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U radu su prikazani rezultati prvih epidemiolos-
kih, klini¢kih i seroloskih istrazivanja Lyme borelio-
za na podruéju Slavonije i Baranje u toku 1989. godi-
ne.

Ispitivanjem je obuhvacéeno 68 bolesnika u dobi od
2 do 68 godina, sa eritematoznim promjenama na
mjestu uboda krpelja.

Duzina inkubacije je iznosila od 3 do 52 dana, naj-
¢esce 14 dana.

Kod veéine oboljelih serumi su testirani metodom
indirektne imunofluorescencije na Borreliu burgdor-
feri. Signifikantni titar iznosio je 1:80 i vise. Pozitivan
seroloski odgovor utvrden je u 13,6 % testiranih. Za-
razavanje je registrirano u 10 od 14 opéina Slavonije i
Baranje.

Kljuéne rije¢i: Lyme borelioza

Lyme borelioza (Lyme borreliosis, LB) je sistem-
ska zoonoza koju izaziva spiroheta Borrealia bur-
gdorferi. Rezervoari uzroc¢nika su razli¢ite vrste sisa-
vaca i ptica na kojima parazitiraju razvojni oblici ik-
sodidnih krpelja — osnovnih vektora bolesti.! LB je
snova« bolest jedino sudeci po vremenu kada su li-
je¢nici naucili da je pravilno raspoznaju. Pojedine
klinicke manifestacije infekcije bile su opisane u
stru¢noj literaturi kao posebna oboljenja i mnogo
prije spoznaje o etiologiji, da bi tek 1975. godine Ste-
er sa suradnicima prikazao LB kao novi klinicki enti-
tet.’® Danas je poznato da bolest karakterizira speci-
ficna kozna promjena u vidu Erithema migrans (EM)
koja moze biti pracena infektivnom simptomatologi-
jom (klonulost, povisena tjelesna temperatura, gla-
vobolja, otok regionalnih limfnih Zlijezda i drugo).
Nakon vise tjedana, mjeseci ili godina mogu se javiti
neuroloske, kardioloske, reumatoloske i druge der-
matoloske manifestacije koje odgovaraju II. ili III.
stadiju bolesti.>81224

U pocetku dijagnosticirana u SAD, posljednjih go-
dina se LB sve ¢esce »otkriva« i na drugim kontinen-
tima. Podaci o oboljelima u Belgiji, Danskoj, Spa-
njolskoj, Svicarskoj, evropskom dijelu SSSR-a, ob-
javljeni samo tokom posljednje dvije godine (1988. i
1989), pokazuju da je i na evropskom kontinentu LB

siroko rasprostranjena i u sve vecoj eckspanzi-
553,10,13,16,23
Fli e

U Jugoslaviji je LB kao poseban klinicki entitet
prvi puta otkrivena u Hrvatskoj 1984, godine.'” Godi-
nu dana kasnije, u Sloveniji je otkriveno 10 bolesni-
ka sa seroloski potvrdenom dijagnozom u Be¢u.? To-
kom 1987. godine seroloski su potvrdeni i bolesnici u
Srbiji.° I prije ovih opisa, u nasoj struc¢noj literaturi
prikazane su pojedine klinicke manifestacije bolesti,
ali kao zasebni klinicki entiteti nepoznate etiologi-
je.”!> To upuéuje na zakljucak da je i u nasoj zemlji
LB odavno prisutna.

U nasoj zemlji bolest se zvani¢no registrira i pri-
javljuje u Slavoniji, pocev od 1986. godine. Na osno-
vu prijava po godinama uocava se da broj bolesnih
raste iz godine u godinu, tako da je danas u Slavoniji
to najéesca bolest koju prenose krpelji.*” Od 1990. go-
dine obavezna je prijava LB i u Srbiji. U Hrvatskoj
jos uvijek ne postoji obaveza prijavljivanja, tako da
nije moguce preciznije sagledati broj ucestalosti obo-
lijevanja na teritoriji cijele republike. Do sada objav-
ljeni podaci pokazuju incidenciju ili prevalenciju
obolijevanja samo u pojedinim podru¢jima.'®%20 [
epidemioloski podaci o bolesnicima iz drugih repub-
lika ukazuju na postojanje prirodnih zarista u raz-
nim krajevima Hrvatske.”*

