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ABSTRACT
BACKGROUND. Lyme borreliosis (LB) is one of the most commonly diagnosed tick-borne
diseases globally, caused by Borrelia spirochetes. Despite advances in laboratory diagnostics,
both overdiagnosis and underdiagnosis of LB remain significant issues. Nonspecific symptoms
such as chronic fatigue or musculoskeletal complaints are often misattributed to LB, creating
controversy and delaying appropriate diagnosis and treatment.
OBJECTIVE. To analyze clinical data and diagnostic results of patients referred to the
Department of Infectious Diseases and Neuroinfections, Medical University of Bialystok, with
suspected LB, and to assess the frequency of its clinical forms.
MATERIAL AND METHODS. A retrospective analysis was conducted on medical records
of patients hospitalized with suspected early or late LB at the Department of Infectious Diseases
and Neuroinfections, Medical University of Bialystok, from January 2018 to June 2023.
Diagnostics included ELISA and Western blot tests for IgM and IgG antibodies against
Borrelia. Initial diagnoses were based on tick exposure and clinical presentation.
RESULTS. Records of 819 hospitalized patients were analyzed: 497 (60.7%) men and 322
(39.3%) women, mean age 55.7 £ 14.8 years. LB was diagnosed in 426 (52%) patients,
including 24 (5.6%) with neuroborreliosis and 7 (1.7%) with erythema migrans. In 395 cases,
symptoms and results did not clearly confirm LB, yet antibiotics were used to assess response.
In 393 patients (48%), LB was excluded; the most common alternative diagnoses were
osteoarthritis (31.3%) and other musculoskeletal disorders (25.1%).
CONCLUSIONS. Overdiagnosis of LB may result in unwarranted antibiotic use, while
delayed treatment can lead to late stage disease. A key issue is the lack of differential
diagnostics, delaying proper management of serious conditions like MS, rheumatoid arthritis,
or cancer. Notably, many patients received empirical antibiotics despite not meeting clinical-
serological criteria, distorting disease incidence. The current LB reporting system also requires

revision, as it promotes overdiagnosis.
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INTRODUCTION

Lyme borreliosis, also known as Lyme disease, is one of the most common tick-borne
infectious diseases worldwide. It was first identified in the 1970s in Lyme, Connecticut, where
it was initially mistakenly thought to be juvenile rheumatoid arthritis. It was not until later
studies showed a link between the disease and ticks of the species Ixodes scapularis, which
carry the bacteria Borrelia burgdorferi, the causative agent of Lyme disease. In Europe and the
United States, Lyme disease is now considered the most common tick-borne disease, although
the pathogens responsible for its development can vary from region to region. In the US,
Borrelia burgdorferi sensu stricto is the main infectious agent, while other species such as
Borrelia afzelii, Borrelia garinii are also found in Europe (1,2).

The disease develops in several stages: the initial localised stage, the early disseminated
stage, and the late disseminated stage. The characteristic erythema migrans most often appears
in the first stage, but a lack of treatment can lead to more serious complications such as arthritis,
neuroborreliosis and heart disorders. The symptoms can vary depending on the stage of the
disease and the body's individual response to the infection. Lyme borreliosis is closely related
to the life cycle of ticks, so the number of cases increases when they enter a period of greater
activity. This mainly occurs in spring and autumn. Early diagnosis and adequate treatment with
antibiotics provide a very good prognosis. However, if therapy is neglected, Lyme disease can
lead to intractable symptoms primarily affecting the central nervous system, joints, and heart,
which can significantly reduce patients' quality of life (4, 5).

Epidemiology. Lyme disease is the most commonly diagnosed tick-borne disease in
both the US and Europe. It is estimated that 476,000 cases are diagnosed and treated in the
United States each year, while the number exceeds 200,000 in Western Europe. In the United
States, Lyme disease is most prevalent in the north-eastern, mid-Atlantic and upper midwestern
regions. The main pathogen in these areas is Borrelia burgdorferi sensu stricto. In Europe,
however, the highest incidence is found in Scandinavia, the Baltic states and Central Europe,
where Borrelia afzelii and Borrelia garinii are the most prevalent bacteria, transmitted by
Ixodes ricinus and Ixodes persulcatus ticks (2).

The symptoms of Lyme disease can vary widely depending on the region and species
of Borrelia spirochete that caused the infection. In the United States, the disease typically
presents as arthritis. By contrast, cases of erythema migrans and neuroborreliosis, which is
more often associated with B. garinii infection, are more typical in Europe. There are also

differences in the incidence of the various clinical forms of the disease depending on



geographic location. The average incidence rate of Lyme disease in Western Europe is 22.05
cases per 100,000 people per year. This varies from country to country: for example, between
2009 and 2017 it was 53 per 100,000 people in France, 0.124 in northern Italy (2000-2015),
12.1in the UK, and 99.9 in Lithuania. Incidence is particularly high in Scandinavian countries
such as Sweden, Norway and Finland, especially in the south where the climate is milder and
conducive to tick development. The disease is gradually expanding into the northern regions
of these countries as well (4).

Before the onset of the pandemic, Poland was experiencing over 20,000 new cases of
Lyme disease annually. In 2018 and 2019, there were 20,150 and 20,614 cases, respectively
(7). During the pandemic, however, the number of diagnosed cases decreased significantly. In
2021, there were 12,500 cases, with 411 patients (3.3%) being hospitalized. The highest
incidence rates were in provinces such as Matopolska (62 cases per 100,000 residents) and
Podlaskie (61.4 cases per 100,000 residents), while the lowest rates were in £6dz Province
(12.4 cases per 100,000 residents). The percentage distribution of the different forms of Lyme
disease in Poland is as follows: erythema migrans (91%), osteoarticular Lyme disease (9.3%),
neuroborreliosis (1.6%), and other forms (0.3%) (5). In 2022, 17,367 new cases of Lyme
disease were registered in Poland. At that time, the incidence rate was 45.9 per 100,000 people
(8). In 2023, however, 25,244 cases were registered, with an incidence rate of 66.96 per
100,000 people (4.6% of patients were hospitalized) (9).

Diagnostics. Diagnosing Lyme disease is difficult and poses a challenge for doctors.
This is because, in the early stages of the disease, there are non-specific symptoms in addition
to erythema migrans. Consequently, diagnosis and treatment are often delayed, and inadequate
treatment is a possibility (10). Lyme disease is diagnosed using clinical, immunological and
molecular methods. Clinically, Lyme disease must be differentiated from systemic,
degenerative and nervous system diseases, as well as inflammatory conditions. Difficulties in
diagnosis are often caused by an absence of a tick bite in the patient's medical history. It is
therefore important to take a thorough case history, paying particular attention to questions
about the occurrence of erythema migrans and travel to endemic areas. During physical
examination, symptoms such as erythema migrans, multiple erythema migrans, neurological
and cardiac symptoms, and features of arthritis should be noted.

Among laboratory diagnostic techniques, we can distinguish between direct methods,
which identify the presence of the spirochete's antigen or DNA, and indirect methods, which
detect specific antibodies in serum. From 2023, the Polish Society of Epidemiologists and
Infectious Disease Physicians recommends a two-stage diagnostic process. The first stage of
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serological diagnosis involves an ELISA/CLIA/MMIA test (11). This method detects IgM and
IgG antibodies to Borrelia spirochetes. IgM antibodies appear first after infection (after about
2-4 weeks) and are directed against the flagellin protein p41 and the OspC protein. 1gG
antibodies appear later (after 4-6 weeks). Serological results must be interpreted in a clinical
context because serological tests can be falsely negative in the early stages of Lyme disease
(up to 4-6 weeks after infection) due to a serological window. This is because it takes time for
the immune system to produce antibodies in the initial phase of infection and serological test
results are often negative at this stage.

