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W pracy omowiono zachorowanie kobiety, u ktérej w 29 tygodniu cigzy wy-
stapily objawy boreliozy z Lyme wspdlistniejgcej z ludzkq granulocytarng erli-
chiozq. Zakazenia zostaly rozpoznane po porodzie na podstawie obrazu kli-
nicznego oraz badan serologicznych. Dyskutowane jest ryzyko zakazenia plodu.
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W obserwowanej zmianie profilu chordb infekcyjnych mieéci si¢ pojawianie sie ,,no-
wych chordb”, a wérdd nich chordb przenoszonych przez kleszcze (1). Pierwsze zachoro-
wania na borelioze z Lyme opisano w USA w 1976 roku, doniesienie o pierwszych przy-
padkach w Polsce pochodzi z 1987 roku (2). Pierwszy opis ludzkiej erlichiozy granulocy-
tarnej (Human Granulocytic Ehrlichiosis - HGE) z 1994 roku obejmuje 6 przypadkow ze
stanéw Minesota i Wisconsin (USA) (3). W Europie pierwsze zachorowanie odnotowano
w 1996 roku w Stowenii, kolejne w Norwegii, Szwecji, Holandii (4,5,6). W Polsce pierwsze
3 przypadki ostrej HGE opisane zostaly w 2001 roku (7). Obie choroby w warunkach pol-
skich przenoszone sg przez kleszcze Ixodes ricinus (8).

OPIS PRZYPADKU

Pacjentka M. K., lat 25, z zawodu nauczycielka, skierowana zostala do Poradni Chordb
Zakaznych w Debicy w listopadzie 2001 r., z powodu podejrzenia boreliozy. Poklucia przez
kleszcza nie zauwazyta, ale zamieszkuje na obszarze endemii boreliozy. Od 2 miesiecy od-
czuwala bole migsniowe podudzia prawego oraz bole prawego kolana, od miesigca obser-
wowala pojawianie si¢ i samoistne zanikanie kilkucentymetrowych zmian rumieniowych
zlokalizowanych na obu koficzynach dolnych. Z wywiadu ustalono, iz na przetomie maja
i czerwca u chorej, znajdujacej sie wowczas w 29 tygodniu ciazy, wystgpowato znuzenie, sta-
ny podgoraczkowe, a w rutynowo wykonanych badaniach obnizone wartosci piytek krwi (79
do 108 tys./mm?) przy prawidlowych pozostatych warto$ciach morfologii krwi. W czerwcu,
na prawym udzie, chora obserwowata zmian¢ rumieniowa z centralnym przejasnieniem,
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rozszerzajaca si¢ w czasie do Srednicy 30 cm. Rumien utrzymywat si¢ do czasu porodu
w dniu 31 lipca i nie byt leczony. W okresie okotoporodowym wartoSci plytek wynosity 135
tys; oraz 65 tys./mm?. W badaniu morfologicznym krwi wykonanym w II trymestrze cigzy,
wartoSci plytek krwi byly prawidlowe, réwniez w przesztoSci nie obserwowano u chorej za-
burzen w tym zakresie. Chora nie podawata sktonnosci do podbiegnie¢ krwawych, siniaczef
czy zaburzen krzepliwosci krwi. W okresie poprzedzajacym wystepowanie trombocytopenii
nie zazywala lekdw i nie byla poddana dziataniu toksycznych substancji chemicznych.

U noworodka, z cigzy pierwszej, urodzonego o czasie sitami natury, z prawidiowa masa
urodzeniowa, ocenionego w skali Apgar po 1 minucie na 10 punktoéw, w okresie poporodo-
wym, poza hiperbilirubinemia (bilirubina c. 21,4 mg%; b. 0,64 mg%) stwierdzono maloplyt-
kowos¢ (plytki krwi 36 tys; 29 tys; 53 tys./mm?) bez objawow skazy krwotocznej. Wykluczo-
no posocznicg, cytomegalie, toksoplazmoze, rozyczke, kite, zapalenie watroby, hemolizg,
DIC, nie stwierdzono zmian patologicznych w badaniu usg OUN, jamy brzusznej, rtg pluc,
badaniu okulistycznym. W surowicy krwi matki nie stwierdzono swoistych przeciwciat ptyt-
kowych w teScie immunoenzymatycznym MAIPA, wykonanym z plytkami ojca dziecka.
Dziecko otrzymato koncentrat krwinek plytkowych oraz sterydy. W 14 dobie w stanie do-
brym, z prawidlowymi warto$ciami plytek (258 tys./mm?) wypisane zostalo do domu (Od-
dzial Noworodkéw ZOZ w Debicy, ordynator lek. med. Bernadetta Paleczny). Migdzy
3 a5 tygodniem zycia dziecka notowano wartosci ptytek: 99 tys; 86 tys; 122 tys./ mm?, od 9 ty-
godnia zycia liczby plytek byly prawidiowe.

