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Lyme-borreliose is een complexe ziekte die vele verschijningsvormen kent en onvoldoende
behandeld tot ernstige invaliditeit kan leiden. Er is vermoedelijk sprake van aanzienlijke
onderrapportage en onderdiagnostiek. Serologische testen hebben slechts een beperkte waarde
en kunnen niet doorslaggevend zijn in de diagnostiek. Een genuanceerde diagnostiek
gebaseerd op de klinische verschijnselen in combinatie met aanvullende onderzoek waarbij de
verschillende gradaties van zekerheid tot uiting komen, is nodig.

De behandeling is individueel maatwerk en dient zich te baseren op het klinisch verloop. Er
dient rekening te worden gehouden met de complexe microbiologie van Borrelia burgdorferi,
met name de cystenvorming.

Bij latere stadia van de ziekte is een langere behandeling en herbehandeling bij recidieven
aangewezen net als bij vergelijkbare chronische infecties zoals tuberculose en lepra. De
nieuwe CBO-richtlijn Lyme borreliose is gebaseerd op een te eenvoudig ziekteconcept en
levert geen goede bijdrage aan de herkenning en adequate behandeling van deze ziekte in
Nederland.

Inleiding

In 1975 werd in het Amerikaanse plaatsje Lyme een epidemie van een nieuwe ziekte
veroorzaakt door tekenbeten beschreven die “Lyme disease” werd genoemd. De ontdekking
van de verwekker, een nieuwe soort van het borrelia species, door Willy Burgdorfer in 1981
was het begin van een intensieve zoektocht naar meer informatie over deze onbekende
multisysteemziekte en zijn verwekker. Naarmate meer onderzoek gedaan werd moesten
eerdere opvattingen over de ziekte telkens worden bijgesteld.

De ziekte bleek een “grote simulator” te zijn die in vrijwel alle orgaansystemen afwijkingen
kan geven. Naast de aanvankelijk beschreven verschijningsvormen werden diverse andere
neurologische en psychiatrische beelden beschreven. Zo werd bij patiénten die met M.S.,
ALS of Alzheimer’s dementie waren gediagnosticeerd de Lyme-spirocheet herhaaldelijk
aangetoond. 22

Inmiddels is een chronische vorm van de ziekte, gekenmerkt door encefalopathie met
neuropsychiatrische symptomen en chronische vermoeidheid, door diverse onderzoekers
beschreven en blijkt dat deze vorm van de ziekte veel vaker voorkomt dan aanvankelijk werd
verondersteld. *>°

Het idee dat de ziekte slechts in beperkte gebieden voorkomt en relatief zeldzaam is moest
worden herzien. Uit Amerikaanse gegevens blijkt dat de incidentie van de ziekte
waarschijnlijk 10 maal hoger is dan uit op rapportage gebaseerde epidemiologische gegevens
blijkt. ” De CDC beschouwt Lyme-borreliose als de snelst groeiende door vectors
overgebrachte ziekte in de VS.

Ook in Nederland zijn er aanwijzingen dat de prevalentie van de ziekte door onderrapportage
en onjuiste diagnostiek veel hoger is dan in epidemiologische studies naar voren komt. Zo
werden er in een epidemiologisch onderzoek in de incidentie grote verschillen gevonden
tussen 1994 en 2001. ®

Begin dit jaar is de nieuwe CBO-richtlijn Lyme borreliose voor Nederland gepubliceerd. ° Het
resultaat is echter teleurstellend aangezien de richtlijn geen nieuwe gezichtpunten biedt en
uitgaat van een achterhaald simpel concept van Lymeziekte.'