The molecular diagnosis of Lyme disease is mainly based on the polymerase chain
reaction (PCR) technique. This method allows the direct detection of spirochete nucleic acids
in biological material such as joint fluid. The most commonly sought genes are those encoding
p41 proteins and outer membrane proteins, as well as 16S-RNA and 5S-23S-RNA sequences
(12). This method is particularly useful for diagnosing arthritis.

Aim of the study. The study aimed to analyse the clinical data and examinations of
patients referred to the clinic with suspected Lyme borreliosis, and to evaluate how frequently

its different forms occur.
MATERIALS AND METHODS

A retrospective analysis was carried out on the hospital records of patients admitted to
the Department of Infectious Diseases and Neuroinfection at the Medical University of
Bialystok between 2018 and 2023 with a suspected diagnosis of early or late Lyme disease.
Data on patients' gender, age, and comorbidities were analysed. The initial Lyme disease
diagnosis was based on patients reporting being in tick-endemic areas or being bitten by a tick,
and/or on clinical symptoms observed during the history-taking and physical examination.

All patients were tested for the presence of IgM and IgG antibodies against B.
burgdorferi, and positive or questionable results were confirmed by Western blot.

Neuroborreliosis was diagnosed in patients who met the criteria of the European
Federation of Neurological Societies (EFNS). Depending on how many of the diagnostic
criteria were met, the diagnosis was classified as either certain or possible. A diagnosis was
considered certain if all three EFNS criteria were met. If only the first two criteria were met,
the diagnosis was defined as possible. The first criterion was the presence of neurological
symptoms suggestive of neuroborreliosis, whether acute or subacute. These included typical
clinical manifestations such as cranial nerve palsy (most often of the facial nerve), meningitis,

painful radiculitis (radiculopathy), myelitis, peripheral neuropathy and encephalopathy. The
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second criterion was the presence of inflammatory features in the cerebrospinal fluid, primarily
pleocytosis exceeding five cells/ul of a lymphocytic nature. Other indicators of inflammation
were also analysed, including elevated total protein, an increased IgG index, and the presence
of oligoclonal bands. The third criterion for confirming the diagnosis was demonstrating
intrathecal synthesis of specific antibodies to Borrelia burgdorferi. A positive 1gG or IgM
synthesis rate in the PMR, calculated from the ratio of antibody concentrations in the PMR and
serum with concomitant positive serum serology — confirmed by ELISA and Western blot —
was considered diagnostic.

RESULTS

The study population consisted of 819 patients; 60.7% of these were men (n = 497).
The mean age was 55.7 + 14.8 years: 56.4 + 16.1 years for women and 55.1 = 14.1 years for
men. The analysed group was divided into subpopulations distinguished by initial and final
diagnoses; this division is shown in Figure 1.

Lyme disease was diagnosed in 426 patients (52%), of whom 24 (5.6%) were diagnosed
with neuroborreliosis and seven (1.7%) with erythema migrans. In this group, in 395 patients,
clinical symptoms and laboratory results did not allow Lyme disease to be excluded
unequivocally (in cases involving joint or neurological symptoms that did not fully meet
clinical or laboratory criteria). In the absence of an alternative diagnosis, antibiotic therapy
(one cycle) was used to assess clinical improvement. In most cases, however, only short-term
improvement was observed, which contradicts a diagnosis of Lyme disease. Based on EFNS
criteria, 24 cases of neuroborreliosis were confirmed, accounting for 2.9% of the total study
population, and seven cases of erythema migrans were identified, accounting for 0.9%.

Lyme disease was clearly excluded in 48% of patients (n = 393), with other disease
entities being diagnosed. The largest group of diagnoses among patients with excluded Lyme
disease was osteoarthritis (n = 116, 31.3%; see Figure 2). The mean age in this group was 59.4
years (£16.1), 61.4 years (£15.5) and 58.2 years (£14.7) in the female, male and total
subpopulations, respectively. Men accounted for 47.4% (n=55) of the total subpopulation.

The second most frequently diagnosed condition was musculoskeletal disorders,
accounting for 25.1% of final diagnoses in patients with excluded Lyme disease. The mean age
in this group was 44.4 years + 13.8, with respective means of 43.2 years + 13 and 45.5 years +
14.5 for men and women, respectively.

A history of Lyme disease was reported by 71 (8.7%) of the subjects in this group.

71.8% (n = 51) of these patients were male. The mean age was 55.6 + 13.4 years for women
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and 53.7 + 13 years for men. A spondyloarthritis diagnosis was received by 55 people (14.8%)
in the group with excluded Lyme disease. The mean age was 54.3 years = 12.6 for the whole
group, 51.8 years + 13.4 for the female subpopulation, and 55.4 years + 12.3 for men.
Additionally, 138 patients were diagnosed with both Lyme disease and osteoarthritis, while 50
hospitalized patients had a concurrent diagnosis of Lyme disease and spondyloarthritis, as
illustrated in Figure 3.

Between October and January in late 2018/19, more patients were hospitalized at the
clinic with symptoms suggestive of Lyme disease than with confirmed cases of the disease.
The study took the period of the pandemic into account: no patients with suspected Lyme
disease were hospitalized at the clinic between March 2020 and May 2021 due to the
prioritization of treatment for patients infected with the SARS-CoV-2 virus.

DISCUSSION

In our study, we analysed data from patients referred to the clinic for diagnostic
verification of suspected Lyme disease, which is a significant problem in medical practice.
Although significant advances have been made in diagnosing Lyme disease, it remains
challenging, particularly given the numerous non-specific symptoms affecting multiple
systems and organs, and the lack of awareness of the classic clinical presentation of Lyme
disease, which can make differentiating between disease entities difficult (13). Proper diagnosis
IS becoming an increasingly important issue, particularly in an era of ageing populations
burdened by civilisational diseases and multiple diseases (14). A paper by Lightfoot et al.
showed that chronic fatigue, cognitive impairment and myofascial pain are mistakenly
associated with Lyme disease, despite also appearing in conditions such as chronic fatigue
syndrome and fibromyalgia (15). A reliable clinical diagnosis of Lyme disease is obvious to a
non-expert physician only when typical erythema migrans is present (16). The difficulty in
diagnosing Lyme disease in the early stages is that only around 20% of patients report being
bitten by a tick. Another issue is that Lyme disease is attributed to many non-specific symptoms
that are also characteristic of many different disease entities (15).

Hassett et al. demonstrated the prevalence of a clinical picture suggestive of chronic
Lyme disease among patients with depression (17). A retrospective study involving 788
patients and published by Steere et al. showed that Lyme disease was confirmed in 23% of
subjects, while an alternative diagnosis was made for the remaining 77% (18). By contrast,
Reid et al. analysed 209 patients and found that Lyme disease was diagnosed in 21% of

subjects, while 79% were diagnosed with other conditions (19). However, sparse or



asymptomatic B. burgdorferi infection can further complicate diagnosis. According to Sigal et
al., in endemic areas, a small but significant percentage of the population may be seropositive
despite having no clinical history of Borrelia infection. In the absence of characteristic
symptoms, Lyme disease should neither be diagnosed nor treated, as non-specific complaints
may be due to other causes. Misdiagnosis of the condition can lead to the unwarranted use of
antibiotic therapy (20).