W dniu zgloszenia si¢ chorej 14 listopada 2001 r. do Poradni Chor6b Zakaznych nie
stwierdzono u niej odchylefi w badaniu przedmiotowym, w badaniu morfologii krwi nie-
znaczng trombocytopenie (145 tys./mm?). Pacjentka wyrazita zgodg na przerwanie karmie-
nia piersig dziecka, wigczono leczenie doksycykling 0,2 g/dobe, ktdre stosowano przez 30
dni. Réwnoczes$nie pobrano krew na badania serologiczne w kierunku boreliozy z Lyme
oraz erlichiozy. W trakcie leczenia ustgpity bole mig§niowo — stawowe, nowe zmiany ru-
mieniowe nie pojawily sie. Otrzymane wyniki badan serologicznych (wykonane w PZH):
u matki — test ELISA z rekombinowanymi antygenami Borrelia burgdorferi — Biotest
(Niemcy) w surowicy — IgM 120 RU, IgG 120 RU (powyzej 101 RU — wynik wysokododat-
ni); odezyn immunoflurescencji posredniej (OIP) w kierunku Anaplasma phagocytophila
(USA) — IgM 1:40 (>1:10 — wynik dodatni), IgG 1: 256 (>1:32 — wynik dodatni). Odczy-
ny serologiczne w kierunku obu infekcji u dziecka ujemne. Miesiac po zakoficzonej anty-
biotykoterapii u chorej pojawity si¢ napadowe bdle kolan. Czterotygodniowa kuracja 2 g/d
ceftriaksonem spowodowata catkowite ustgpienie dolegliwosci. W ciggu dwuletniej obser-
wacji matka pozostawata bez objawdw patologicznych, dziecko rozwijalo si¢ dobrze, war-
toSci hematologiczne pozostawaly prawidiowe. Dwukrotnie powtdrzone badania serolo-
giczne u dziecka pozostawaly ujemne. U matki, w rok od zakazenia, OIP w kierunku Ana-
plasma phagocytophila — 1gM /-/, IgG 1:256, po 2 latach IgM /-/, IgG 1:512.

OMOWIENIE

W chwili zgloszenia si¢ do Poradni Chorob Zakaznych u pacjentki rozpoznano bore-
lioz¢ z Lyme w stadium zakazenia wczesnego, rozsianego (wg podziatu zaproponowanego
przez Asbrink i Hovmark) (9). Obecne we wczesnym okresie choroby zle samopoczucie,
uczucie zmeczenia, goraczka, bdle miesniowe nalezg zar6wno do objawow wczesnych
zakazenia wywolywanego przez kretki Borrelia burgdorferi, jak i przez Ehrlichia sp.
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(10,11,12). Trombocytopenia nie miesci si¢ w obrazie boreliozy, jest natomiast czgstym
markerem infekcji Anaplasma phagocytophila (13,14). Obserwuje si¢ pokrywanie terendw
endemicznego wystepowania boreliozy z obszarami wystgpowania erlichiozy (4,12). Be-
longia i wsp. (15), dla okreslenia udzialu choréb odkleszczowych w powodowaniu niespe-
cyficznej goraczki, zbadali pacjentow, leczonych od maja do sierpnia, u ktorych wystepo-
wala goraczka, bez uchwytnej przyczyny. U 7 (11%) rozpoznano borelioz¢ z Lyme, u 8 (13%)
HGE, u 2 (3%) koinfekcje.

HGE nie jest chorobg czesto rozpoznawang. W ciagu 6 lat, od opisania pierwszych
przypadkoéw, rozpoznano ja u okoto 600 pacjentéw w USA i Europie (5). Czgstos¢ wyste-
powania HGE nie jest dokfadnie znana. W badaniu przeprowadzonym w USA (Wiscon-
sin), na terenie gdzie borelioza wystepuje u 57/100 tys. mieszkancdw, §rednia roczna licz-
ba zachorowan na HGE zostata okreslona na 9,3 przypadkéw na 100 tys. mieszkancow
(15). Swoiste przeciwciala przeciwko czynnikowi HGE wsrod badanej populacji w Niem-
czech, Szwecji, Szwajcarii, Wtoch stwierdzono u od 7,4% do 17,1%, w p6éinocno-wschod-
niej Polsce u 11,3% mieszkancow (12).

