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Neuroborreliosis versus sclerosis multiplex
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Klinické pfiznaky u neuroborreliézy a sklerézy multiplex mohou byt v zac¢atku onemocnéni podobné. Zakladni laboratorni hodnoty
u obou onemocnéni jsou zcela nespecifické, mohou byt normalni, nebo imitovat celou fadu dalSich klinickych jednotek. Terapeuticky
algoritmus, zavaznost pribéhu a hlavné moznost trvalych nasledki z diivodu pozdni diagndzy a Iécebné prodlevy je zcela odlisny. | kdyz
existuji hypotézy zaloZzené na molekularnich mimikrech o lymeské borreliéze jako potencialnim spoustécim faktoru sclerosis multiplex
(SM), neexistuje pro tento nazor dostatek definitivnich dikazi. Diferencialni diagnostika, spravné zahajeni a délka terapie je predmé-
tem tohoto sdéleni véetné doplnéni kazuistiky pacientky, ktera splinovala klinicka i laboratorni kritéria jak pro SM, tak pro neuroborreliézu.
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Neuroborreliosis versus sclerosis multiplex

Clinical symptoms in neuroborreliosis and multiple sclerosis can be similar at the begining of the disease. Basic laboratory values in both
diseases are quite non-specific, may be normal, or imitate a variety of other clinical entities. Therapeutic algorithm, severity of course
and particulary the possibility of permanent disability due to late diagnosis and treatment delay are quite different. Although there
are molecular mimicry hypotheses of lyme borreliosis as a potential trigger for multiple sclerosis (MS), there is not enough definitive
evidence for this opinion. The subject of this article is differential diagnosis, proper initiation and duration of therapy, including a case

report of a patient who fulfilled the clinical and laboratory criteria for both the MS and for neuroborreliosis.
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Uvod

Neuroborreliéza je jednou z klinickych
jednotek diseminované formy lymské nemoci.
Neurotropizmus je popsan u vice genotypU
borrelii. V nasi endemické oblasti je neuroforma
lymeské nemoci zplsobena nejcastéji prinikem
Borrelia garinii nebo Borrelia afzelii do centralniho
nervového systému. Klinické pfiznaky se dajf roz-
délit podle délky trvani na akutnia pozdni (chro-
nické).V pediatrii se setkdvdme téméf vyhradné
s pfiznaky akutnimi. Dal3i délenf je mozné na po-
stizeni centralniho nebo periferniho nervového
systému. Nejcastéjsimi akutnimi pfiznaky neu-
roborrelidzy jsou bolesti hlavy, obrny hlavovych
nervl s prevahou n. facialis (tzv. kranidIni neu-
ritida), meningedlni drdzdéni, nauzea, zvraceni,
svétloplachost, parestezie. Z pozdnich priznakd
pfitomnych pfevazné v dospélosti dominuji bo-
lesti hlavy, kognitivnf ¢i psychiatrické sympto-
my, poruchy spanku, nalady, encefalomyelitida,
chronickd polyneuritida, parestezie, neuropatie,
plexopatie, radikuluitidy. Diagnostika neurobo-
rreliézy je postavend na trojici podminek: klinic-
ké symptomatologie + lymfocytarni pleocytdza
v mozkomiSnim moku + intrathekaIni syntéza

antiborreliovych protildtek (antibody index Al).
Lékem volby u neuroborrelidzy jsou cefalospori-
ny lll. generace celkem 14-21 dnd, dle klinického
prabéhu a laboratornich nélezd. Soucasné je
podavana adjuvantni a symptomaticka terapie
(dexamethazon, manitol, nesteroidni antiflogis-
tika, vitaminy, rehabilitace). Prognéza adekvatne
zalécené lymeské neuroborrelidzy v détském
veku je dobrd, témér vzdy bez trvalych nasledkd
¢i neurologického postizeni.