Although ELISA/CLIA/MMIA and Western blot tests are essential for a proper
diagnosis, many scientific papers suggest that current methods may not be effective enough for
a reliable diagnosis. First-stage tests are not highly specific, but they play an important role in
serological diagnosis. To reduce the overdiagnosis of Lyme disease, diagnosis does not end at
this stage. If the result is positive or inconclusive, a confirmatory Western blot test is performed
to determine antibodies to individual antigens. This reduces the number of false positives (21).

Important reasons for overdiagnosis include cross-reactions, which can be triggered by
certain bacteria (e.g. Treponema pallidum or Rickettsia species), viral infections (e.g. the
Epstein—Barr virus) or autoimmune diseases (e.g. rheumatoid arthritis). Even after successful
treatment, antibodies can remain present in patients for many months or even years. This can
cause a positive result in an ELISA test even when the patient no longer has an active infection
(22). A study by Webber et al. of a large US health system found that, of 212 positive Western
blot test results for Lyme disease, 113 (53.3%) were considered false positives. Even assuming
that all participants were exposed to Borrelia burgdorferi, over half of the results would still
be considered false positives. These patients did not meet the seropositivity criteria, showed
asymptomatic infection or nonspecific symptoms, had negative results on further serological
testing within 30 days of a positive Western blot test result, or met a combination of these
criteria (23).

The study by Quereshi et al. involved evaluating 216 young patients, from the neonatal
period to 18 years of age, who underwent serological testing for Borrelia spp. infection. This
included ELISA and Western blot tests. Of these patients, 68 (31%) were diagnosed with active
Lyme disease, most commonly presenting as arthritis, facial nerve palsy, aseptic meningitis or
erythema migrans. Thirty-nine patients (18%) showed the presence of antibodies, indicating a
history of infection. Patients were referred to the medical centre due to acute clinical symptoms
or prolonged school difficulties, which were attributed to a previous infection. At the time of
referral, 77% of patients were already undergoing treatment. In contrast, 109 patients (50%)
had neither active nor past Lyme disease. Despite the lack of a serological basis, 79% of this

group were also undergoing antibiotic therapy at the time of referral.



The skilful use of serological diagnosis in conjunction with a clinical evaluation of the
patient remains crucial. As the clinical manifestations of the disease can be atypical or
uncommon, and molecular diagnostics are not fully specific or sensitive, there is a risk of
overlooking and failing to treat early Lyme disease. This may result in the development of
chronic Lyme disease due to lack of treatment in the early stages (25). However,
misinterpreting serological and molecular diagnostic results, or conducting an inadequate
clinical evaluation, can lead to Lyme disease being suspected and antibiotic treatment being
prescribed to patients who do not require it (23, 26). Numerous articles have highlighted the
increasing issue of overdiagnosis and over-treatment of Lyme disease (18, 19, 27). The overuse
of antibiotic treatment has been observed in 45-75% of patients prior to a confirmed Lyme
disease diagnosis (18,19). Misdiagnosis can also lead to a reduced response to antibiotic
treatment (18). Furthermore, some studies indicate that overuse of antibiotics can lead to
increased antibiotic resistance in B. burgdorferi spirochetes (28,29). Studies also show that
antibiotic therapy for Lyme disease does not demonstrate therapeutic success when
administered more than six months after diagnosis and past treatment (30). Some patients have
reported continuing to experience symptoms of Lyme disease even after receiving appropriate
antibiotic treatment. This phenomenon is referred to as post-treatment Lyme disease syndrome
(PTLDS) and is characterized by persistent fatigue, musculoskeletal pain, and/or cognitive
impairment that persist for at least six months (consistently or recurrently) after antibiotic
therapy (31). Nevertheless, evidence supports the efficacy and safety of drugs used to treat
Lyme disease (32).

Our study demonstrates that a wide spectrum of diseases occur in patients suspected of
having Lyme disease. These include numerous rheumatological and musculoskeletal diseases,
such as osteoarthritis, scoliosis, arthritis and arthrosis, as well as neurological diseases. The
symptoms of these diseases may be confused with the clinical forms of Lyme disease (33). In
nearly half of the analysed group, the initial Lyme disease diagnosis was abandoned.

Studies from the United States dating back to the 1990s have highlighted the diagnostic
challenges associated with Lyme disease (18,34). Therefore, patients in many parts of the world
may experience different scenarios: some doctors may treat them excessively, while others may
fail to diagnose them. As early as 2016, Czupryna et al. published a paper highlighting the
problem of overdiagnosis and misdiagnosis of Lyme disease in Poland, suggesting the need for
more thorough case verification. Thus, the importance of a comprehensive diagnostic approach
to avoid both overinterpreting symptoms and overlooking the disease in those actually affected
by it was clearly indicated (35).



A study conducted on a smaller population (it included patients hospitalized within 1
year) showed that only about 10% of patients with suspected Lyme disease actually have the
disease. Unfortunately, since then, despite greater awareness of the issue, no significant
changes in diagnostic and therapeutic approaches have been observed. Our current study
indicates that only about 4% of patients had their initial diagnosis of Lyme disease confirmed,
while 48% had an inconclusive diagnosis. It should be emphasized that the Department of
Infectious Diseases and Neuroinfection at the Medical University of Bialystok has many years
of experience in the diagnosis of tick-borne diseases. This illustrates the scale of the problem
and the difficulty of unequivocally verifying cases suspected of Lyme disease.

Undoubtedly, further development of diagnostic methods for Lyme disease is hecessary
to eliminate false-positive cases.

Limitations. Our study has several important limitations. Firstly, retrospective
observational analyses carry the risk of errors such as selection bias. As a single-centre study
conducted in an academic hospital, where more complicated cases of illness are referred, it
should be noted that the results may not be fully representative of the general population or
other medical facilities. Furthermore, the study did not verify the accuracy of patients' self-
reported health status information where data was missing from medical records. The lack of
follow-up may have affected the conclusions obtained. Additionally, it should be noted that the
majority of patients with erythema migrans (which does not require specialized diagnosis) are
treated in outpatient clinics or by primary care physicians (PCPs). It should also be noted that
the study was conducted during the period of the SARS-CoV-2 pandemic, when there were
restrictions on the hospitalization of patients other than those infected with the virus for three

years, which could have affected the results.
CONCLUSIONS

Many diseases can present with symptoms similar to those of Lyme disease, which can
affect multiple organs and systems. This necessitates a diagnosis from various medical
disciplines, such as rheumatology, neurology, cardiology, dermatology and orthopaedics. In
our study, 45.3% of patients hospitalized in the Department of Infectious Diseases and
Neuroinfection for the diagnosis and treatment of Lyme disease had an initial evaluation of
clinical signs that did not confirm the diagnosis. Particular attention must be given to the large
group of patients who did not meet the clinicoserological criteria but nevertheless received
empirical antibiotic therapy, as this group could significantly distort the overall incidence

assessment. It is essential to properly link serological diagnosis with the patient's clinical
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presentation. Detection of the disease is often complicated due to the lack of Lyme disease-

specific symptoms. Symptoms of early Lyme disease, such as myofascial pain, can manifest as

many different conditions and can therefore divert the diagnosis.

