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Кліщові бореліози - це група інфекційних трансмісивних природно вогнищевих захворювань, що викликаються бактеріями Вorrelia, розвиваються після укусу іксодовими кліщами людини, характеризуються різноманітною клінічною симптоматикою з переважним ураженням шкіри, нервової системи, опорно-рухового апарату, серця і характеризуються схильністю до хронічного, а також латентного перебігу.

Вперше хвороба Лайма (одна з форм кліщового бореліозу, згідно МКХ 10 - A69.2 Хвороба Лайма - хронічна мігруюча еритема, викликана Borrelia burgdorferi) була описана у людини у 1975 році в місті Лайм, в штаті Коннектикут, США, звідки і отримала свою назву. Своєчасна діагностика мігруючої еритеми особливо важлива, тому що рання профілактика і лікування можуть попередити розвиток серйозних уражень внутрішніх органів.

Відповідно до запропонованого Центром контролю і профілактики захворювань США (CDC) сучасному визначенню випадок Лайм-бореліоза (ЛБ) можна вважати «підтвердженим» навіть при відсутності лабораторної верифікації тільки на основі наявності мігруючої еритеми (МЕ) діаметром не менше 5см і укусу кліща в анамнезі; навпаки, навіть серологічно підтверджений випадок без МЕ слід вважати лише «передбачуваним» [16]. 

Етіологія. Збудники відносяться до порядку Spirochaetales, сімейству Spirochaetaceae, роду Borrelia. Борелії мають форму у вигляді звивистою спіралі, з 7 нерівномірними завитками. Їх довжина досягає 10-30 μm, зі загостреним кінцем і джгутиками. Це грамнегативні мікроорганізми, дуже вимогливі до умов культивування (ростуть на модифікованих живильних середовищах). Оптимальне pH зростання - 7,6, оптимальна температура росту - 30-34°С. Особливістю борелій є відсутність у них мітохондрій і ундулюючої мембрани.