Sclerosis multiplex je chronické remitujici,
progresivni a pravdépodobné autoimunitni one-
mocnéni vedouci k demyelinizaci. Prevalence
je zavisld na zemépisné Sitce, kde na severni
polokouli je gradient severojizni a na jizni polo-
kouli jihoseverni. Pohybuje se od 2-150/100000
obyvatel (1). Nejméné lidf trpicich SM Zije kolem
rovniku. Pomér onemocnéni zen k muzdm je
priblizné 2:1. Exaktni spoustéci faktor ani presna
etiopatogeneze SM nenf jasna. Predpokladaji
se faktory genetické, prostfedi a mozny je i po-
dil mnoha patogen( jako spoustécich inzultl
autoimunitniho procesu v CNS (2). Klinické pfi-
znaky SM zahrnujf senzorické, vizualni, cerebralnf
a motorické. Prvotnimi pfiznaky mohou byt i epi-
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lepsie, afdzie ¢i psychdzy. Z dalsich symptomd
mdzeme pozorovat jakoukoli neurologickou
patologii od svalové slabosti, svalovych kon-
vulzi, hypestezie, parestezie, ataxie, dysartrie,
nystagmus, diplopie, poruchy visu, dysfagie.
Typické jsou i kognitivni defekty od emocionalni
instability, deprese, dysforie a dalsi. De novo
ataky mUZou byt pfechodné, a proto diagné-
za SM byvé nékdy stanovena s latenci. Ataky
jsou nepredvidatelné, bez prodrom, nékdy
s malou asociaci na bézné noxy i béznd one-
mocnéni. Diagnostika SM je zaloZzend na klinické
symptomatologii, diagnostice mozkomisniho
moku a strukturdlnim vysetieni magnetickou
rezonanci s pfitomnosti demyeliniza¢nich lozi-
sek nejcastéji lokalizovanych periventrikuldrné.
V mozkomiSnim moku byva pfitomnost zanét-
livych bunék (lymfocytarni pleocytéza) a oli-
goklonalni pasy. Dalsi mozné voditko k urceni
diagndzy SM je vysetfeni evokovanych potenci-
al0. Terapif akutnich atak jsou pulzy metylpred-
nisolonu. Mezi ndsledujici 1éc¢iva tlumici relapsy
patfi interferony, imunosupresiva a biologicka
|é¢ba. Prognéza onemocnéni zavisi na véku,
Cetnosti atak, reakci na lé¢bu a mnoha dalsich
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faktorech. Pfi dobré compliance se v soucasné
dobé stfedni délka Zivota pacientl s SM podstat-
né nelisi od populace bez SM. AZ 40 % pacient(
se dozije 70 let (3).

Popis pFipadu

Sestnactiletd pacientka bez perinatani pato-
logie, s normalnim psychomotorickym vyvojem
bez vyznamné rodinné anamnézy. Vyznamna je
stresova zateéz, zplsobend rozvodem rodicd, kdy
12 let Zila s matkou a nynf Zije s otcem. Udavala
prisati kliStéte, bez lokalnf ¢i celkové reakce mé-
sic pfed zac¢atkem potiZi. Po probuzeni si vsimla
skvry pfed pravym okem a béhem 6 dn( stav
progredoval az do Uplné ztraty zraku pravého oka.
Od obvodniho lékafe byla odeslana k hospitalizaci
na Détskou ocni kliniku, kde byl klinicky na pravém
oku zachovan jen svétlocit, ale bez zndmek kon-
gesce na o¢nim pozadi. Byla indikovana akutnf
MRI, kde byly popsany 2 demyeliniza¢ni loZiska
v bilé hmoté. Prvni loZisko bylo periventrikuldrné
vlevo velikosti 177mm (obrazky 1, 2) a druhé para-
ventrikuldrmé vpravo (obrazek 3). Nasledné byla
pacientka pfelozena na Kliniku détské neurologie
s podezfenim na primoataku SM. Neurologické
vysetfeni prokdzalo poruchu konvergence pra-
vého oka bez dalsi patologie. V zakladnich od-
bérech hematologie, koagulaci a biochemie byl
nalez v normé. Byla provedena lumbdélini punkce,
kde v &irém likvoru pod normainim tlakem byl
nélez 13 mononukledrd/ul, proteinorachie vyjad-
fend hodnotou celkové bilkoviny 0,6 g/l a vyrazna
porucha hematolikvorové bariéry Q albumin 9,0.
Dalsi biochemické hodnoty v likvoru byly v normé.
Nasledné byla zahajena lécba pulzy metylpredni-
solonu, v¢etné symptomatické terapie. Treti den
byla hldsena pozitivni intrathekaIni syntéza IgM
i 1gG antiborreliovych protildtek a s diagndzou ly-
meska neuroborreliéza byla pacientka preloZena
na Kliniku détskych infekenich nemoci k zahdjent
antibiotické terapie. Pfi pfjmu na nasikliniku paci-
entka udavala vyrazné zlepsenf zraku, pocitovala
jizjen rozmazané vidéni vpravo a méla mimé po-
stpunkeni syndrom. Sérologicky nélez protilatek
proti borreliim byl pozitivni jen v ELISA testu: IgM
u B. garinii 1,687 a IgM u B. afzelii 1,597. Pozitivni
vysledek je nad 0, 9. Western blot ze séra byl kom-
pletné negativni. V likvoru byly pozitivni také IgM
protilatky v ELISA testu u B. garinii a B. afzelii. Z likvo-
ru byla dale potvrzena intrathekalni syntéza antibo-
rreliovych protildtek u B. gariniilgM 5,5 a 1gG 10,8.
Hodnota pozitivity je nad 1,4. Dal$i mikrobiologické
vysledky jak z likvoru, tak ze séra (PCR virovych
meningitid, HSV1+2, HHV6, virus klistové encefali-
tidy, enteroviry, adenoviry, MRZ reakce, kultivace)
byly kompletné negativni.V likvoru bylo pfftomno