10.
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Fig. 1. Size of the study population by subgroup. EM — erythema migrans; LB — Lyme disease; NB —
neuroborreliosis

Ryc.1. Liczebnos¢ populacji badanej z podziatem na podgrupy. EM — rumien wedrujacy; LB —
choroba z Lyme; NB — neuroborelioza
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Diagnoses by ICD-10 code in patients for whom Lyme disease has not been confirmed by laboratory testing.

Fig. 2. Most frequent diagnoses of patients with excluded Lyme disease hospitalised in the
Department of Infectious Diseases and Neuroinfection

Ryc. 2. Najezestsze diagnozy pacjentéw, u ktorych wykluczono chorobe z Lyme, hospitalizowanych
w Klinice Chordb Zakaznych i Neuroinfekcji
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Diagnoses by ICD-10 code in patients with laboratory-confirmed Lyme disease.

Fig. 3. Most common concomitant conditions in the population of patients with Lyme disease
hospitalized in the Department of Infectious Diseases and Neuroinfections. LB — Lyme disease

Ryec. 3. Najczestsze schorzenia towarzyszace w populacji pacjentow z borelioza hospitalizowanych w
Klinice Chorob Zakaznych i Neuroinfekcji. LB — choroba z Lyme
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STRESZCZENIE

WPROWADZENIE. Borelioza jest jedna =z najczesciej diagnozowanych chordb
przenoszonych przez kleszcze na $wiecie. Pomimo znaczacych postepdéw rozwoju metod
diagnostyki laboratoryjnej, problem klinicznej nadrozpoznawalnosci, a z drugiej strony
niedoropoznawalnosci boreliozy wcigz narasta. Niecharakterystyczne objawy, jak przewlekte
zmeczenie czy dolegliwosci migsniowo-stawowe przypisywane boreliozie sg zrédtem wielu
kontrowersji i czgsto opdzniajg wlasciwg diagnostyke 1 leczenie choroby zasadniczej.

CEL. Analiza danych klinicznych i badan pacjentow kierowanych do Kliniki Chordb
Zakaznych 1 Neuroinfekcji, Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku z podejrzeniem
boreliozy z Lyme i ocena czg¢stosci form klinicznych.

MATERIAL 1 METODY. Retrospektywnej analizie poddano dokumentacj¢ pacjentow
hospitalizowanych z powodu podejrzenia boreliozy wczesnej lub poéznej w Klinice Chorob
Zakaznych i Neuroinfekcji Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku w okresie styczen
2018 r. — czerwiec 2023 r. Diagnostyke oparto na testach ELISA i Western blot w kierunku
przeciwciat IgM i IgG przeciwko kretkom Borrelia, a wstgpne rozpoznanie uwzglgdniato
wywiad narazenia na kleszcze oraz obraz kliniczny.

WYNIKI. Przeanalizowano dokumentacj¢ 819 hospitalizowanych pacjentoéw, w tym 497
(60,7%) mezczyzn i 322 (39,3%) kobiety. Srednia wieku badanej populacji wyniosta 55,7 +
14,8 lat. Borelioze rozpoznano u 426 (52%) oséb, w tym u 24 0sob (5,6%) rozpoznano
neuroboreliozg au 7 (1,7%) rozpoznano rumien wedrujacy. U 395 pacjentow objawy kliniczne
oraz wyniki badan laboratoryjnych nie pozwolily jednoznacznie wykluczy¢ boreliozy, co przy
braku alternatywnej diagnozy byto przyczyna zastosowania antybiotykoterapii, celem oceny
poprawy klinicznej. U 48% pacjentéw (n=393) wykluczono boreliozg. Wsrod pacjentow bez
zdiagnozowanej boreliozy najczestszymi schorzeniami nasladujagcymi objawy boreliozy byta
choroba zwyrodnieniowa stawow (31,3%) i schorzenia uktadu migsniowo-kostnego (25,1%).
WNIOSKI. Nadrozpoznawalno$¢ boreliozy moze skutkowaé narazeniem pacjentow na
bezzasadne stosowanie antybiotykoterapii. Niezwykle istotnym problemem jest zaniechanie
diagnostyki réznicowej, ktore moze prowadzi¢ do opdznionego leczenia chordb takich jak SM,
RZS, choroby nowotworowe. Szczegodlnej uwagi wymaga duza grupa pacjentow, ktdrzy nie
spetniali ~ kryteriow  kliniczno-serologicznych, u ktéorych mimo to zastosowano
antybiotykoterapi¢ empiryczng — grupa ta moze istotnie zaburza¢ ogo6lng oceng zapadalnosci.
Zweryfikowa¢ nalezy form¢ raportowania rozpoznan boreliozy, co wplywa na

nadrozpoznawalnos¢.
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Stowa kluczowe: borelioza, choroba z Lyme, nadrozpoznawalnosé, epidemiologia

WSTEP

Borelioza, znana rowniez jako choroba z Lyme, jest jedng z najczesciej wystepujacych
chorob zakaznych przenoszonych przez kleszcze na calym $wiecie. W latach 70. XX-ego
wieku zostala po raz pierwszy zidentyfikowana w Lyme, w stanie Connecticut, gdzie
poczatkowo mylnie uznano ja za mlodziencze reumatoidalne zapalenie stawow. Dopiero
pézniejsze badania wykazaly zwigzek migdzy chorobg a kleszczami z gatunku Ixodes
scapularis, ktore przenosza bakterie Borrelia burgdorferi, bedace czynnikiem wywolujacym
boreliozg. W Europie 1 Stanach Zjednoczonych borelioza jest obecnie uznawana za
najpowszechniejsza chorobe przenoszong przez kleszcze, cho¢ patogeny odpowiedzialne za jej
rozwdj moga si¢ rozni¢ w zaleznosci od regionu. W USA glownym czynnikiem zakaznym jest
Borrelia burgdorferi sensu stricto, natomiast w Europie wystepuja rowniez inne gatunki, takie
jak Borrelia afzelii, Borrelia garinii (1,2).

Rozwoj choroby przebiega w kilku etapach: poczatkowe stadium zlokalizowane,
wczesne rozsiane 1 poOzne rozsiane. W pierwsze] fazie najczgsciej pojawia  si¢
charakterystyczny rumien wedrujacy, jednak brak leczenia moze prowadzi¢ do
powazniejszych powiktan, takich jak zapalenie stawow, problemy neurologiczne
(neuroborelioza) oraz zaburzenia pracy serca. Objawy moga sig¢ r6zni¢ w zaleznosci od stadium
choroby 1 indywidualnej reakcji organizmu na zakazenie (3). Borelioza z Lyme ma Scisty
zwigzek z cyklem zyciowym kleszczy, dlatego liczba zachorowan wzrasta, gdy te wchodza w
okres wigkszej aktywnos$ci. Ma to miejsce gldéwnie wiosng i jesienig. Odpowiednio wczesna
diagnoza oraz podjecie leczenia antybiotykami daje bardzo dobre rokowania. W przypadku
zaniedbania terapii, borelioza moze prowadzi¢ do ucigzliwych objawow, obejmujacych przede
wszystkim osrodkowy uklad nerwowy, stawy oraz serce, co znaczaco obniza jako$¢ zycia
pacjentow (4,5).