Cilj istrazivanja je da se stekne uvid u prisustvo i
rasprostranjenost LB u slavonsko-baranjskoj regiji,
u kojoj postoje povoljni ekoloski uvjeti za cirkulaciju
uzroc¢nika.
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MATERIJAL I METODE

Nosioci istrazivanja bile su HE sluzbe zdravstve-
nih ustanova koje su vrsile epidemiolosku obradu
bolesnika sa svoje regije. Klinicku dijagnozu bolesti
postavljali su lije¢nici specijalisti: dermatolog, infek-
tolog ili specijalisti opée medicine. Osnovni kriterij
za registraciju bolesnika bile su promjene na kozi u
smislu EM, kojima je prethodio ubod krpelja ili ne-
kog drugog insekta. Dijagnoza je potvrdivana i sero-
loskim pretragama seruma bolesnika koji su uzeti
nakon postavljanja dijagnoze (prvi uzorak), nakon
mjesec dana (drugi uzorak) i dva mjeseca (treci uzo-
rak) kasnije. Koristena je metoda indirektne imuno-
fluorescencije (IIF) sa apsorpcijom, prema uputstvu
proizvodaca antigena i konjugata firme »Virion AG«
iz Svicarske. Test je smatran pozitivnim u razredenju
titra 1:80 i viSem. Seroloska obrada je radena u Insti-
tutu za mikrobiologiju ZPM VMA u Beogradu.

Istrazivanje je obuhvatilo bolesnike dijagnostici-
rane u razdoblju od 20. 06. do 31. 12, 1989. godine.

U realizaciji istrazivanja sudjelovale su zdravstve-
ne ustanove iz pet opcinskih centara: Osijeka, Sla-
vonskog Broda, Vinkovaca, Vukovara i Podravske
Slatine.

REZULTATI

Registrirano je 68 bolesnika sa koznim promjena-
ma tipi¢nim za prvi stupanj LB. Erithema migrans je
imalo 65 bolesnika, a u 3 bolesnika je postavljena di-
jagnoza lymphocitoma cutis (Lymphadenosis cutis
benigna) — oboljenja etioloski takoder vezanog za
Borreliu burgdorferi.

TABLICA 1.
RASPODJELA OBOLJELIH PREMA EKSPOZICLJI KRPELJIMA

TABLE 1.

DISTRIBUTION OF PATIENTS ACCORDING TO THE
EXPOSURE TO TICKS

= Bolesnici
Opcina Patients
District
N "’i’

Slavonski Brod 21 309
Valpovo 12 17,6
Podravska Slatina 6 88
Osijek 4 59
Beli Manastir 4 5.9
Vinkovci 3 44
Nasice 3 44
bakovo 3 44
Vukovar 2 29
Donji Miholjac | L5
Orahovica 0
Nova Gradiska 0
Slavonska Pozega 0
Zupanja 0
Ubod izvan Slavonije* 5 -
Qutside Slavonia ® A
Negira ubod &
Dening the bite 4 5.9
Ukupno
Total 68 100
* Derventa 3

Bosanski Samac 1

Krapina |

Najveci broj bolesnika dijagnosticiran je u Opcoj
bolnici u Osijeku (34), od ¢ega na Odjelu za kozne i
spolne bolesti 24, te na Odjelu za zarazne bolesti 10
bolesnika. Na Dermatoloskom odjelu u Medicin-
skom centru Slavonski Brod registrirana su 24 boles-
nika sa EM. U ostalim zdravstvenim ustanovama di-
jagnosticirano je znatno manje bolesnika: u Vukova-
fullﬂu Vinkovcima 3, te u Podravskoj Slatini 7 obo-
jelih.