Кліщовий бореліоз обумовлений Borrelia burgdorferi sensu lato group, насамперед - B. burgdorferi sensu stricto; B. garinii; B. afzelii; B. bavariensis; B. Spielmanii. Виявлено залежність клінічних проявів від генотипу збудника. Так, МЕ спостерігається найбільш часто при інфікуванні В. afzelii, ураження нервової системи - B. Garinii, переважне ураження опорно-рухового апарату - В. Burgdorferisensustricto, рецидивуючі гарячкові стани без наявності МЕ. - B.miyamatoi [15,12].
Епідеміологія. Випадки захворювань Лайм-бореліозом реєструються на великій території Євразії, особливо поширені в лісовій та лісостеповій зонах. Близько 40 видів ссавців і птахів були зареєстровані в якості природного резервуара Borrelia burgdorferi. Наявність борелій серед птахів дозволяє передавати хворобу на великі відстані. ЛБ передається господареві через укус кліщів. У Європі та Азії це кліщі роду Ixodes - I. ricinus і I. persulcatus, які є переносниками борелій у ссавців, птахів і рептилій. Ixodes ricinus дуже активні протягом літа з піками навесні і восени.
Зараження відбувається при інокуляції збудника зі слиною кліща при кровосмоктанні. Можливе інфікування при роздавлюванні кліща або втиранні його випорожнень і попадання вмісту кишечника кліща в мікротравми шкіри або на кон'юнктиву очей. Іксодові кліщі - тимчасові сезонні ектопаразити хребетних. Тривалість годування на хазяїні становить 5-16 діб. Прикріплення і присмоктування кліща до тіла в більшості випадків залишаються непоміченими, так як до складу його слини входять анестезуючі, судинорозширювальні і антикоагулюючі речовини. Відчуття людиною свербіння на місці присмоктування кліща виникає лише через 6-12 годин і пізніше. Процес повного насичення кров'ю самок іксодових кліщів може тривати 6-8 днів, проте передача збудників зазвичай відбувається в першу добу (протягом перших декількох годин). Не виключають аліментарний шлях передачі при вживанні в їжу сирого козячого молока або молочних продуктів без термічної обробки [10,6].
Патогенез. Через 48-50 годин після прикріплення кліща на тілі тварини або людини відбувається інокуляція борелій в організм. За цей час збудники переходять з гемолімфи в слинні залози і заражають господаря через укус. На місці інокуляції відбувається реплікація з подальшою міграцією в тканинах-мішенях. Локалізація збудника в місці інфікування протягом певного періоду часу обумовлює особливості клініки: відносно задовільне самопочуття, слабко виражений синдром загальної інтоксикації, відсутність інших характерних для бореліозу проявів. Запізнення гуморального відповіді (клітинний імунітет на цій стадії мінімальний) часто призводить до прогресування захворювання.
По мірі накопичення збудників в шкірі, вони гематогенно, лімфогенно і завдяки своїй рухливості поширюються з первинного вогнища по організму і потрапляють у внутрішні органи та інші ділянки шкіри. Судинні реакції в області запалення сприяють проникненню борелій в кровоносне русло. Здатність борелій до самостійних поступальних рухів в тканинах знаходить своє відображення в особливостях місцевого запалення. У центрі еритеми (у місці первісного накопичення збудника) борелії піддаються активному впливу факторів запалення, вони втрачають свою рухливість і їх кількість зменшується, результатом чого є зниження явищ місцевого запалення з формуванням в центрі еритеми "прояснення". Поява нових кілець гіперемії пов'язано з новими генераціями борелій за рахунок зменшення факторів запалення. Все це призводить до розвитку характерної мігруючої еритеми, яка може і не мати кільцеподібної форми.
Існує думка, що пірогенами борелій (подібно ефекту ендотоксину) є ліпопротеїни зовнішньої мембрани (Vmp), що індукують вивільнення макрофагами прозапальних цитокінів: фактора некрозу пухлини, інтерлейкінів-6, -8 і -1β [4,1]. Поліорганність поразок свідчить на користь наявності загального пускового механізму - імовірно активації ендотелію і/або лейкоцитів з наступними порушеннями мікроциркуляції і підвищенням проникності стінок судин, що може призводити до формування набряку, динамічних порушень кровопостачання органів і цитолізу.
Клініка. Інкубаційний період складає 2-30 днів, в середньому - два тижні. Найчастішим симптомом в початковому періоді захворювання є поява мігруючої еритеми навколо первинного афекту - місця колишнього присмоктування іксодового кліща. Захворювання може починатися з появи МЕ або симптомів загальної інтоксикації. У другому випадку, синдром інтоксикації може або доповнюватися еритемою, або у випадках безерітемних форм залишатися провідним синдромом початкового періоду. Синдром загальної інтоксикації у хворих проявляється головним болем, ознобами, нудотою, мігруючими болями в кістках і м'язах, артралгіями, загальною слабкістю, швидкою стомлюваністю, лихоманкою від субфебрильної до 40°С. Гарячковий період може тривати кілька днів (зазвичай не перевищує 15 днів). У більшості випадків синдром загальної інтоксикації виражений помірно [2].