De complexe microbiologie van Borrelia Burgdorferi s.l. (Bb)

Borrelia species en in het bijzonder Borrelia burgdorferi (Bb) is een zeer complex micro-
organisme. De structuur Bb verschilt in veel opzichten van alle andere micro-organismen die
bestudeerd zijn. De bacterie is groter dan andere bekende spirocheten zoals T. Pallidum en de
hoeveelheid genetische informatie gelegen in 12 lineaire en 9 circulaire plasmiden is driemaal
die van andere bacterién. In Bb is bovendien een opmerkelijk grote hoeveelheid virus DNA
aanwezig. Bb heeft 133 functionele genen waarvan maar een klein deel een metabole functie
ondersteunen. ** Ter vergelijking Treponema Pallidum, de meest aan Bb verwante spirocheet,
heeft 22 functionele genen. Dit alles wijst op een zeer hoog ontwikkeld adaptatievermogen.
Bb blijkt inderdaad over een aantal opmerkelijke overlevingsmechanismen te beschikken
waardoor dit micro-organisme zowel de natuurlijke afweer van de gastheer als een standaard
behandeling met antibiotica kan weerstaan. *°

De bacterie bevindt zich grotendeels intracellulair en is in staat gebleken fibroblasten,
synoviale cellen, endotheelcellen en macrofagen binnen te dringen. In de bloedbaan komt de
bacterie maar sporadisch voor. Bb heeft een voorkeur voor een omgeving met een lage
zuurstofsaturatie zoals bindweefsel van pezen en gewrichten, kraakbeen en epineuraal
weefsel. Dit zijn weefsels waar het immuunsysteem niet optimaal functioneert en antibiotica
minder goed doordringen. Er zijn ook aanwijzingen dat Bb actief de werking van het
immuunsysteem ontwijkt onder andere door zijn antigenen te veranderen en het
afweersysteem te remmen, 1324

De delingstijd van Bb is ongeveer 24 - 48 uur. Vergeleken met andere pathogene micro-
organismen is dit erg traag. Streptokokken en stafylokokken delen bijvoorbeeld iedere 20
minuten. De meeste antibiotica interfereren met de celwandsynthese en zijn daarom alleen
werkzaam tijdens de deling. Bij een effectieve behandeling van een gewone infectie met een
streptokok of stafylokok vinden er tijdens een 14 daagse kuur ongeveer 1000 celdelingen
plaats. Om een zelfde hoeveelheid celdelingen bij Lymeziekte te dekken zou een kuur
minstens 2 jaar moeten duren. Bb kan bovendien net als T. Pallidum en Mycobacterium
tuberculosis lange tijd (maanden tot jaren) in een niet metabole toestand zonder te delen
overleven. *°

Onder voor de bacterie ongunstige omstandigheden kunnen Borrelia-spirocheten veranderen
in polimorfe verschijningsvormen die zich niet delen. Er zijn diverse verschijningsvormen
van BDb beschreven: o.a. cysten, spheroplasten (“celwanddeficient L-forms™), blebs en
microgranulae of vesikels. De best onderzochte verschijningsvorm is de cystevorm. **# In
deze vorm rolt de Bb spirocheet zich op, verliest zijn normale celwand en is omhuld door een
mucoide kapsel. Door gebrek aan externe antigenen zijn de cysten vrijwel onzichtbaar voor
het immuunsysteem. **?* Ook blijkt de cystevorm ongevoelig voor alle gangbare antibiotica
die immers op de celdeling en de celwand inwerken.'®#242 Wel blijkt de cystevorm gevoelig
voor Metronidazol, Tinidazol en Hydroxychloroquine.'®*"?° Deze middelen zijn echter weer
niet of onvoldoende werkzaam tegen de spirocheetvorm.*® Antibiotica zoals ceftriaxone die
vaak tegen Bb worden gebruikt blijken de bacterie juist aan te zetten in de cystevorm over te
gaan. Als deze cysten weer in een omgeving zonder antibiotica worden gebracht is Bb in staat
in de spirocheet-vorm terug te veranderen, weer mobiel te worden en zich weer te delen.?



Diagnostiek

Lymeziekte is een systeemziekte met een grillig verloop en vele verschijningsvormen. Veel is
nog niet duidelijk; de wetenschappelijke informatie vertoont nog lacunes en is deels
tegenstrijdig. ’

Deze onzekerheid zou ook in de diagnostische richtlijnen naar voren moeten komen. In de
CBO richtlijn wordt door het hanteren van smalle en rigide diagnostische criteria een pseudo-
zekerheid gesuggereerd. Het onderscheid tussen zeker wel de diagnose of zeker niet de
diagnose Lyme-borreliose wordt te zwart-wit gemaakt.

