1908.

Etioloģ.aģ. – B.burgdorferi atrada 1981.g. ērcē – Ixodes scapularis (dammini) ASV, un vēlāk Eiropā  - Ixodes ricinus vektorā.

Citi simptomi, kas bija saistīti ar šo aģentu: limfocitoma (labdabīgā ādas limfadenoze), acrodermatitis chronica atrophicans, ērču meningoradikulīts un miozīts.

ASV kopš 1982. ~ 50000 gad. CDC. Skartie štati : 14(1979) →48(1992).

B.burgdorferi var izraisīt dzīvniekiem: suņiem, govīm, zirgiem → artrītiskas izpausmes (klibošana, stīvums, piepampušas locītavas).

PARAUGI

Atgriezenisko drudžu gad. spirohetas var izdalīt no utīm vai slimnieka asinīm. 

Laima sl-bas gad.: no ērcēm, no slimnieka, bet zīdītājos reti attīstās detektējama spirohetēmija, asinīs spirohetas atrod reti. Labāk – citos orgānos (āda, urīnpūslis, sirds, liesa). Vislabākais materiāls: ādas bioptāts, kas ņemts tieši aiz erythema migrans perifērijas. Var izolēt arī no likvora, reti – no citiem šķidrumiem un audiem.

Lai uzturētu infekciozas spirohetas, nepieciešami lab. dzīvnieki (peles,žurkas) vai dzīva inficētu ērču kolonija.

Vairākus mēn. spirohetas var saglabāt koagulētās inficētās asinīs pie 4oC. Atkārtoti reinokulējot šo materiālu pelēs, spirohetas var uzturēt laboratorijā ilgu laiku.

DETEKCIJA, IZOLĒŠANA

Detekcija asinīs, krāsojot
Gaišā/tumšā redzes laukā, drudža periodā. Pil.asiņu+Pil.Na citrāta

Var krāsot pēc Leišmaņa, Giemsa, May-Grunwald, Wright u.c. Romanovska krāsu komb. Plānais /Biezais piliens

Detekcija audos
Audu griezumus var krāsot ar daž. met. (skābās kr., Ag krāsas, anilīna krāsas).

B.burgdorferi Antigēnu detekcija
Urīnā, asinīs, citos audos dot blot immunoassay un Ag capture assay ar koloidālo zeltu IEM. Likās daudzsološi....šobrīd komerciālu nav.

Spirohetu detekcija ar DNS zondēm un PCR

Šābrīža taktika= parādīt attiecīgām spirohetu sugām specifisku DNS klātbūtni.

Hibridizāc.testus attīstīja, lai noteiktu B.burgdorferi un B.hermsii specifiskās DNS. Specif. – ļ.augsts, jūtība – ne visai (vajadz. 2800-10000 spirohetu).

Vēlāk →PCR uz B.burgdorferi, ar ko var noteikt jau 1-5 spirohetas, var diferencēt 3 apakšsugas, var noteikt ērcēs, Laima s-bas pacientu urīnā.

Noteikšana kultūrās

Var kultivēt grauzējos, vistu embrijos, arī in vitro šķidrās barotnēs. Visbiežāk lieto Barbour-Stoenner-Kelly II (BSK II) barotni, neitr.pH, 30-37oC. T.redzes laukā spiroh. Var novērot līdz 6 ned. Izaugt var ned. laikā, var daudzu mēn. laikā, ja bar.trūkst želat., vai truša sēr., vai ja to<30oC.

IDENTIFIKĀCIJA

Morfoloģiski – nevar pilnībā atšķirt Borrelia sugas.

Ar hibridizāciju pēc kopējās DNS var atšķirt Laima spiroh. no atgriez. drudžu spir., bet nevar diferencēt dažādus atgr.drudžus.

Korekti var noteikt B.burgdorferi ērču viduszarnā: 1) krāsojot ar fluoresc.krāsām ar MoAb; 2) Ar PCR ar specif. Praimeriem.

Cilv. klīn. mat-ā – ne vienmēr (sinoviālais šķ.!)

Borēliju diferencēšana ar DNS zondēm un PCR pamatojas uz flagellīnu, ārējo virsmas proteīnu, u.c.,  kodējošo sekvenču noteikšanu, kā arī bakteriālo izolātu reaktivitāti imunoblotos ar  sugas-specif.MoAb, kuras atpazīst vairumu virsmas proteīnu vai konservatīvo 39- kDa proteīnu.

SEROLOĢISKIE TESTI

Ne visām bor. ir pieejami, Ag mainība! Labs: Indirect immunofluorescenceassay ar kultivētu spiroh. Ag-m.

Laima sl-bai serol. Ir kopš 1981.g. IFA izmanto uz stikl. Fiksētas spirohetas. Viegli veicams, specif,? Reproduc.?lielu skaitu?

T.i., arī citas spiroh. var dot poz.r-ju...

ELISA izmanto lab. Laima Dg apstiprināš., ja veic daudz analīžu. 

Specifiskums – tikpat šaubīgs kā IFA gad.

Daži par „zelta stand.” uzskata Western imunoblotu, kas varētu būt labs gadījumos, ja pacientam ir netipiska simptomātika, vai dzīvo ne-endēmiskos reģionos.

Lai uzlabotu specif./jūtīg., lizējot spirohetas un  selektīvi attīrot mērķa Ag, tiek iegūti specif.Ag, izmantojot rekombinantu DNS tehn. klonēti gēni un ekspresēti E.coli. Tā iegūtais 39 kDa proteīns (p39) jau tiek izmantots vairākos kitos.

UZŅĒMĪBA PRET ANTIBIOTIKĀM

Agrāk – arsēna savienojumi.

Borēlijas ir jūtīgas pret daudzām AB, izvēles AB ir tetraciklīni atgriez.drudžu ārstēšanai. Samaz. Recidīvu skaitu/smagumu, atbrīvo CNS no spirohetām. Bet!... Strauja MO destrukcija var novest pie Jarisch-Herxheimer r-jas. N= 0.5g tetrac.ik 6 st/ 4-5 dienas vai 100 mg doxycycline.    

Laima sl.: doxycycline vid.-vieglā gad. pa 100 mg/2xd.(Vīr., ne-grūtn, bērni) vai tetracikl.HCl 250-500 mg/3xd/10-30 dienas; Amoxicillin 250-500 mg /3xd/10-30d. (20-40mg/kg bērniem <8g.)

Pie vēlīnām, nopietnām (CNS, kardiālām, artrītiem) – i/v penicillinG vai ceftriaxone.

Borēlijas ir rezistentas pret  rifampīnu, fosfomicīnu, sulfonamīdiem, 5-fluoruracilu.