Wiekszos¢ przypadkow HGE przebiega jako nieswoista choroba goragczkowa pojawia-
jaca sie w ciagu od 4 dni do 4 tygodni po poktuciu przez kleszcza. Objawy przypominaja za-
kazenie wirusowe, wystepuja bole gtowy, bole migsniowo-stawowe, czasem nudnoSci, wy-
mioty, biegunka, bdle brzucha, sporadycznie wysypka (8,12,16). W rutynowych badaniach
laboratoryjnych stwierdza si¢ leukopenig, trombocytopenie, czasem niedokrwistos¢ i pod-
wyzszone poziomy transaminaz (8,12,17). Niekiedy obserwowana jest hepatosplenomega-
lia, a objawy moga nasladowa¢ powazne schorzenia hematologiczne (18). U niewielkiej
grupy chorych przebieg choroby moze by¢ piorunujacy, zakonczony $miercia (4,12,19).
Smiertelnosé w HGE okreslana jest na 0,5-1% (12), ale podawano réwniez wartosci od
7 do 10% (4). U chorych z cigzkim przebiegiem klinicznym obserwuje si¢ pancytopenig,
wstrzas, ostry zespol niewydolno$ci oddechowej, niewydolno$¢ watroby, nerek, zespot we-
wnatrznaczyniowego wykrzepiania, zajecie OUN, oportunistyczne infekeje (8,14,20). Ryzy-
ko ciezkiego przebiegu choroby wystepuje w stanach niewydolnosci uktadu immunologicz-
nego, a takze w przypadkach opdznionego poczatku leczenia (21,22,23). Wystapienie go-
raczki, o przyczynie niewyjasnionej, w okresie okolo 2 tygodni po pokluciu przez kleszcza,
stwarza podejrzenie HGE, pacjent powinien by¢ leczony juz w trakcie oczekiwania na wy-
niki testow (5, 23). Rozpoznanie erlichiozy, poza uwzglednieniem danych epidemiologicz-
nych, mafo swoistych objawow klinicznych, opiera si¢ na wynikach badania serologicznego,
stwierdzeniu charakterystycznych, morwopodobnych wtretow w leukocytach krwi, wykryciu
DNA patogenu metoda PCR (7). W przedstawionym przypadku postgpowanie diagno-
styczne rozpoczgto po 6 miesigcach od zakazenia, dlatego spetnienie kryteriow CDC:
4-krotnego wzrostu miana przeciwcial, dodatniego wyniku PCR czy wykazania moruli,
obecnych w ostrej fazie choroby nie byto mozliwe. Rozpoznanie przebytego ostrego zacho-
rowania postawiono — wg kryteriow Amerykanskiego Towarzystwa Riketsjologii (ASR), tj.
stwierdzenie wysokiego poziomu przeciwcial IgG (>256) oraz serokonwersji przeciwcial
w klasie IgM (7). Wysokie miana IgG po zakazeniu moga utrzymywac si¢ wiele miesigcy.
Autorzy stoweniscy, oceniajacy dtugo$¢ utrzymywania si¢ przeciwcial w HGE, stwierdzili ich
poziom > 128 u 12 z 30 pacjentdéw w 24 miesiace od zakazenia (16).