Epidemiologia. Zarowno w USA, jak i w Europie, choroba z Lyme jest najczesciej
diagnozowang chorobg przenoszong przez kleszcze. Szacuje sie, ze w Stanach Zjednoczonych
diagnozowanych 1 leczonych jest okoto 476 000 przypadkéw rocznie, z kolei w Europie
Zachodniej liczba ta przekracza 200 000 przypadkéw rocznie. W Stanach Zjednoczonych
borelioza wystgpuje najczgsciej w regionach potnocno-wschodnich, srodkowo atlantyckich

oraz w gornym Srodkowym Zachodzie. Gtéwnym patogenem w tych obszarach jest Borrelia
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burgdorferi sensu stricto. W Europie z kolei najwiekszg czestos$¢ zachorowan odnotowuje si¢
w krajach skandynawskich, battyckich oraz w srodkowej Europie, gdzie najczgsciej spotykane
sa bakterie Borrelia afzelii i Borrelia garinii, przenoszone przez kleszcze Ixodes ricinus i
Ixodes persulcatus (2). Objawy boreliozy mogg si¢ znacznie rozni¢ w zaleznosci od regionu
oraz gatunku kretka Borrelia, ktory wywotat zakazenie. W Stanach Zjednoczonych choroba
zazwyczaj objawia si¢ zapaleniem stawow, W Europie natomiast, bardziej typowe sg przypadki
rumienia wedrujacego, a takze neuroboreliozy, ktora czesciej zwigzana jest z zakazeniem B.
garinii. Obserwuje si¢ takze réznice w czgstosci poszczegolnych postaci klinicznych choroby,
zaleznie od lokalizacji geograficznej. Sredni wskaznik zapadalnoéci na chorobe z Lyme w
Europie Zachodniej wynosi 22,05 przypadkéw na 100 000 mieszkancow rocznie. W
poszczeg6lnych krajach ten wskaznik jest zr6znicowany — na przyktad we Francji w latach
2009-2017 wynosit 53 na 100 000 mieszkancéw, w poéinocnych Wtoszech tylko 0,124 nowych
przypadkoéw na 100 000 mieszkancow (w latach 2000-2015), natomiast w Wielkiej Brytanii
byto to 12,1/100 000, a na Litwie 99,9 przypadkow na 100 000 mieszkancéw (6). Szczegdlnie
wysoka zapadalno$¢ na borelioze obserwuje si¢ w krajach skandynawskich, takich jak
Szwecja, Norwegia 1 Finlandia, zwlaszcza w ich potudniowych regionach, gdzie klimat jest
tagodniejszy, co sprzyja rozwojowi kleszczy. Obszar wystgpowania choroby stopniowo
rozszerza si¢ rOwniez na potnocne rejony tych krajow (4).

W Polsce, przed pandemig COVID-19 odnotowywano ponad 20 tysiecy nowych
przypadkéow w ciagu roku. W 2018 i 2019 roku bylo to odpowiednio 20 150 i 20 614
przypadkéw boreliozy (7). W trakcie pandemii liczba diagnozowanych przypadkow ulegla
znacznemu zmniejszeniu. W 2021 roku w Polsce odnotowano 12 500 przypadkoéw boreliozy,
z czego hospitalizowanych byto 411 (3,3%) chorych. Najwyzsza zapadalno$¢ miata miejsce w
wojewddztwach: matopolskim (62 przypadki na 100 000 mieszkancow) oraz podlaskim
(61,4/100 000), z kolei najnizsze wartosci byty w wojewodztwie t6dzkim (12,4/100 000). W
tym procentowy udziat r6znych postaci boreliozy w Polsce wyglada nastepujaco: dominujaca
postacig boreliozy jest rumien wedrujacy (91% przypadkéw), borelioza uktadu kostno-
stawowego 9,3% przypadkow, neuroborelioza stanowigca 1,6% przypadkow, a takze inne
formy odpowiadajace 0,3% przypadkow (5). W 2022 roku w Polsce zarejestrowano 17 367
nowych zachorowan na boreliozg. Wowczas zapadalno$¢ wynosita 45,9/100 000 osob (8). Z
kolei w 2023 odnotowano 25 244 przypadkow przy zapadalnos$ci 66,96/100 000 osob
(hospitalizowanych byto 4,6% chorych) (9).

Diagnostyka. Rozpoznanie boreliozy jest trudnym procesem 1 jednocze$nie

wyzwaniem diagnostycznym dla lekarzy. Wynika to z faktu, ze we wezesnym stadium choroby
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oprocz rumienia wedrujgcego wystepuja objawy niespecyficzne. W zwigzku z tym czesto
rozpoznanie i leczenie sa opoznione w czasie, a nawet wystepuje prawdopodobienstwo
niewtasciwego leczenia (10). Diagnostyka choroby z Lyme opiera si¢ na wykorzystaniu metod
klinicznych, immunologicznych oraz molekularnych. Klinicznie, borelioza powinna by¢
roznicowana z chorobami ukladowymi, chorobami zwyrodnieniowymi, chorobami uktadu
nerwowego czy stanami zapalnymi. Trudno$ci w diagnozie przysparza czgsto brak poktucia
przez kleszcza w wywiadzie. Istotne jest dokladne zebranie wywiadu, ze szczegdlnym
uwzglednieniem pytania o wystgpienie rumienia wedrujacego oraz wywiad podrézy do
obszaré6w endemicznych. W badaniu fizykalnym nalezy zwrdci¢ uwage na objawy takie jak
rumien wedrujacy, rumienie wedrujace mnogie, objawy neurologiczne i1 kardiologiczne, czy
cechy zapalenia stawow.

Wsérdéd  laboratoryjnych  technik diagnostycznych mozemy wyr6zni¢ metody
bezposrednie, ktore identyfikuja obecnos$¢ antygenu lub DNA kretka oraz metody posrednie,
ktére wykrywaja swoiste przeciwciata w surowicy. Polskie Towarzystwo Epidemiologoéw i
Lekarzy Choréb Zakaznych od 2023 roku zaleca diagnostyke, ktora skiada si¢ z 2 etapow.
Pierwszy etap diagnostyki serologicznej to wykonanie testu ELISA/CLIA/MMIA (11). Ta
metoda stuzy do wykrywania przeciwcial IgM i IgG przeciwko kretkom Borrelia. Przy
zakazeniu jako pierwsze pojawiaja si¢ IgM (po okoto 2-4 tygodniach), ktore sg skierowane
przeciwko biatku flageliny p41 oraz przeciwko biatku OspC, natomiast IgG po6zniej (po 4-6
tygodniach). Wazne jest, aby wyniki serologiczne interpretowa¢ w kontekscie klinicznym,
poniewaz we wczesnym stadium boreliozy, do 4-6 tygodni od zakazenia, testy serologiczne
moga by¢ falszywie ujemne z powodu okienka serologicznego. Jest to spowodowane tym, ze,
uktad immunologiczny cztowieka potrzebuje czasu, aby wytworzy¢ przeciwciata w
poczatkowej fazie infekcji 1 na tym etapie wyniki badan serologicznych sg czegsto negatywne.

Diagnostyka molekularna boreliozy, oparta jest gltéwnie na technice reakcji
tanicuchowej polimerazy (PCR, Polymerase Chain Reaction). Jest to metoda, ktdra pozwala na
bezposrednie wykrycie kwasow nukleinowych kretka w materiale biologicznym, takim jak
ptyn stawowy. Najczescie] poszukuje si¢ genéw kodujacych biatka p41, biatka blony
zewngtrznej, a takze sekwencji 16S-RNA i 5S-23S-RNA (12). Ta metoda jest wskazana
szczegblnie przy zapaleniu stawow.