У місці присмоктування кліща в кінці інкубаційного періоду хворі відзначають невелике свербіння, іноді біль, спостерігається почервоніння шкіри з невеликою інфільтрацією підшкірної клітковини. Пляма гіперемії шкіри поступово збільшується по периферії, досягаючи розмірів 5-15 см, іноді до 50 см і більше. Форма еритеми округла або овальна, дуже рідко невизначена. Зовнішній край запаленої шкіри більш гіперемійований, дещо припіднятий над рівнем здорової шкіри. Часто через кілька днів центральна частина еритеми блідне або набуває синюшного відтінку, створюється форма кільця, тому нерідко еритему називають кільцеподібної, хоча з такою ж частотою еритема може бути і суцільною (рівномірною за забарвленням). В цей же час, в місці первинного афекту, в центрі еритеми, може зберігатися скоринка або при тривалому інкубаційному періоді - рубець. Поява еритеми в цих випадках не супроводжується "пожвавленням" первинного афекту, тобто після зникнення запалення в місці укусу кліща, як результату реакції шкіри на його присмоктування, поява еритеми не призводить до запалення первинного афекту. Тому іноді буває досить важко визначити місце колишнього присмоктування кліща, особливо, коли первинний афект являє собою вже сформований рубець [7].
Еритема привертає увагу хворого або суб'єктивними відчуттями (свербіж, біль, печіння), або в результаті збільшення її розмірів по периферії (міграція), звідси назву - мігруюча. У ряді випадків (10-15%) поява еритеми не супроводжується суб'єктивними відчуттями. Ступінь тяжкості хвороби не залежить від місця локалізації еритеми, її розмірів і форми [7].
ЛБ у дітей характеризується переважно (56,7%) легким перебігом, що виявляється розвитком МЕ в місці укусу кліща і  помірним загально інфекційним синдромом. У половині випадків початок гострий, проявляється підвищенням температури тіла 37,5°С - 39,5°С (у 50% випадків має місце фебрильна лихоманка), а поява МЕ в місці укусу кліща спостерігається через 1-2 доби зі поступовим збільшенням її протягом 1-5 діб. При цьому у 75% пацієнтів, що мають підгострий початок захворювання (ізольована МЕ на тлі нормальної температури), розвиток загально інфекційного синдрому спостерігається протягом наступних 6-7 діб. Тривалість температурної реакції складає в середньому 4-5 днів. Тільки у 15,6% пацієнтів взагалі відсутній загально інфекційний синдром [9].
У деяких хворих окрім еритеми в області присмоктування кліща, подібні вогнища запалення шкіри з'являються на інших ділянках тіла внаслідок поширення борелій з первинного вогнища лімфогенним або гематогенним шляхом. Вторинні (дочірні) еритеми відрізняються від основної відсутністю первинного афекту і вони, як правило, бувають менших розмірів. Еритема без лікування зберігається 3-4 тижні, потім зникає, рідко вона існує більш тривалий термін (місяці). На місці колишньої еритеми часто спостерігається лущення шкіри, гіперпігментація, свербіж, відчуття поколювання, зниження больової чутливості. Еритема може супроводжуватися реґіонарним лімфаденітом або рідше - лімфаденопатією. Лімфатичні вузли збільшені, незначно болючі при пальпації. Лімфангоїта не буває. У цьому періоді захворювання розвиток доброякісної лімфоцитоми шкіри або поява множинних еритем (поза області первинного афекту) спостерігається відносно рідко (5-10% хворих). У чверті хворих виявляються ознаки збільшення печінки, підвищується рівень активності печінкових ферментів. Бореліоз може перебігати і без ураження шкіри (до 30%), але з синдромом загальної інтоксикації і лихоманкою. Приблизно у кожного сьомого пацієнта захворювання вперше маніфестує симптомами або синдромами ураження внутрішніх органів, без попередньої еритеми і помітного гарячкового періоду. У таких випадках із урахуванням епідеміологічних даних (присмоктування кліща в анамнезі або часті відвідування лісових масивів ендемічних по ЛБ в епідсезон (квітень-жовтень) і лабораторного підтвердження (прямі і непрямі мікробіологічні методи), діагностується безеритемна форма бореліозу [3,17].
Подальший розвиток інфекційного процесу пов'язаний із дисемінацією борелій з первинного вогнища (шкіри) в різні органи. У більшій частині випадків через 2-10 тижнів після початку хвороби клінічний перебіг характеризується зникненням МЕ і розвитком патологічних ознак з боку внутрішніх органів: нервової системи (периферичної і центральної), суглобів, серця, очей та ін.
На шкірі можуть з'являтися множинні елементи еритематозного характеру, викликані поширенням збудників з первинного вогнища інфекції (дисемінація). Одним з таких шкірних проявів зазвичай при підгострому перебігу є доброякісна лімфоцітома (синоніми: лімфаденоз шкіри Беферштедта, саркоід Шпіглер-Фендта, лімфоплазія шкіри). Клінічно лімфаденоз шкіри (одиночна і дисемінована форми) являє собою зміни у вигляді пастозних, синюшно-червоного кольору вузликів або бляшок, хворобливих при пальпації, з появою регіонарного лімфаденіту. Найбільш часта локалізація: обличчя, мочка вуха, навколососковому зона молочної залози. Вогнища існують довгостроково (до декількох місяців) і вирішуються без атрофії [5].
Ураження нервової системи характеризуються розвитком менінгіту (рідко менінгоенцефаліту), невропатією черепних нервів, радикулоневритів. В однієї третини хворих спостерігаються ознаки астено-невротичного синдрому, які проявляються порушенням сну, відзначається неуважність, зниження пам'яті, підвищена збудливість, тривожність, емоційна нестійкість. Ці ознаки залучення в патологічний процес головного мозку виявляються незалежно від тяжкості перебігу захворювання та зберігаються досить довго після закінчення лікування, імітуючи «синдром хронічної втоми» (до 12 місяців і більше). У дітей в 32% випадків має місце синдром Баннварта, що включає тріаду симптомів, таких як серозний менінгіт, невропатію лицьового нерва і поліневропатію. Неврологічні симптоми при лікуванні звичайно повністю зникають через кілька місяців, але можуть рецидивувати, і захворювання набуває затяжного або хронічного перебігу [8].
Ураження серця з'являються зазвичай на 5-6 тижні від початку захворювання. Хворі скаржаться на неприємні відчуття і болі в області серця, серцебиття, задишку, запаморочення. Виявляється брадикардія, збільшення розмірів серця, приглушення серцевих тонів, розщеплення першого тону, систолічний шум на верхівці серця, зміни на ЕКГ в ранні терміни гіпоксичного, в більш пізні терміни - дистрофічного характеру [13]. 
Артрит розвивається зазвичай через кілька тижнів (4-6) від початку хвороби або після МЕ, яка спостерігається тільки у 40% хворих з ураженням опорно-рухового апарату. Клінічно артрит проявляється у вигляді моно- або олігоартрита, зазвичай великих суглобів: до 50% - це колінні суглоби, 30% - плечові, 20-25% ліктьові і гомілковостопні. Значно рідше уражуються дрібні суглоби кистей і стоп (до 10%). У випадках одностороннього залучення суглоба в патологічний процес в більшості випадків є чіткий зв'язок між місцем інфікування (присмоктуванням кліща) і першим ураженим суглобом на тій же стороні тіла, що може бути свідченням факту місцевого поширення борелій з первинного вогнища в шкірі. Запалення суглобів при гострому та підгострому перебігу за своїм характером нагадує реактивний артрит. По мірі прогресування суглобовий синдром стає більш виразним, проявляючи чітку тенденцію до хронізації і схожість за перебігом із аутоімунним ревматоїдним артритом. Тривалість артриту зазвичай від одного тижня до 3 місяців. Без етіотропного лікування артрит приймає хронічний безперервний або рецидивуючий перебіг. Перебіг захворювання розцінюється як хронічний у випадках, коли клінічні прояви зберігаються понад 6 місяців. Для цієї стадії хвороби характерний розвиток прогресуючого хронічного запалення в шкірі, суглобах або нервовій системі, рідше в інших органах, що призводить до атрофічних і дегенеративних змін в цих органах [14].
Діагностика заснована на клініко-епідеміологічних даних, а також включає лабораторне обстеження - ксенодіагностіка, серологічні реакції (ІФ та ELISA) з виявленням антитіл до збудника бореліозу через 4-6 тижнів після зараження, імуноблотінг, ПЛР [11]. 
Лікування. У дітей дисемінація збудника з місця первинного афекту у внутрішні органи і нервову систему спостерігається значно швидше, ніж у дорослих, і може відбуватися вже на 7-10 день хвороби. У зв'язку з цим застосування оральних антибактеріальних засобів у дітей не рекомендується для терапії даного захворювання і може бути використано тільки для профілактики. Тому, навіть у випадках легкого або середньо-тяжкого ступеня ЛБ застосовуються тільки ін'єкційні форми антибіотиків, що забезпечує швидку і достатню концентрацію препарату в усіх органах і системах. Доза і тривалість, як і у дорослих, визначається перебігом і характером органних уражень. В основу покладено принцип досягнення достатньої концентрації в уражених органах і тканинах. Також, як і у дорослих, найбільш ефективною є двоступенева схема етіотропної терапії.