Een genuanceerde diagnostiek waarin de verschillende gradaties van zekerheid tot uiting
komen zou de realiteit meer recht doen. Gedacht kan bijvoorbeeld worden aan een schaal met
niveau’s van waarschijnlijkheid:

1. Geen aanwijzingen voor Lyme-borreliose

2. Lyme-borreliose onwaarschijnlijk maar niet uitgesloten

3. Mogelijk Lyme-borreliose

4. Waarschijnlijk Lyme-borreliose

5. Zeker Lyme-borreliose

Aan de verschillende graden van zekerheid kunnen vervolgens gedifferentieerde adviezen
t.a.v. het te voeren beleid worden verbonden.

Serologische testen

De CBO-richtlijn kent bij het stellen van de diagnose, met name bij de latere stadia van
Lymeziekte, meer gewicht toe aan de serologische testen dan aan de klinische diagnostiek. In
deze richtlijn wordt gebruikt gemaakt van het zogenaamde twee-stappen protocol en is de
uitslag van de ELISA-test doorslaggevend bij het verwerpen van de diagnose.

In het twee-stappen protocol wordt gebruik gemaakt van de ELISA-test als screening waarna
bij positieve uitslag in tweede instantie een IgM en 1gG Western Blot als confirmatietest
wordt gebruikt. Dit protocol is ontwikkeld door de CDC in de V.S. en daarna in Europa
overgenomen, o.a. door EUCALB.?*®

Ook in de CBO-richtlijn steunt de diagnostiek vooral op het twee-stappen protocol en de
vermeende betrouwbaarheid van de serologische testen. Er wordt zowel ten aanzien van de
ELISA als wat betreft de immunoblot bij latere stadia van de ziekte alleen aandacht besteed
aan foutpositieve uitslagen en niet aan de foutnegatieve uitslagen.

De aanbevelingen van het CBO steunen op de uitspraak dat de ELISA-test in de latere stadia
van de ziekte (langer dan 6 weken) 80 —100 % sensitief is. In de praktijk blijkt dat deze
sensitiviteit bij lange na niet gehaald wordt.

De borrelia-bacterie is een van de meest polymorfe bacterién die er bestaan en is in staat zijn
oppervlakte antigeen te veranderen zodat hij het immuunsysteem kan ontwijken.*** Hij kan
daarom, wat betreft antigene eigenschappen, zoveel afwijken van de voor de test gebruikte
laboratoriumstam dat de test ten onrechte negatief wordt. In Europa zijn er ten minste drie
verschillende borrelia-stammen in de natuur aanwezig die zoveel verschillen dat er eigenlijk
drie ELISA-testen nodig zijn.

De betrouwbaarheid van de immunoblot- of Western Blot test is in principe beter dan die van
de ELISA-test mits de juiste testkit en beoordelingscriteria worden gebruikt en de test in een
kwaliteitslaboratorium en door ervaren personeel wordt uitgevoerd. Maar zelfs onder de beste
omstandigheden is de Western Blot niet feilloos, alleen al omdat er in alle stadia van de ziekte
sprake kan zijn van onvoldoende antilichaamproductie. 3%

De betrouwbaarheid van testuitslagen in diverse laboratoria blijkt daarom in praktijk een
groot probleem te zijn. Dit werd onder andere aangetoond in de vergelijkende studie van
Bakken et al. # Soortgelijke resultaten werden ook in Europa gevonden door Hunfelt et al. en
Goossens et al. %%



C itaat uit de onderzoek van Bakken et al.?”:Our data indicated that the sensitivity and
specificity of the currently used tests for Lyme disease are not adequate to meet the two-tier
test approach being recommended. Ideally, a screening test should have a high degree of
sensitivity (.95%). The current methodologies need to be improved to adequately screen
serum samples for confirmatory testing

Citaat uit onderzoek van Hunfelt et al. in Duitsland %:

Quantification of test results and reporting of specific immunoblot bands also showed high
variability. Moreover, for some assays a high number of false positive and false negative test
results were reported by the participants.