U tablici broj 1. prikazani su bolesnici prema opci-
nama na ¢ijem podrucju je doslo do zarazavanja, od-
nosno do uboda krpelja. Distribucija oboljelih pre-
ma mjestu zarazavanja prikazana je i na slici broj 1.

Do infekcije je naj¢esce dolazilo za vrijeme borav-
ka izvan naselja: na livadama, u $umama ili vinogra-
dima. U takvim biotopima inficirano je 39 ili 57,3%
bolesnika. U svojim vrtovima i dvoristima uz kucu
ubode krpelja zadobilo je 15 ili 22,1% oboljelih. U
parkovima ili na drugim zelenim povrsinama u urba-
nim naseljima inficirano je 4 ili 5,9% bolesnika. Isti
broj bolesnih negira ubod krpelja ili nekog drugog
insekta.

i
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SLIKA 1.

Geografski podaci o mjestima uboda krpelja kod bolesnika sa
ECM, registriranih u Slavoniji i Baranji u toku 1989. godine

FIGURE 1.

Geographical data on the spots of tick bites in the patients with
ECM, registered in the region of Slavonia and Barania in 1989
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Medu bolesnima je veci broj osoba zenskog spola 4
(zene 60,3%; muskarci 39,7%), a s obzirom na zivotnu
dob dominiraju osobe srednje zivotne dobi (tablica 2°q 2
broj 2). -
Znaéajan epidemioloski podatak je zanimanje bo- 2 1 ?g
lesnika. Podaci su prikazani u tablici broj 3. a uoclji- g o
g ; : e i : L
vo je da je mali postotak oboljelih kojima je boravak 204 532
u prirodi vezan uz profesionalno zanimanje. FE
v . . v - ~ . . —
Vazan epidemioloski znaéaj ima sezona uboda s{ m=
krpelja. Mjese¢na distribucija zarazavanja prikazana
je na grafikonu broj 1, uz napomenu da se radi o bo- 4o |
lesnicima dijagnosticiranim pocev od druge polovine
6. mjeseca. 5
Raspon inkubacije prikazan je u tablici broj 4. In-  ~
kubacija je prikazana u odredenom rasponu, jer veli- — A e
ki broj bolesnika nije mogao to¢no precizirati datum ¢ 2 2 4 £ e * B % 40 u (2
ubo_da k[_‘pqua ili dq.tum pocetka prvih simptoma bo- Mijesec u godini
lesti. To je i razumljivo ako se pogleda vrijeme javlja- o
e B 3 & v o Months of the vear
nja lije¢niku na pregled u odnosu na pocetak bolesti
tablica broj 5). Prikazana su 52 bolesnika kojima je
( o):3) & TSRS GRAFIKON 1.
SEZONSKA DISTRIBUCIJA ZARAZAVANIJA
TABLICA 2. GRAPH 1.
DISTRIBUCIJA OBOLJELIH PREMA DOBI SEASON DISTRIBUTION OF THE INFECTIONS
TABLE 2.
AGE DISTRIBUTION OF THE PATIENTS
Godine starosti N % TABLICA 4.
Age — — RASPODJELA TRAJANJA INKUBACIJE
0 — 10¢ 8 1.8
1 — 20 5 7.4 TABLE 4.
21 — 30 9 13,2 INCUBATION PERIOD
31 — 40 18 26,4
41 — 50 11 16,2 ek e
51 — 60 g 132 i Blt:)] (ld!rl(]i . N %
61 — 70" 8 118 umber of days
do 5
_lrJ(l: lu’lpln @ 68 100 up Lo 1 16,2
= 6 — 10 8 118
“ Najmladi bolesnik — 18 mjeseci -5 ;]_.S 1212 I;g
* The youngst patient — 18 months old IZCI’ — 2 5 58
“* Najstariji bolesnik — 68 godina o :
s 5 26 30 T 10,3
** The oldest patient — 68 years old 31 i vige
e 6 83
and more
Neidentificirana
TABLICA 3. Unidentified 18 265
DISTRIBUCIJA OBOLJELIH PRAMA ZANIMANJU Uk puo o -
Total
TABLE 3.
DISTRIBUTION OF THE PATIENTS ACCORDING TO THEIR
PROFESSION
TABLICA 5.
T— VREMENSKI INTERVAL OD POCETKA BOLESTI DO
Professin N % DIJAGNOSTIKE I POCETKA TERAPLIJE
Predikolska (JUb 5 71 TABLE 5.
Pre-school children : ’ THE INTERVAL BETWEEN THE ONSET OF THE DISEASE
Ucenici AND THE DIAGNOSIS AND TERAPY ONSET
Shool children 12 k8
Sluzbenici Trajanje bolesti — u danima 8
Clerks 1 235 Duration of the disease — in days B %
Radnici
Workers 1 16.2 =7 23 442
Domacice 8 — 14 6
Housewives 15 22,1 15 — 21 4 289
srovlietic 22 — 29 5
ot o —
. . . 30 — 40 3
Zemljoradnici | Is 41 — 60 3
Farmers £ 61 — 99 5 269
Ostala zanimanja 100 i vise
Others 4 59 and more 3
Ukupno Ukupno
Total 68 100 Total 22 100
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pouzdano utvrdeno vrijeme od pocetka bolesti do
postavljanja dijagnoze 1 pocetka terapije. Kuriozitet
je bolesnik koji se lijecniku javio tek 7 mjeseci nakon
pocetka bolesti i u koga su tragovi eritema jos uvijek
bili prisutni.