При гострому перебігу рекомендується наступні антибіотики. Цефтріаксон в/м 50-75 мг/кг/добу в одне введення, або цефаперазон в/м 100 мг/кг/добу в два введення, або цефотаксим в/м 100 мг/кг/добу в три введення протягом 7-10 доби. Потім призначається бензатин бензилпеніцилін (ретарпен) в/м 20-50 тис. МО/кг/добу одноразово, потім 1 введення в місяць протягом 3 місяців.
При підгострому перебігу доза антибіотиків збільшується, що обумовлено необхідністю проникнення в одних випадках через гематоенцефалічний бар'єр, а в інших - в органи і тканини. Тривалість призначення антибіотиків становить 14-21 діб. Після закінчення курсу, як і при гострому перебігу, призначається бензатин бензілпеніціллін- антибіотик пролонгованої дії в/м 20-50 тис МО/кг/добу одноразово, потім 1 введення в 2 тижні протягом 3 місяців, потім 1 введення в 1 місяць, 3 місяці.
При хронічному перебігу дози препарату ті ж, що і при підгострому, однак подовжується тривалість їх застосування. Тривалість курсу складає 21-30 діб. Після курсу цефалоспоринів знову призначається бензатин бензилпеніцилін в/м 20-50 тис МО/кг/добу одноразово, потім 1 введення в 2 тижні протягом 3 місяців, потім 1 введення в 1 місяць, 6-9 місяців.
Дітям старше 8 років можна використовувати наступну схему терапії, засновану на поєднанні цефалоспоринових і тетрациклінових антибіотиків: цефтріаксон в/в 100 мг/кг/добу в 2 введення 14 діб, або цефаперазон в/в 200 мг/кг/добу за 3 введення 14 діб, або цефотаксим в/в 200 мг/кг/добу в 4 введення 14 діб, потім доксициклін в/в 2-4 мг/кг/добу в 2 введення 14 днів, потім бензатин бензилпеніцилін в/м 20-50 тис МО/кг/добу одноразово, потім 1 введення в 2 тижні, 3 місяці, потім в 1 введення в 1 місяць, 9 місяців. 