7 oligoklondlnich pasl, zatimco v séru byl ndlez
negativni. Byla zahdjena terapie ceftriaxonem 2g
celkemn 20 dnl veetné dalsi symptomatické terapie
s pomalou Upravou zraku. Po [é¢bé v den propus-
téni pacientka udavala subjektivni Upravu zraku
na 80% pUvodni normy. Po propusténi zlstala
v péci poradny pro lymeskou nemoc, kde byla po 3
meésicich na kontrole a subjektivné udavala jen
mirny zrakovy deficit pravého oka. Zakladni labo-
ratof byla v normé a sérologicky nalez antiborreli-
ovych protildtek byl hrani¢né pozitivniv ELISA testu
ve spektru IgM u B. garinii, B. afzelii a B. burgdorferi.
Protilatky 1gG v ELISA testu a vysetieni metodou
Western blot byly opét negativni. Pacientka byla
objedndna do poradny pro SM, ke kontrolni MRI
vcetné kontrolniho odbéru mozkomisniho moku.
Do poradny pro SM se pacientka jiz nedostavila
aanina kontrolu do poradny pro lymeskou nemoc
neprisla. Opakované pokusy o telefonicky kon-
takt byly netspésné. Z dlivodu, Ze chybi kontrolni
MRI, mozkomiSni mok a nezndme dalsi klinicky
nélez, neni mozné presné definovat probéhlou
nosologickou jednotku. Pravdépodobné se jed-
nalo o interkurentné probihajici obé onemocnént,
jak primomanifestaci SM, tak neuroborreliézu. Obé
onemocnéni splfovala kritéria pro jejich diagnosti-
ku. Zavadejicf a nestandardnf je negativni primarni
i kontrolIni sérologicky ndlez antiborreliovych IgG
protildtek jak v ELISA testu, tak vimunoblotu. Jestli
mohla byt neuroborreliéza spoustécim faktorem
pro rozvoj SM, z{stava otazkou.

Diskuze

Prvni hypotézy, Ze spirochéty mohou fun-
govat jako spousteéci faktor SM, byly vyslovené
jiz v roce 1986 (4). | kdyZ mnozi autofi pokracujf
v prokazovani asociace obou nemoci, neexistuje
relevantni biologicky, biochemicky ¢i moleku-
l&rnf marker svédcici pro fakt, Ze borrelie jsou
spoustecim agens SM. Mechanizmus potencialni
patogeneze vzniku autoimunitniho onemocnént
v souvislosti s infekcl je vysvétlovan na principu
molekularnich mimikrd. Pfedpoklada se podob-
nost antigennich determinant mikroorganizm(
s determinanty hostitelského organizmu a na-
sledné zkfizené reakce monoklonélnich protila-
tek proti danym antigennim determinantam. Pfi
hodnoceni sérologickych nalezl méli pacienti
s SM nizéi zachyt antiborreliovych protildtek proti
bézné populaci (5, 6). Klinickd symptomatologie
neuroborreliézy, jako meningitida, radikuloneu-
ritida a periferni polyneuritida, nekoreluje s kli-
nickym nalezem u akutni ataky SM. V poslednich
letech byla diskutovana podobné neurooftalmo-
logicka symptomatika u lymeské neuroborrelidzy
a SM. Oproti postiZzeni u neuroborreliézy jsou viak
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Obrdzek 1. CT scan, transverzalni fez s demyeli-
nizac¢nim loziskem periventrikuldrné vlevo