Zelfs Wilske, aan wie in de CBO-richtlijn wordt gerefereerd en die in Europa een voorstander
IS van het twee-stappen protocol, geeft duidelijk aan dat zowel de ELISA- als de imunoblot-
Kits op hun betrouwbaarheid (sensitiviteit > 95%) gevalideerd moeten worden voor de
populatie waarop de testen worden toegepast. ® Nederlandse laboratoria gebruiken echter een
aantal verschillende testkits die geen van allen gevalideerd zijn voor de Nederlandse
populatie.

Los van de betrouwbaarheid van testen om aanwezige antilichamen aan te tonen is er nog een
ander probleem met de interpretatie van testuitslagen namelijk: echte seronegativiteit, dat wil
zeggen de afwezigheid van antilichamen.

Uit onderzoek blijkt dat bij patiénten die in een vroeg stadium van de ziekte met antibiotica
behandeld worden de antilichaamproductie kan worden verminderen of zelfs volledig kan
worden voorkomen. ** Verder kunnen vroege symptomen van de ziekte zo mild zijn dat zij
over het hoofd worden gezien. Als de symptomen van de ziekte zich dan later weer
manifesteren kan de immuunresponse al weer verdwenen zijn.

Aguero-Rosenfeld e.a. vonden in hun onderzoek dat maar 70% van de gedocumenteerde
Lyme-patiénten een significante antilichaamreactie vertoonden. Zij veronderstelden dat de
mate van antilichaamreactie wellicht gerelateerd is aan de tijdsduur dat de EM huidreactie
geduurd heeft. Zij vonden ook maar in 64% een seroconversie van IgM naar 1gG. *
Seroconversie van positief naar negatief en van negatief naar positief in het latere verloop van
de ziekte zijn herhaalde malen beschreven, 3323337

In diverse studies is door middel van kweek of PCR overtuigend aangetoond dat bij
seropegatieve patiénten Borrelia burgdorferi s.1. toch in het lichaam aanwezig kan zijn.

Uit het voorgaande moet geconcludeerd worden dat het twee-stappen protocol in de praktijk
niet voldoet en dat men bij de diagnostiek van Lyme-borreliose niet blind kan varen op de
negatieve uitslagen van serologisch onderzoek.

Diagnostiek van chronische neuroborreliose

Over de prevalentie van chronische neuroborreliose wordt in de literatuur verschillend
gerapporteerd. Dit hangt samen met de gebruikte diagnostische criteria. Lage prevalentie
wordt gevonden in onderzoek waarbij alleen die vormen van CZS-infectie met duidelijke
neurologische uitvalsverschijnselen en positieve liquor-serologie in beschouwing worden
genomen. (0.a. de in de CBO-richtlijn gebruikte studies) ° Hierdoor worden de patiénten met
andere vormen van chronische neuroborreliose (w.o. Lyme-encefalopathie) buiten
beschouwing gelaten.

Uit andere bronnen blijkt echter dat chronische encefalopathie als verschijningsvorm van
chronische neuroborreliose relatief vaak voorkomt. 4"*%%° Late neuroborreliose kan zich echter
ook manifesteren als een op MS, ALS of Alzheimer dementie gelijkend ziektebeeld. *22



Epidemiologische studies laten zien dat 30-50 % van behandelde en onbehandelde paténten
na verloop van tijd een multisysteemziekte ontwikkelen die niet te onderscheiden is van het
fibromyalgie- en het chronische vermoeidheidsyndroom.*® Het tijdsverloop waarin de
symptomen van borreliose zich voordoen kan zeer gevarieerd zijn. Tussen de eerste
symptomen van de ziekte en de eerste symptomen van neuroborreliose kan enkele weken tot
een symptoomloze periode van vele jaren liggen.

In de latere fase van lyme-borreliose overheersen de neurologische, cognitieve en
psychiatrische symptomen.

De late verschijnselen bestaan meestal uit een milde tot ernstige encefalopathie,
polyneuropathie en ernstige vermoeidheid.