Cel pracy. Celem pracy byla analiza danych klinicznych i badan pacjentow
kierowanych do Kliniki z podejrzeniem boreliozy z Lyme oraz ocena czgstosci jej form

klinicznych.
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MATERIAL I METODY

Przeprowadzono retrospektywng analiz¢ dokumentacji pacjentow hospitalizowanych
w Klinice Chorob Zakaznych i Neuroinfekcji Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku w
latach 2018-2023 z powodu podejrzenia boreliozy wczesnej 1 poznej. Analizowano dane
dotyczace pici, wieku i chordéb wspoétistniejagcych pacjentow. Diagnoza wstepna boreliozy
opierata si¢ na relacji pacjenta na temat przebywania na obszarach endemicznych kleszczy
badz poktuciu przez kleszcza i/lub objawach klinicznych w wywiadzie i badaniu
przedmiotowym. Wszyscy pacjenci zostali poddani diagnostyce pod katem obecnosci
przeciwcial IgM 1 IgG przeciwko B. burgdorferi, natomiast otrzymane pozytywne lub watpliwe
wyniki zostaly potwierdzone metodg Western blot.

Rozpoznanie neuroboreliozy u pacjentow zakwalifikowanych do badania ustalano na
podstawie kryteriow Europejskiej Federacji Towarzystw Neurologicznych (EFNS). W
zalezno$ci od liczby spetnionych warunkéw diagnostycznych, rozpoznanie klasyfikowano
jako pewne lub mozliwe. Rozpoznanie uznawano za pewne, jezeli spetnione byty wszystkie
trzy kryteria EFNS. W przypadkach, gdy speilnione byly jedynie pierwsze dwa kryteria,
rozpoznanie okreslano jako mozliwe. Pierwszym kryteritum byla obecnos¢ objawow
neurologicznych sugerujacych neuroboreliozg, o charakterze ostrym lub podostrym.
Uwzgledniano typowe manifestacje kliniczne, takie jak porazenie nerwow czaszkowych
(najczesciej nerwu twarzowego), zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych, bolesne zapalenie
korzeni nerwowych (radikulopatia), zapalenie rdzenia kregowego (myelitis), obwodowa
neuropatia oraz encefalopatia. Drugim kryterium byta obecno$¢ cech zapalnych w ptynie
moézgowo-rdzeniowym, przede wszystkim w postaci pleocytozy przekraczajacej 5 komorek/pl,
o charakterze limfocytarnym. Dodatkowo analizowano inne wskazniki zapalenia, takie jak
podwyzszone stezenie biatka catkowitego, zwiekszony indeks IgG oraz obecno$¢ prazkow
oligoklonalnych. Trzecim, wymaganym do potwierdzenia rozpoznania, kryterium bylo
wykazanie wewnatrzoponowej syntezy swoistych przeciwciat przeciwko Borrelia burgdorferi.
Za diagnostyczne uznawano dodatni wskaznik syntezy 1gG lub IgM w PMR, obliczany na
podstawie stosunku stezen przeciwciat w PMR 1 surowicy, przy jednoczesnym dodatnim

wyniku serologii w surowicy — potwierdzonym metoda ELISA i testem Western blot.
WYNIKI

Populacja objeta badaniem sktadata sie z 819 pacjentow, 60,7% stanowili mezczyzni
(n=497). Srednia wieku wyniosta 55,7 + 14,8 lat, odpowiednio 56,4 + 16,1 dla kobiet i 55,1 +

14,1 dla mg¢zczyzn. Analizowana grupa zostala podzielona na subpopulacje, wyodrebnione pod

21



wzgledem postawionych diagnoz wstepnych oraz ostatecznych, podziat ten przedstawiono na
Ryc. 1.

Borelioz¢ rozpoznano u 426 (52%) osoéb, w tym u 24 osob (5,6%) rozpoznano
neuroborelioze, a u 7 (1,7%) rozpoznano rumien wedrujacy. W tej grupie u 395 pacjentow
objawy kliniczne oraz wyniki badan laboratoryjnych nie pozwolity jednoznacznie wykluczy¢
boreliozy (z objawami stawowymi lub neurologicznymi, niespetniajgcymi w petni kryteriow
klinicznych badz laboratoryjnych), co przy braku alternatywnej diagnozy bylo przyczyna
zastosowania antybiotykoterapii (1 cykl), celem oceny poprawy klinicznej. W wiekszosci
przypadkéw obserwowano tylko krétkotrwata poprawe, co przeczyto diagnozie boreliozy. Na
podstawie kryteriow EFNS potwierdzono 24 przypadki neuroboreliozy stanowiace 2,9% calej
populacji badanej, a takze stwierdzono 7 przypadkéw rumienia wedrujacego, odpowiadajacych
0,9% wszystkich badanych.

U 48% pacjentow (n=393) jednoznacznie wykluczono borelioze i rozpoznano inne
jednostki chorobowe. Najwigksza grupe rozpoznan wsrodd chorych z wykluczong borelioza
stanowita choroba zwyrodnieniowa stawow (n=116, 31,3%) (Ryc. 2.). W tej grupie $rednia
wieku wyniosta 59,4 roku £+ 16,1, odpowiednio 61,4 roku + 15,5 oraz 58,2 lat + 14,7 w
subpopulacjach kobiet i mezczyzn, mezczyzni stanowili 47,4% (n=55).

Druga pod wzgledem czgsto$ci rozpoznawang jednostka chorobowa byly schorzenia
uktadu migsniowo-szkieletowego, ktore stanowity 25,1% ostatecznych diagnoz w grupie
pacjentow, u ktorych wykluczono borelioze. Srednia wieku w tej grupie wynosita 44,4 lata +
13,8, adekwatnie 43,2 + 13 oraz 45,5 + 14,5 dla kobiet i m¢zczyzn.

U 71 (8,7%) badanych w tej grupie rozpoznano przebyta boreliozg. 71,8% (n=51) w tej
grupie stanowili mezczyzni. Srednia wieku wyniosta 55,6 lat + 13,4 — odpowiednio 60,5 + 13,6
dla kobiet 1 53,7 + 13 dla m¢zczyzn. Diagnoze spondyloartrozy w grupie z wykluczong
boreliozg otrzymato 55 o0sob (14,8). Srednia wieku wyniosta 54,3 lat + 12,6, 51,8 £ 134 w
subpopulacji kobiet i 55,4 lat + 12,3 dla mezczyzn. Dodatkowo, u 138 pacjentow
zdiagnozowano zaréwno borelioze jak 1 chorobe zwyrodnieniowg stawoOw, natomiast u 50
hospitalizowanych  pacjentdow  postawiono réwnolegle diagnoze boreliozy oraz
spondyloartrozy, co przedstawiono na Ryc. 3.

W miesigcach pazdziernik-styczen na przetomie lat 2018-2019 hospitalizowano w
Klinice wigcej pacjentow z powodu objawoéw klinicznych sktaniajagcych do podejrzewania
boreliozy w poréwnaniu do pacjentdw z ostatecznym potwierdzeniem tej choroby. W badaniu

uwzgledniony zostat okres pandemii COVID-19 — w okresie marzec 2020 r. — maj 2021 r. nie
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hospitalizowano w Klinice pacjentdéw z podejrzeniem boreliozy w wyniku priorytetyzacji

leczenia pacjentow zakazonych wirusem SARS-CoV-2.
DYSKUSJA

W naszym badaniu przeanalizowali$my dane pacjentéw kierowanych do Kliniki w celu
diagnostycznej weryfikacji podejrzenia boreliozy, stanowigcej istotny problem w praktyce
medycznej. Cho¢ w diagnostyce choroby z Lyme poczyniono znaczne postepy, rozpoznanie
tej choroby wcigz stanowi wyzwanie, zwlaszcza w kontekscie licznych, niespecyficznych
objawow z wielu uktadow 1 narzadow oraz braku znajomosci klasycznego obrazu klinicznego
boreliozy, ktére moga utrudniaé réznicowanie jednostek chorobowych (13). Wiasciwe
rozpoznanie staje si¢ coraz istotniejsza kwestig, szczegdlnie w dobie starzejacych sig
spoteczenstw obarczonych chorobami cywilizacyjnymi i wielochorobowoscia (14).