Seroloski je obradeno 44 ili 64,74% bolesnika. Po-
zitivan titar IgM ili IgG antitijela u I, I1. ili TII. seru-
mu utvrden je u 6 ili 13,63 % seroloski testiranih slu-
cajeva LB. U 4 bolesnika vrijednosti titra antitijela
iznosile su 1:80, a titar 1:160 i 1:320 imao je po 1 bo-
lesnik. Pozitivan titar IgG antitijela naden je u 3 bo-
lesnika kojima je prvi serum uzet drugi, treci, odnos-
no 7. mjesec od pocetka bolesti. U 3 bolesnika koji-
ma je prvi serum uzet 2. ili 3. odnosno petog dana
bolesti, utvrden je pozitivan titar IgM antitijela.

Svi bolesnici su lije¢eni ambulantno odgovaraju-
¢om antibiotskom terapijom: penicilin, tetraciklin ili
eritromicin.

RASPRAVA

Istrazivanje je pokazalo da LB postoji tamo gdje
se na nju misli i gdje se za njom intenzivno traga.
Tek nakon prvih objavljenih podataka o LB u dru-
gim krajevima Hrvatske'®!""?" pretpostavili smo ras-
prostranjenost bolesti i na nasem podrucju. Konac-
na brojka oboljelih sigurno da ne pruza uvid u inci-
denciju obolijevanja, jer je izvjesno da ovo istraziva-
nje nije moglo verificirati sve slucajeve LB, kao i
eventualne bolesnike bez jasnih klinickih manilesta-
cija I. stupnja. Predmetom istrazivanja takoder nisu
bile ni druge klinicke manifestacije koje odgovaraju
I1. ili III. stupnju bolesti.

Najveci broj bolesnika (70,8 %) dijagnosticiran je
na dermatoloskim odjelima zdravstvenih ustanova,
$to smatramo i razumljivim s obzirom na to da bo-
lest najcesce pocinje sa karakteristicnim koznim pro-
mjenama. Medutim, infekciozna etiologija i moguce
prezivljavanje uzrocnika nakon antibiotske terapi-
je,” praceno i drugim simptomima, dovoljan su raz-
log za multidisciplinarni pristup u lijecenju i kontro-
li bolesnika.