De klachten die bij Lyme-encefalopathie relatief vaak gezien worden zijn,
stemmingswisselingen, prikkelbaarheid, geheugenproblemen, woordvindingsproblemen,
hoofdpijn en slaapstoornissen. *"#*1°2 Psychiatrische beelden die door Lyme-encefalopathie
kunnen worden veroorzaakt of geimiteerd omvatten persoonlijkheidsveranderingen,
dementie, ADHD, angststoornissen, stemmingsstoornissen en psychotische stoornissen. 46>
De diagnostiek van subacute encefalopathie is vaak moeilijk omdat het verloop sluipend is en
de symptomen pas bij een goede anamnese en gedegen onderzoek aan het licht komen. Geen
van de symptomen en onderzoeksbevindingen zijn op zichzelf specifiek voor chronische
neuroborreliose. Als de onderzoekend arts deze symptomen niet in hun samenhang
interpreteert kunnen zij als aspecifiek of bizar gekenmerkt worden en kan de diagnose
gemakkelijk gemist worden.

Het is de combinatie van een zorgvuldige anamnese, psychiatrisch onderzoek, lichamelijk
onderzoek, laboratoriumonderzoek, neuropsychologische testen en hersenscans die bij
chronische neuroborreliose tot de juiste diagnose leidt.

Aanvullend onderzoek in de vorm neuropsychologisch onderzoek, liquoronderzoek,
structureel en functioneel beeldonderzoek van de hersenen (MRI, PET, SPECT) spelen een
belangrijke rol.*”*>*" Neuropsychologisch onderzoek van geheugen, aandacht, cognitieve
verwerkingssnelheid, verbale vermogens kan objectieve tekenen van cognitief
dysfunctioneren aan het licht brengen die bij het klinische onderzoek niet meteen evident zijn.

Bij MRI scans kunnen “T2 weighted white matter hyperintensities” gezien worden die lijken
op de demyelinisatie bij MS. Bij functionele beeldtechnieken kan een diffuus patroon van
wisselende opname gezien worden dat lijkt op cerebrale vasculitis. Bij late neuroborreliose
zijn SPECT- and PET-scans gevoeliger in het vaststellen van afwijkingen dan MRI scans.
Functionele beeldtechnieken zijn daarom in het bijzonder van nut bij het differentieren tussen
primair psychiatrische stoornissen en een diffuus organisch proces in het CZS.>*®

Op basis van een niet afwijkend liquoronderzoek en met name negatieve liquor-serologie kan
de diagnose neuroborreliose niet worden uitgesloten. In tegenstelling tot wat in de CBO-
richtlijn wordt gesteld is ook het serologisch onderzoek van de liquor niet betrouwbaar. De
stelling dat chronische neuroborreliose altijd gepaard gaat met intrathecale antistofproductie
wordt weerlegd door diverse gepubliceerde casusbeschrijvingen en onderzoek. 4
Liguoronderzoek kan in een vroeg stadium van de ziekte intrathecale antilichaamproductie
laten zien maar in een latere fase is de serologie van de liquor in 40% van de gevallen
negatief. Vaker is er wel een verhoogd eiwitgehalte en pleiocytose te vinden. In 20% wordt in
de liquor echter geen enkele afwijking gevonden.*’#849



In een studie van Keller e.a. werd bij 6 liquor-seronegatieve patiénten doormiddel van PCR
het DNA van Borrelia Burgdorferi in de liquor aangetoond.*® Brorson en Brorson vonden in
1998 dat Bb onder invloed van liquor cerebrospinalis in cystevorm overgaat. Dit biedt een
verklaring voor de frequente negatieve bevindingen in de liquor bij chronische vormen van
neuroborreliose. %

In de CBO-richtlijn wordt uitgegaan van de vooronderstelling dat het chronische
vermoeidheidsyndroom (CVS) en fibromyalgie slechts bij hoge uitzondering door Lyme-
borreliose wordt veroorzaakt. VVoor deze uitspraak zijn echter geen goede gronden.

