Borrelieninfektion: Was sollte der Hausarzt wissen?
Werner Zimmerli, Medizinische Universitätsklinik, Kantonsspital Liestal

In diesem Handout sollen die häufigsten Konsiliarfragen im Bezug auf die Borreliose diskutiert werden. Die Lyme-Borreliose ist in Mitteleuropa die häufigste durch Zecken übertragene Krankheit. Bei Früherkennung und Behandlung des Erythema migrans können die Spätfolgen der Infektion wirksam verhindert werden. Da die Antikörper gegen Borrelia burgdorferi lebenslang persistieren, und da die Medien viel über die Folgen der unbehandelten Borreliose berichten, werden viele Infizierte unnötigerweise und wiederholt mit Antibiotika behandelt. Auch wenn es keine resistenten Borrelien gibt, können diese unkritischen Therapien sowohl für den individuellen Patienten als auch für die lokale Resistenzsituation der bakteriellen Flora ungünstige Auswirkungen haben. Deshalb ist ein rationales Vorgehen beim Verdacht auf eine Borreliose von grosser Bedeutung. In diesem Artikel sollen einige häufige und wichtige Probleme im Zusammenhang mit Zeckenstichen, Borrelienserologie und Borrelien-assoziierten Krankheitsbildern vorgestellt werden. Die Themen repräsentieren die häufigsten Fragen, welche in Bezug auf Lyme-Borreliose von Hausärzten am Telefon gestellt werden.
Was tun nach einem Zeckenstich?

Im Gegensatz zum FSME-Virus können Borrelien in der ganzen Schweiz in Gebieten unter 1500 m ü.M. in der Zeckenspezies Ixodes ricinus gefunden werden. Die Durchseuchung ist allerdings je nach Region unterschiedlich und beträgt zwischen ca. 10 und 45%. Unmittelbar nach einem Zeckenstich und bis zwei Tage danach kann es zu einer akuten Rötung um die Stichstelle herum kommen. Diese Reaktion unterscheidet sich vom Erythema migrans durch das frühere Auftreten, die kleinere Läsion (in der Regel <1cm) und die fehlende zentrifugale Progression. 
Die Zecke sollte mit einer Pinzette möglichst tief gefasst und entfernt werden. Eine prophylaktische Antibiotikagabe wird in der Schweiz nicht empfohlen, da das Risiko für eine Serokonversion oder für eine manifeste Erkrankung nach Zeckenstich gering ist, nämlich nur ca. 2% bezw. 1%. In einer amerikanischen kontrollierten Vergleichsstudie aus einem Endemiegebiet war die Einmaldosis von 200mg Doxycyclin sehr wirksam, indem sie das Auftreten des Erythema migrans von 3.2% auf 0.4% reduzierte. Allerdings traten bei 30% (47/156) der Behandelten Nebenwirkungen in Form von Nausea, Bauchschmerzen und Erbrechen auf. Da Spätmanifestationen auch verhindert werden können, wenn erst das manifeste Erythema migrans behandelt wird, kann auf eine Prophylaxe mit Antibiotika ohne Gefährdung des Patienten verzichtet werden.
Erythema migrans: Abklärung und Behandlung

Das lokalisierte Erythema migrans tritt innerhalb von durchschnittlich einer Woche (3-32 Tagen) am Ort des Zeckenstiches auf. Es handelt sich um eine makulöse, manchmal auch papulöse Läsion von >5 cm Durchmesser. Diese Läsion ist in der Regel schmerzlos und wächst zentrifugal, häufig mit zentralem Abblassen. Falls mehrere Läsionen gleichzeitig auftreten, liegt eine Dissemination vor. Diese Läsionen verschwinden auch ohne Antibiotika innerhalb von einigen Wochen. Unter Antibiotika heilen sie innert Tagen ab. Die Diagnose der frühen Borreliose stützt sich ausschliesslich auf die Anamnese und Klinik ab, wobei ungefähr die Hälfte der Patienten sich nicht an einen Zeckenstich erinnern. Da die Serokonversion bei ungefähr der Hälfte der Infizierten erst nach der klinischen Erstmanifestation stattfindet, sollte die Borrelienserologie zu diesem Zeitpunkt nicht angefordert werden. Sinnvoller ist die Rückstellung eines Serums zur späteren gepaarten Analyse im Falle des Auftretens unklarer Folgekrankheiten. Gemäss einer amerikanischen Studie kann mit einer zehntägigen Therapie mit Doxycyclin (2x100 mg/d) das Auftreten von Spätfolgen verhindert werden. Bei Kindern (8 Jahren muss ein Betalaktam (Amoxicillin oder Cefuroxim-Axetil) anstatt dem Tetrazyklin eingesetzt werden. Makrolide (Clarithromycin, Azithromycin) sind Alternativen, die weniger wirksam sind. 
Kann eine Lyme-Borreliose mehrmals erworben werden?