Apsolutno najveci broj inficiranih na podrucju op-
¢ina Slavonski Brod i Valpovo ne mora da znaci i
najvecu zarazenost krpelja uzro¢nicima u tim pod-
rucjima. Smatramo da je veci broj registriranih prije
posljedica bolje informiranosti zdravstvenih radnika
i vece zdravstvene prosvijecenosti populacije, odnos-
no aktivnijeg prilaza ovom istrazivanju upravo u tim
op¢inama. Istim razlozima objasnjava se odsustvo
oboljelih i zarazenih u onim opc¢inama gdje zdrav-
stvene ustanove nisu ni prihvatile sudjelovanje u is-
trazivanju.

Podaci o vrstama lokaliteta na kojima su bolesni-
ci zadobili ubod krpelja potvrduju da je rizik od in-
fekcije najveci za vrijeme boravka u odredenim bio-
topima u prirodi, u tzv. primarnim autohtonim pri-
rodnim zari$tima. Relativno veliki broj oboljelih, ko-
ji su inficirani blizu svojih domova ili u centru nase-
lja, ukazuje i na Siroku rasprostranjenost antropur-
gi¢nih zarista LB.

Sli¢no iskustvima drugih autora, i ovo istrazi-
vanje je pokazalo da izvjestan broj bolesnika negira
ubode krpelja ili nekog drugog insekta. U tim sluca-
jevima infekcija je mogla nastupiti nakon uboda ne-
zrelog razvojnog oblika krpelja (larva, nimfa) kada
inokulacija prolazi naj¢esc¢e neprimjetno.”

18,29

Dobna distribucija oboljelih (tablica 2) pokazuje
da su osobe u svim zivotnim dobima osjetljive na in-
fekciju. Najveci broj oboljelih medu osobama sred-
nje zivotne dobi treba dovesti u vezu sa vjetojatno
vecom eksponirano§cu u prirodi te dobne skupine.

Kao i u drugim istrazivanjima,’'®*? i medu na-
sim bolesnicima dominiraju osobe Zenskog spola.
Ovaj podatak takoder se moze tumaciti u svjetlu vece
izlozenosti (otkrivenosti tijela) zena ubodima krpe-
lja.

Posebnu pozornost zasluzuju podaci o zanimanju
bolesnika. Najvise oboljelih je medu sluzbenicima i
radnicima koji su u prirodi boravili rekreativno. U
velikoj grupi bolesnika koju ¢ine domacice, vise od
polovice su osobe iz gradske sredine, koje su inficira-
ne u vrijeme boravka u prirodi. Mali broj oboljelih
zemljoradnika, sumskih radnika i drugih osoba (do-
macice sa sela), kojima je boravak u prirodi uslov-
ljen profesijom, objasnjavamo vecom prokuzenoscu
ovih grupa stanovnistva. U nasoj strucnoj literaturi
nisu do sada objavljeni podaci o prokuzenost tih ka-
tegorija lica u nas, ali podaci iz strane literature®!'!?!
ukazuju upravo na sumske radnike i poljoprivredni-
ke sa visokim postotkom nalaza specificnih antitijela
u serumu.

Kako u ovom istrazivanju bolesnici nisu registri-
rani od pocetka godine, ne moze se dati potpuni za-
kljucak o sezonskoj distribuciji zarazavanja. Smatra-
mo ipak da je rizik od infekcije najveci u VI. mjese-
cu, kada je i najveci broj bolesnika bio uboden od
krpelja. Krivulja zarazavanja nasih bolesnika po-
tvrduje zapazanja i drugih autora'®? da je u nasem
podneblju ubod krpelja najcesci u V, VI, i VII. mjese-
cu. Tada treba ocekivati i najveci broj oboljelih od
LB, mada se zbog sirokog raspona inkubacije boles-
nici mogu javiti i tokom zimskih mjeseci.

Siroki raspon inkubacije potvrduju i nasi bolesni-
ci: minimalnu inkubaciju od 3 dana imalo je 6 boles-
nika, maksimalnu od 52 dana imao je 1 oboljeli, dok
je najcesca inkubacija iznosila 14 dana.