Zoals eerder vermeld, blijkt uit diverse publicaties dat het CVS en fibromyalgie een veel
voorkomende verschijningsvorm is van de chronische vorm van Lyme-borreliose. 334759
Donta van de Universiteit in Boston is van mening dat op basis van klinische verschijnselen
het chronische vermoeidheidsyndroom en fibromyalgie niet kunnen worden onderscheiden
van chronische Lyme-borreliose.* In het onderzoek naar CVS en fibromyalgie zijn er diverse
aanwijzingen dat deze syndromen door een chronische infectie veroorzaakt worden. Diverse
micro-organismen zijn aangewezen als mogelijke veroorzaker van deze multisysteemziekte.
Naast Borrelia burgdorferi worden in het bijzonder recent ontdekte mycoplasma soorten zoals
M.fermentans en M.genitalium genoemd.®

Behandelstudies ondersteunen de hypothese dat voortdurende infectie de oorzaak is van de
chronische symptomen bij Lymeziekte omdat deze klinische beelden goed reageren op
behandeling met antibiotica.3**>96

Co-infecties

Naast de besmetting met diverse Borellia species kunnen ook andere infecties door een
tekenbeet worden overgebracht (o0.a. Babesia, Ehrlichia en Bartonella). Uit publicaties blijkt
dat deze co-infecties in de VS regelmatig voorkomen.®*® Klinisch ervaring van europese
specialisten op het gebied van Lyme en co-infecties en recente publicaties versterken het
vermoeden dat co-infecties ook in Europa meer voorkomen dan eerder werd gedacht. "
Co-infectie kunnen gemakkelijk gemist worden als hier niet gericht op wordt getest. Het
klinische beeld van deze co-infecties gaat grotendeels gepaard met dezelfde symptomen als
die kunnen worden gezien bij chronische Lyme-borreliose. Verder is gebleken dat de
aanwezigheid van deze infecties de genezing van borreliose kunnen bemoeilijken. 1%
Persisterende klachten na een behandeling voor Lyme-borreliose kunnen dus ook door
onbehandelde co-infecties veroorzaakt worden. In de CBO-richtlijn wordt de mogelijkheid
van co-infecties helaas niet genoemd. Zolang in Nederland niet systematisch op co-infecties
wordt getest zal de rol van co-infecties in Nederland onduidelijk blijven.



Behandeling

De complixiteit van Lyme-borreliose komt ook tot uiting in de behandeling. Door het
ontbreken van een makkelijk uitvoerbare en betrouwbare kweekmethode of andere
betrouwbare tests is er geen “gouden standaard” voor de definitie van genezing of voor het
vaststellen van het effect van behandeling.

Ondanks deze onzekerheid wordt door sommige collega’s volgehouden dat een behandeling
met antibitica van maximaal 4 weken in vrijwel alle gevallen tot genezing leidt. Persisterende
klachten worden door hen toegeschreven aan het zogenaamde “Post Lyme syndroom”. Deze
overtuiging blijft bestaan ondanks het feit dat in experimenteel dieronderzoek bij muizen,
chimpansees en honden is aangetoond dat een dergelijke korte behandeling niet in staat is Bb
uit te roeien. "

Daarnaast is er een groot aantal publicaties waarin door middel van kweek en PCR
overtuigend werd aangetoond dat Bb ook bij de mens een behandeling met antibiotica van
vier weken of langer kan overleven. "

In het licht van deze gegevens is het niet logisch persisterende klachten van chronische
borreliose na een arbitraire periode van 4 weken behandeling ineens toe te schrijven aan een
niet goed gedefinieerd syndroom waarvan het bestaan geheel hypothetisch is en waarvoor
geen overtuigend wetenschappelijk bewijs bestaat. ">

Het ligt voor de hand te veronderstellen dat deze klachten veroorzaakt worden door een nog
actieve infectie met Bb en/of een co-infectie. In dat geval is een langdurig voortgezette
antimicrobiéle behanding, net als bij vergelijkbare chronische infecties zoals tuberculose of
lepra, de rationele keuze.