W pracy Lightfoot et al. wykazano, ze przewlekle zmeczenie, zaburzenia funkcji
poznawczych, czy béle migsniowo-stawowe sg mylnie kojarzone z chorobg z Lyme, mimo, ze
pojawiaja si¢ w innych jednostkach chorobowych takich jak zespot przewlektego zmeczenia,
czy fibromialgia (15). Wiarygodna diagnoza kliniczna boreliozy jest oczywista dla lekarza
niebedacego ekspertem jedynie wtedy, gdy wystepuje typowy rumien wedrujacy (16).
Trudno$ci we wczesnym zdiagnozowaniu boreliozy nastrgcza fakt, Zze jedynie okoto 20%
pacjentéw zglasza poktucie przez kleszcza. Innym problemem jest przypisywanie boreliozie
wielu objawow niespecyficznych, czy tez charakterystycznych dla wielu roznych jednostek
chorobowych (15).

Hasset i wsp. wykazali wystgpowanie obrazu klinicznego sugerujacego przewlekta
chorobe z Lyme wérdd pacjentow cierpigcych na depresje (17). Retrospektywne badanie
obejmujace 788 pacjentow, opublikowane przez Steere 1 wsp., wykazato, ze u 23% badanych
potwierdzono rozpoznanie boreliozy, podczas gdy u pozostatych 77% ustalono alternatywna
diagnoze (18). Z kolei Reid i wsp. przeprowadzili analiz¢ 209 pacjentow, z ktorej wynikato, ze
borelioz¢ stwierdzono u 21% badanych, a u 79% zdiagnozowano inne schorzenia (19). Z
drugiej strony, skapoobjawowa lub bezobjawowa infekcja B. burgdorferi dodatkowo
komplikuje diagnostyke. Wedtug Sigal i wsp. na obszarach endemicznych niewielki, ale
istotny odsetek populacji moze wykazywaé seropozytywno$¢, pomimo braku wywiadu
klinicznego wskazujacego na przebyte zakazenie Borrelia. W przypadku braku
charakterystycznych objawoéw klinicznych nie nalezy rozpoznawac¢ ani podejmowac leczenia

boreliozy, poniewaz niespecyficzne dolegliwo$ci mogg wynika¢ z innych przyczyn. Bledne
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rozpoznanie  schorzenia  doprowadzi¢ moze do nieuzasadnionego stosowania
antybiotykoterapii (20).

Do prawidtowego rozpoznania niezbedne sg testy ELISA/CLIA/MMIA oraz Western
blot, jednakze wiele prac naukowych sugeruje, ze obecne metody mogg takze nie byc
dostatecznie skuteczne do postawienia wiarygodnej diagnozy. W diagnostyce serologicznej
wazna rolg odgrywaja testy pierwszego etapu, ktore nie sa wysoce specyficzng metoda, dlatego
aby ograniczy¢ nadrozpoznawalno$¢ boreliozy diagnostyka nie konczy si¢ na tym etapie. W
przypadku, gdy wynik jest dodatni lub nie do konca pewny przeprowadza si¢ test
potwierdzajagcy Western blot, ktory pozwala na oznaczenie przeciwcial przeciwko
poszczegdlnym antygenom. Dzigki temu liczba falszywie dodatnich wynikéw jest
zredukowana (21).

Wazng przyczyna nadrozpoznawalnos$ci sag miedzy innymi reakcje krzyzowe, ktore
moga by¢ spowodowane obecnoscig niektorych bakterii (np. Treponema pallidum, Rickettsia
spp.), infekcjami  wirusowymi  (np.  wirus  Epstein-Barr), czy  chorobami
autoimmunologicznymi (np. reumatoidalne zapalenie stawow). U pacjentdw, nawet po
skutecznym leczeniu, przeciwciala mogg by¢ obecne przez wiele miesi¢cy, a nawet lat. To
powoduje, ze test ELISA moze by¢ pozytywny, mimo Ze pacjent nie ma juz aktywnego
zakazenia (22). Badania uzyskane w duzym amerykanskim systemie opieki zdrowotnej na
czele z Webber i wsp. wykazaly, ze sposrod 212 pozytywnych wynikow testu Western blot w
kierunku boreliozy, 113 (53,3%) uznano za falszywie dodatnie. Nawet przy zalozeniu, ze
wszyscy uczestnicy byli rzeczywiscie narazeni na Borrelia burgdorferi, ponad potowa
wynikow bylaby nadal uznana za falszywie dodatnie. Pacjenci ci nie spehiali kryteriow
seropozytywnos$ci, wykazywali zakazenie bezobjawowe lub z nieswoistymi objawami,
uzyskali negatywne wyniki w dalszych badaniach serologicznych w ciggu 30 dni od
pozytywnego wyniku testu Western blot, badZ spetniali kombinacje tych kryteriow (23).

W badaniu Quereshi i wsp. oceniono 216 mtodych pacjentow w wieku od okresu
noworodkowego do 18 lat, u ktérych wykonano badania serologiczne w kierunku zakazenia
Borrelia spp., obejmujace testy ELISA oraz Western blot. Sposrod tej grupy, u 68 pacjentow
(31%) rozpoznano aktywng borelioze — najczesciej w postaci zapalenia stawOw, porazenia
nerwu twarzowego, aseptycznego zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych lub rumienia
wedrujacego. 39 pacjentéw (18%) wykazywato obecno$¢ przeciwceial wskazujacg na przebyte
zakazenie. Chorzy byli kierowani do placowki medycznej z powodu ostrych objawow
klinicznych lub dtugotrwatych trudnosci szkolnych, ktore przypisywano wczesniejszej infekeji

u tych dzieci. W chwili skierowania az 77% z nich znajdowato si¢ juz w trakcie leczenia.
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Natomiast u 109 pacjentow (50%) nie stwierdzono ani aktywnej, ani przebytej boreliozy.
Mimo braku podstaw serologicznych, 79% =z tej grupy roéwniez bylo w trakcie
antybiotykoterapii w momencie skierowania na konsultacje (24).

Kluczowe pozostaje umiejetne wykorzystanie diagnostyki serologicznej w potaczeniu
z oceng kliniczng pacjenta. Poniewaz objawy kliniczne tej choroby moga byc
niecharakterystyczne, nietypowe, rzadziej spotykane, diagnostyka molekularna nie jest w peini
specyficzna i czula, istnieje mozliwo$¢ przeoczenia i nieleczenia wezesnej boreliozy. Skutkuje
to mozliwoscig rozwinigcia si¢ choroby z Lyme z przewlekla manifestacja w wyniku braku
leczenia na jej poczatkowym etapie (25).