У лікуванні важких форм застосовуються також кортикостероїди та інші протизапальні препарати, детоксикаційна терапія, нейропротектори, судинні препарати, вітаміни, проводиться симптоматичне лікування [3].
Профілактика. В якості специфічної профілактики ЛБ може розглядатися застосування антибіотиків в інкубаційному періоді захворювання при наявності достатніх передумов щодо інфікування. Заходи неспецифічної профілактики включають організацію та проведення боротьби з кліщами-переносниками в природних осередках, індивідуальний захист від кліщів за допомогою спеціальних костюмів і репелентів, а також санітарно-освітню роботу [3].

Диспансерне спостереження за перехворіли ЛБ дітьми здійснюється протягом 3 років після перенесеного захворювання. У дорослих період диспансерного спостереження після перенесеного ЛБ обмежений 2 роками при моноінфекції і 3 роками - при змішаній формі. Періодичність лікарських оглядів перехворілих без органних уражень із проведенням клініко-лабораторних (інструментальних) досліджень: через 1 місяць після лікування, далі через 3, 6, 12 і 24 місяців. У тих випадках, коли спостерігалися ураження органів в гострому періоді захворювання, диспансерні контрольні огляди проводяться і на другому році спостереження з періодичністю в 3-6 місяців.
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Особенности Лайм-боррелиоза у детей. Обзор литературы. Ольховская О.Н., Кузнецов С.В.
Ключевые слова: Лайм-боррелиоз, клиника, диагностика, лечение, дети.

Резюме. В статье представлены обобщенные современные данные об этиологии, патогенезе, клинических проявлениях боррелиоза, в том числе у детей. Содержит сведения про методы своевременной диагностики и лечения боррелиоза, профилактических мероприятиях.  

Features Lyme borreliosis in children. Literature review. Olkhovska ON, Kuznetsov SV  
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Summary. The article summarizes recent data on the etiology, pathogenesis, clinical manifestations of Вorreliosis, including in children. It contains information about the methods of timely diagnosis and treatment of Borreliosis, preventive measures.