Die Lyme-Borreliose hinterläßt keine generelle protektive Immunität. Sogar die gleiche Spezies kann kulturell bewiesene Reinfektionen verursachen, wahrscheinlich wegen signifikanter Unterschiede zwischen verschiedenen Stämmen. Somit ist es sinnvoll, Patienten mit vorgängig behandelter und bewiesener Lyme-Borreliose beim Auftreten eines erneuten Erythema migrans erneut zu behandeln oder bei erneuter Arthritis eine PCR in der Synovia zu veranlassen.
Arthritis und positive Borrelienserologie

Innerhalb einiger Monate (2 Wochen bis 2 Jahre) nach Zeckenstich kann es bei unbehandelten Patienten zu rheumatologischen Manifestationen, insbesondere Arthralgien, Arthritiden, Insertionstendinitis oder Myalgien kommen. Die Arthritis tritt häufiger nach Infektion mit Borrelia burgdorferi s.s als nach anderen, in Europa häufigeren Spezies (B. garinii, B. afzelii) auf. In einer amerikanischen Studie litten von 55 unbehandelten Patienten mit Erythema migrans 18% innerhalb von 2 Monaten an Arthralgien, 51% innerhalb von 2 Jahren an einer passageren Oligoarthritis und 11% an einer chronischen Synovitis. Die Mono- oder Oligoarthritis bei einem Patienten mit positiver Borrelienserologie sollte mittels PCR-Untersuchung in der Synovia oder Synovialbiopsie abgeklärt werden (Sensitivität 80 – 95%) Bei anamnestischen Zeckenstich und/oder Erythema migrans besteht jedoch auch ohne weitere Abklärung die Indikation für eine antibiotische Therapie mit 4 Wochen Doxycyclin (2x 100 mg/d p. os) oder Amoxicillin (3x 500 mg/d p. os). Bei einem Rezidiv wird ein zweiter Therapiedurchgang mit Ceftriaxon (1x 2 g/d i.v. x 14 – 28 Tage) empfohlen. Weitere Therapiedurchgänge mit Antibiotika sind bei chronischer Lyme-Arthritis nicht sinnvoll.

Bei Patienten mit unspezifischen Arthralgien oder Myalgien und positiver Serologie ohne suggestive Anamnese (kein Zeckenstich, kein Erythema migrans) besteht keine Indikation für eine antibiotische Behandlung.
Fibromyalgie, Leistungknick, chronische Müdigkeit und positive Borrelienserologie

Die Fibromyalgie ist ein Syndrom, das durch chronische muskuloskelettale Schmerzen am ganzen Körper, Steifigkeit, Müdigkeit, Schlafstörungen und 18 definierte Schmerztriggerpunkten charakterisiert ist. Es wird ein Zusammenhang zwischen der Lyme-Borreliose und der Fibromyalgie postuliert. In einer amerikanischen Studie von 287 Patienten mit einer Lyme-Borreliose erkrankten innerhalb von 3,5 Jahren 8% an einem Fibromyalgiesyndrom. Die Symptome traten durchschnittlich 1,7 Monaten nach früherer Lymemanifestation auf. Während die klassischen Manifestationen der Lyme-Borreliose nach antibiotischer Therapie verschwanden, persistierte die Fibromyalgie bei 93% der Patienten. Daraus kann man schliessen, dass es nicht sinnvoll ist, seropositive Patienten mit Fibromyalgie antibiotisch zu behandeln.
Die isolierte chronische Müdigkeit beim Patienten mit positiver Borrelienserologie ist keine Indikation für eine Antibiotikatherapie. Hat der nicht vorbehandelte seropositive Patient allerdings zusätzlich Zeichen einer progressiven Enzephalomyelitis (Ataxie, Inkontinenz, kognitive Störungen, Hirnnervenausfälle), sollte eine chronische Neuroborreliose mittels Liquoranalyse (intrathekale Antikörperproduktion) gesucht werden. 
Wie kann der Therapieverlauf kontrolliert werden?

Mikrobiologische Labors schlagen gelegentlich als Verlaufskontrolle repetierte Serologien vor. Dies ist im Gegensatz zur Syphilis bei der Lyme-Borreliose nicht indiziert, da die Serologie in der Regel auch trotz erfolgreicher Therapie über Jahre oder lebenslang positiv bleiben kann. Sogar die IgM Antikörper können trotz korrekter antibiotischer Therapie jahrelang persistieren. Nicht indizierte Verlaufskontrollen verunsichern den Patienten und seinen Arzt und sind die häufigste Ursache von nicht indizierten Antibiotikatherapien bei Patienten mit vorgängig korrekt behandelter Borreliose. Die einzige rationale Verlaufskontrolle ist die PCR in der Synovia bei vorgängiger Seropositivität und Persistenz oder Rezidiv der Arthritis. 
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