Posebnu pozornost zasluzuju podaci o vremenu
registracije bolesnika, odnosno o duzini trajanja bo-
lesti u trenutku postavljanja dijagnoze. Kod nesto
manje od polovice oboljelih dijagnoza je postavljena
u prvom tjednu bolesti i terapija je zapoceta blago-
vremeno. Medutim, ¢ak kod cetvrtine bolesnika di-
jagnoza i terapija su postavljeni i zapoceti nakon vise
od mjesec dana od pocetka bolesti. Ovo govori ne sa-
mo o zdravstvenoj prosvijecenosti stanovnistva nego
i 0 educiranosti zdravstvenih radnika u ambulanta-
ma primarne zdravstvene zastite. Nije bio rijedak
slucaj da su bolesnici do dolaska specijalisti tretirani
antihistaminicima ili nekom drugom nespeciticnom
terapijom, a na specijalisticki pregled su upucivani
nakon $to je kozna promjena i dalje perzistirala.

Postotak pozitivnih seruma kod seroloski odrede-
nih bolesnika manji je nego u prikazanim studijama
drugih autora iz nase zemlje.®'82%2? Ovi rezultati se-
roloskih pretraga potvrduju da je test I1F nedovo-
lino osjetljiv kod oboljelih od EM *" odnosno da je
imunoloski odgovor bolesnika u L. stadiju LB relativ-
no slab.®® Ocjenjujuci rezultate seroloskih ispitiva-
nja, treba, medutim, imati u vidu da je najveci broj
bolesnika primio adekvatnu terapiju na pocetku bo-
lesti, ¢cime je mogao biti eliminiran uzroc¢nik i porast
specifi¢nih antitijela sprijecen. Autori drugih studija
takoder smatraju da rana primjena antibiotika moze
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biti razlogom malog postotka seroloski pozitivnih
sluéajeva EM. 32227

ZAKLJUCCI

Podrudje Slavonije i Baranje moze se smatrati en-
demskim za lyme boreliozu. Prirodna Zarista bolesti
postoje u gotovo svim opéinama na regiji.

Pored registriranih bolesnika, zacijelo postoji
znatan broj neotkrivenih slucajeva bolesti sa klinic-
kim manifestacijama koje bi odgovarale II. ili IIIL
stupnju oboljenja.

Za postavljanje dijagnoze I. stupnja bolesti dovo-
ljan je epidemioloski podatak o ubodu krpelja i ka-
rakteristacna klini¢ka slika. Negativan seroloski od-
govor ne isklju¢uje dijagnozu bolesti u akutnom
stupnju.

Stalnom edukacijom zdravstvenih radnika i
zdravstveno prosvjetnim radom medu populacijom
treba uciniti LB prepoznatljivom na svim razinama
zdravstvene zastite. Time je moguce sprijeciti pro-
gresiju bolesti i pojavu kasnih manifestacija.
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Abstract

LYME BORELIOSIS IN SLAVONIA AND BARANIA

Branislav Zivanovié, Stjepan Ceovi¢, Marica Mileti¢-
-Medved, Jadranka Sokol, Agneza DeSié-Brkié, Mile
Peri¢, Branislav Lako, Marija Ku¢i-Turk and Jadran-
ka Durakovié

Health Protection Station, Osijek; Medical Centre,
Slavonski Brod; Osijek General Hospital; Institute of
Microbiology of the Military Medical Academy, Bel-
grade; Health Centre, Podravska Slatina; Medical
Centre, Vinkovci

The paper presents the first results of the epidemi-
ological, clinical and serological research of Lyme bo-

reliosis in the region of Slavonia and Barania during
1989. The investigation included 68 patients, aged 2 to
68 years, with an erythema on the site of tick bite.
The incubation period stretched between 3 and 52 da-
ys, but most frequently it was 14 days long. The se-
rums of the patients were tested by the method of in-
direct immunofluorescence on Borelia burgdorferi.
The titer of antibodies of 1:80 and higher was consi-
dered significant. A positive serological responce was
indicated in 13.6 % of the patients. Infections by tisk
bites were registered in 10 out of 14 districts in Slavo-
nia and Barania.
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