Obrdzek 2. CT scan, frontalnifez s demyelinizacnim
loZiskem periventrikuldrné vievo

Obrdzek 3. CT scan, frontalnifez s demyelinizacnim
loziskem paraventrikuldrné vpravo

v ptipadé SM postizeni optického nervu, jako

opticka neuritida nebo okulomotoriky ve formé
pontomesencefalické nuklearniléze vedouci k di-
plopii, zcela odli$na (2). Snaha popsat morfologic-
ké zmény u neuroborreliézy na zobrazovacich
metoddach, predevsim na magnetické rezonanci
(MRI) jako prstencité léze (7), které se nenachaz
periventrikuldré, vyustila taky do diskrepance
proti ndlezm u SM, kde jsou loZiska demyelini-



zace nejcastéji umisténa prave periventrikuldrné.
Pfesto existuji 3 popsané pifpady neuroborrelidzy
u déti, které mély totozny nalez na MRl jako u SM.
Dalsi morfologické diference u obou klinickych
jednotek prinesl rozvoj zobrazovacich metod,
zvlasté MRI (2, 8). Pro akutni neuroborrelidzu je ty-
picky likvorovy nalez lymfocytarni pleocytdzy,
intrathekaIni syntézy antiborreliovych protildtek
IgM, IgA a IgG, normalni hladina glukézy a mima
elevace bilkoviny. PolyklondIni stimulace syntézy
protildtek u SM mUze vést i k falesné pozitivnim
vysledklm specialné u IgG proti borreliim (9).
P¥itomnost téchto protildtek v likvoru se vysvét-
luje porusenou hematolikvorovou bariérou,
ne primarni syntézou v mozkomisnim moku.
Kombinace lymfocytarni pleocytdzy a intrathe-
kalnf syntézy IgA se u SM prakticky nevyskytuje.
Pritomnost oligoklonalnich past u SM slouzi taky
jako dulezity diferencidlné diagnosticky marker.
U obou onemocnénfi byla prokdzana syntéza
protildtek proti neuronalnim proteinim. Syntéza
protilatek proti myelin bazickému proteinu (2)
a proti oligodendrocytovému glykoproteinu (10)
je specifickd pouze u SM, zatimco u neuroborre-
lidzy se nevyskytuje. Naproti tomu syntéza neu-
roaktivnich kynurenin® je pfitomna jen u neuro-
borrelidzy a u SM chybi (11). DalSim diferencidlné

diagnostickym znakem mohou byt dendritic-
ké bunky, které Ize diferencovat na myeloidni
a plazmocytoidni. Myeloidni dendritické burnky
se nachdzeji u fady neurozanétlivych onemoc-
néni v¢etné SM i neuroborrelidzy, zatimco plaz-
mocytoidni dendritické buriky jsou signifikantné
zvysené pouze u neuroborreliézy.

Zavér

Neuroborreliéza a SM jsou zcela odlisné
klinické jednotky a hypotéza asociace borrelif
jako spoustéciho faktoru vzniku SM neni dosud
exaktné potvrzena. | kdyz klinické pfiznaky mo-
hou imitovat obé onemocnéni, je dllezité rychle
a spradvné obé nemoci diferencovat a adekvatné
|é¢it. Terapeutické algoritmy, pribéh, prognéza
a trvalé nésledky jsou u obou nemoci zcela od-
lisné. Pri diferencialné diagnostickych rozpacich
a podezfeni na obé onemocnéni je indikovano
a upfednostnéno zahajenf a dokoncenf terapie
SM, oproti terapii neuroborrelidzy, kde hrozi
mensi riziko a nasledky z prodlevy.
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