Z drugiej strony, nieprawidtowa interpretacja wynikow diagnostyki serologicznej i
molekularnej oraz niewlasciwa ocena kliniczna moze skutkowaé¢ wysunigciem podejrzenia
boreliozy oraz zleceniem pacjentowi kuracji antybiotykowej w sytuacji, ktora takiego leczenia
nie wymaga (23,26). Wiele artykutow zwraca uwage na rosnacy problem nadmiernego
rozpoznawania i leczenia choroby z Lyme (18,19,27). Naduzycie kuracji antybiotykowej
zaobserwowano nawet u 45-75% u pacjentéw przed potwierdzonym rozpoznaniem boreliozy
(18,19). Bledna diagnoza réwniez przyczynia si¢ do obnizonej odpowiedzi organizmu na
leczenie antybiotykami (18). Niektore badania wskazujg dodatkowo na fakt, ze nadmierne
stosowanie antybiotykow moze prowadzi¢ do wzmocnienia oporno$ci kretkow B. bugdorferi
na antybiotyki (28,29). Badania pokazujg rowniez, ze terapia antybiotykowa boreliozy z
objawami powyzej 6 miesi¢gcy od diagnozy i przebytego leczenia nie wykazuje sukcesu
terapeutycznego (30). Istnieja doniesienia, ze nawet po zastosowaniu odpowiedniego leczenia
antybiotykowego, u czesci pacjentow nadal wystgpowaty objawy boreliozy. Zjawisko to
okreslane jest jako zespol po leczeniu boreliozy (PTLDS), ktéry charakteryzuje si¢
uporczywym zmeczeniem, bolem mig§niowo-szkieletowym lub trudno$ciami poznawczymi
utrzymujacymi si¢ przez co najmniej 6 miesiecy (stale lub nawracajaco) po zakonczeniu terapii
antybiotykowej (31). Jednakze, istnieja dowody na skutecznosc¢ i bezpieczenstwo stosowanych
lekéw w terapii choroby z Lyme (32).

Nasze badanie wykazuje istnienie szerokiego spektrum chorob wystepujacych w
populacji pacjentdow z podejrzeniem boreliozy, w tym liczne choroby reumatologiczne i uktadu
mie$niowo-szkieletowego (np. choroba zwyrodnieniowa stawow, skolioza, zapalenie stawow,
artroza) czy neurologiczne, ktoérych objawy mogg by¢ mylone z klinicznymi postaciami
choroby z Lyme (33). U prawie polowy z analizowanej grupy chorych porzucono wstepna

diagnozg boreliozy.
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Badania ze Stanow Zjednoczonych juz w latach 90. XX wieku wskazywaty, jak duzym
wyzwaniem diagnostycznym jest wilasciwe rozpoznanie boreliozy (18,34). Dlatego tez
pacjenci w wielu rejonach $wiata moga spotkac si¢ z ré6znymi scenariuszami — Z jednej strony
moga by¢ leczeni zbyt intensywnie przez jednych lekarzy, a z drugiej pozostaé
niezdiagnozowanymi przez innych. Juz w 2016 roku w pracy Czupryny i wsp. zwrécono uwage
na problem nadmiernej rozpoznawalno$ci i diagnostyki choroby z Lyme w Polsce, sugerujac
konieczno$¢ doktadniejszej weryfikacji przypadkéw. Tym samym wyraznie wskazano na
potrzeb¢ kompleksowego podejscia diagnostycznego, ktore pozwoli uniknaé zaréwno
nadinterpretacji objawow, jak i przeoczenia choroby u 0s6b rzeczywiscie nig dotknigtych (35).
Badanie przeprowadzone na mniejszej populacji (obejmowato chorych hospitalizowanych w
ciggu | roku) wykazato, ze jedynie ok 10% chorych z podejrzeniem boreliozy rzeczywiscie
cierpi na t¢ chorobe. Niestety od tego czasu, pomimo wigkszej §wiadomos$ci w tym zakresie,
nie zaobserwowano istotnych zmian w podejéciu diagnostycznym 1 terapeutycznym. Nasze
obecne badanie wskazuje, ze jedynie u ok 4% pacjentdw potwierdzita si¢ wstepna diagnoza
boreliozy, za$ u 48% diagnoza byla niejednoznaczna. Podkresli¢ nalezy, ze Klinika Chordb
Zakaznych 1 Neuroinfekcji Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku ma wieloletnie
doswiadczenie w zakresie diagnostyki chordb przenoszonych przez kleszcze. Obrazuje to skale
problemu 1 trudno$ci jakim jest jednoznaczna weryfikacja przypadkéw podejrzanych o
boreliozg.

Niewatpliwie konieczny jest dalszy rozwdj metod diagnostycznych boreliozy, ktory
pozwoli eliminowa¢ przypadki fatszywie dodatnie.

Ograniczenia. Nasze badanie ma kilka istotnych ograniczen. Po pierwsze, charakter
retrospektywnej analizy obserwacyjnej wiaze si¢ z ryzykiem btedow, takich jak blad selekcji.
Nalezy doda¢, ze jako badanie jednoosrodkowe przeprowadzone w akademickim szpitalu,
dokad kierowane sg potencjalnie bardziej skomplikowane przypadki zachorowan, wyniki
moga nie by¢ w pelni reprezentatywne dla ogoélnej populacji lub innych placéwek medycznych.
W badaniu nie weryfikowano poprawno$ci samodzielnie zglaszanych przez pacjentow
informacji dotyczacych ich stanu zdrowia w sytuacjach, gdy brakowalo danych w
dokumentacji medycznej. Brak przeprowadzonej dalszej obserwacji tj. follow-up, mogta
wptyna¢ na uzyskane wnioski. Dodatkowo nalezy uwzgledni¢ fakt, ze wigkszo§¢ chorych z
rumieniem wedrujagcym (nie wymagajacym specjalistycznej diagnostyki) jest leczona w
Poradni lub w POZ. Nalezy mie¢ na uwadze roéwniez fakt, ze rownoczesnie z

przeprowadzonym badaniem trwal okres pandemii COVID-19, podczas ktorej przez 3 lata byty
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ograniczenia w hospitalizacji pacjentow innych niz zakazonych wirusem SARS-CoV-2 co

mogto wptynaé na wyniki.
WNIOSKI

Wiele choréb moze przypominaé objawy choroby z Lyme, ktora moze zajmowac wiele
uktadow i narzadow, co wymaga diagnostyki z roznych dziedzin medycyny tj. reumatologii,
neurologii, kardiologii, dermatologii czy ortopedii. W naszym badaniu, wérod pacjentow
hospitalizowanych w Klinice Chorob Zakaznych i Neuroinfekcji celem diagnostyki i leczenia
boreliozy, u 45,3% nie potwierdzono wstepnej oceny objawow klinicznych sktaniajgcych ku
rozpoznaniu tej choroby. Szczegdlnej uwagi wymaga duza grupa pacjentow, ktorzy nie
speliali  kryteriow  kliniczno-serologicznych, u ktérych mimo to zastosowano
antybiotykoterapi¢ empiryczng — grupa ta moze istotnie zaburza¢ ogolng ocene zapadalnosci.
Zasadnicze znaczenie ma wlasciwe powigzanie diagnostyki serologicznej z obrazem
klinicznym pacjenta. Wykrycie choroby jest bardzo czgsto zawite ze wzgledu na brak
swoistych dla choroby z Lyme objawdéw. Objawy wczesnej boreliozy, takie jak bole
mig$niowo-stawowe moga by¢ manifestacja wielu réznych schorzen i dlatego istnieje

mozliwos¢ skierowania diagnozy na inne tory.
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