Zakazenia, ktore rozwinely si¢ u kobiety ciezarnej, budzity obawy o mozliwos$¢ ich
przekazania dziecku w ostatnich tygodniach ciazy lub po urodzeniu przez karmienie pier-
sig. Przyjmuje si¢, ze zakazenie przeztozyskowe kretkiem Borrelia burgdorferi jest mozliwe,
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ale skrajnie rzadkie (24,27). W piSmiennictwie sa doniesienia o wyizolowaniu kretkéw
Borrelia burgdorferi z poronionych ptodéw lub tkanek dzieci z wadami wrodzonymi, jed-
nak brak jest ostatecznych dowodow, ze zakazenie to powoduje $Smier¢ ptodu, wezeSniac-
two czy wady wrodzone (25,27). W badaniu obejmujacym 2 tys. kobiet cigzarnych, prze-
prowadzonym przez Strobino i wsp., nie obserwowano, by prenatalna ekspozycja byta sko-
jarzona ze zwigkszonym ryzykiem niepomy$lnego zakonczenia cigzy (28). Maraspin i wsp.
w jednym z badan objeli obserwacja 105 kobiet cigzarnych (29), w innym badaniu 58 pa-
cjentek z nabytym w ciazy zakazeniem Borrelia burgdorferi (30). W przypadkach niepo-
myslnie zakoficzonych ciaz, nie udowodniono skojarzenia z infekcja boreliozowa, a znale-
ziono wyjasnienie powiklan niezwigzane z tym zakazeniem. Gerber i Zalneraitis, na tere-
nach endemicznego wystgpowania boreliozy w USA, nie stwierdzili u dzieci zaburzen neu-
rologicznych, ktdre mozna byltoby przypisaé boreliozie wrodzonej (26). Nigdy tez nie po-
twierdzono przekazania zakazenia z mlekiem matki (25).

W piSmiennictwie obecne sa tylko pojedyncze opisy erlichiozy u kobiet cigzarnych. Ho-
rowitz (31) opisatl, rodzaca w 39 tyg. ciazy, kobiete z goraczka, trombocytopenia i podwyz-
szonymi transaminazami, u ktoérej HGE potwierdzone zostalo serologicznie, PCR oraz
obecno$cia moruli. Jej dziecko zagoraczkowalo w 9-tej dobie, u niego réwniez zakazenie
potwierdzone zostalo wszystkimi testami. Casau i wsp. (32) przedstawiaja przypadek ko-
biety w 34 tyg. cigzy z ostrymi objawami w postaci goraczki, dreszczy, nudnosci, ktora
w ciagu 6 tygodni poprzedzajacych objawy byla wielokrotnie kiuta przez kleszcze. Z powo-
du podejrzenia boreliozy z Lyme, leczona byta amoksycyling a nastepnie ceftriaksonem.
Goraczka utrzymywala si¢ u niej do porodu. Badaniami stwierdzono trombocytopenig,
limfopenie, anemi¢ z fagodng hemolizg oraz podwyzszone transaminazy. Rozpoznanie po-
twierdzone zostalo po porodzie, a objawy minely bez leczenia. U dziecka testy PCR nie
potwierdzily zakazenia. Z kolei Buitrago i wsp. donoszg o zachorowaniu kobiety, u ktdrej
w 25 tyg. ciazy rozpoznano borelioz¢ z Lyme oraz HGE. Ci¢zarna leczona byta rifampicy-
ng a dziecko urodzito si¢ zdrowe, zakazenia u niego nie potwierdzono (33).

U dziecka obserwowanego w naszej poradni, w badaniu wykonanym w 4 miesiacu zy-
cia, nie stwierdzono swoistych przeciwcial. W przypadku zakazenia wigkszo$¢ noworod-
kow nie wytwarza specyficznych przeciwcial, jedynie niektore moga syntetyzowac przeciw-
ciata IgM (34). Brak przeciwcial klasy IgG, otrzymywanych przez ptdd droga transportu
fozyskowego, mozna wigzac z ich p6Znym pojawianiem si¢ i nieobecno$cig lub niskim mia-
nem u matki w okresie porodu. Diagnostyka HGE prowadzona w kilka miesiecy od zaka-
zenia, nie stwarzala szans spetnienia pozostatych kryteriow. Nierozstrzygnigte pozostaje,
ale jest mozliwe, iz obserwowana w pierwszych tygodniach zycia dziecka matoplytkowos¢,
po wykluczeniu szeregu jej przyczyn, byta zwigzana z zakazeniem erlichiozowym.

T Brzostek

HUMAN GRANULOCYTIC EHRLICHIOSIS CONINCIDENT WITH LYME BORRELIOSIS
IN PREGNANT WOMAN - A CASE STUDY

SUMMARY

A case of 25 years old woman, living in an endemic area for Lyme borreliosis was examined. In 29
th week of pregnancy trombocytophenia, fever and fatique were observed, in the last 7 weeks erythe-
ma migrans was present. The woman was not traeted by that time. The infant presented trombocyto-
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phenia in the first few weeks of life. 3 months after delivery erythema migrans disseminata was obse-
rved, by that time Lyme borreliosis and HGE were serologically confirmed. It was not confirmed that
the infection was transferred to the infant, but it is possible that trombocytophenia was caused by the
infection with A. phagocytophila.
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