Hoewel er nog geen goede dubbelblind uitgevoerde studies zijn wijzen de meeste beschikbare
wetenschappelijke gegevens op een aanmerkelijk betere prognose bij een langere
behandeling. "1034%

Door tegenstanders van langere behandeling wordt gesteld dat “wetenschappelijk is bewezen”
dat na een eerdere behandeling herhaalde langdurige behandeling met antibiotica geen
gunstig effect heeft op de chronische klachten. Deze conclusie is gebaseerd op slechts één
studie van Klempner et al. gepubliceerd in het New England Journal of Medicine.®

Hier wordt weer een logische denkfout gemaakt. De afwezigheid van bewijs betekent nog niet
het bewijs van afwezigheid (van effect). Al zou de uitkomst van deze studie juist zijn dan kan
dit nog niet worden gegeneraliseerd naar alle vormen van herhaalde of langdurige
behandeling. De conclusie dat geen effect wordt gevonden kan alleen gelden voor deze
selectie patiénten met deze antibiotica, in deze dosering, bij deze duur van behandeling.

Al deze punten waren nu juist onderwerp van ernstige kritiek op deze studie. Gezien de duur
van behandeling, de keuze van medicamenten, dosering en de selectie van patiénten is de
afwezigheid van effect in deze studie geen verrassing. "' (1 maand ceftriaxone + 2
maanden doxycycline in een dosering van 200mg dd die onvoldoende penetratie geeft in het
CZS. De geselecteerde patiénten hadden al eens zonder resultaat een soortgelijke behandeling
gehad.)

Twee beter opgezette dubbelblind gerandomiseerde effectstudies worden op dit moment
uitgevoerd en de resultaten zullen binnen afzienbare tijd bekend worden. ’

Op basis van de nu beschikbare wetenschappelijke informatie is het stoppen van
antimicrobiéle therapie na 4 weken bij de late stadia van Lyme-borreliose niet aan te bevelen.
Eenvoudige rigide indelingen en behandelschema’s schieten tekort bij de behandeling van
deze complexe systeemziekte. De behandeling van chronische Lymeziekte dient individueel
maatwerk te zijn op basis van het klinische beeld. Daarbij moeten duur en aard van de
klachten, reacties op eerdere behandeling en bijkomende risicofactoren zoals co-infecties,
stoornissen in het afweersysteem en corticosteroid gebruik in de voorgeschiedenis van
invloed zijn op het gevoerde behandelbeleid. ’



Conclusies en aanbevelingen

Lyme-borreliose is een complexe ziekte die vele verschijningsvormen kent en onvoldoende
behandeld tot ernstige invaliditeit kan leiden. Er is vermoedelijk sprake van aanzienlijke
onderrapportage en onderdiagnostiek. De ziekte vormt een groeiende bedreiging voor de
volksgezondheid. Een genuanceerde diagnostiek is nodig gebaseerd op de klinische
verschijnselen in combinatie met aanvullend onderzoek waarbij de verschillende gradaties
van diagnostische zekerheid tot uiting komen. Serologische testen hebben slechts een
beperkte waarde en kunnen niet doorslaggevend zijn in de diagnostiek. Het tweestappen-
protocol dient te worden afgeschaft en de kwaliteit van de laboratoriumdiagnostiek moet in
Nederland worden verbeterd, gestandaardiseerd, geprotocolliseerd en regelmatig getoetst.
Testen op co-infecties dienen in het protocol te worden opgenomen.

Voor het bestaan van het zogenaamde “post Lyme syndroom” is geen goede
wetenschappelijke onderbouwing. Antimicrobiéle therapie is de basis van de behandeling in
alle stadia van de ziekte. De behandeling is individueel maatwerk en dient zich te baseren op
het klinisch verloop en dient rekening te houden met de complexe microbiologie van Bb, met
name de cystenvorming. Bij latere stadia van de ziekte is een langere behandeling en
herbehandeling bij recidieven aangewezen net als bij vergelijkbare chronische infecties zoals
tuberculose en lepra. Bij voorkeur dient een dergelijke behandeling door een gespecialiseerd
team uitgevoerd te worden.

De CBO-richtlijn biedt helaas geen goede ondersteuning bij de diagnostiek en het
behandelbeleid. In de richtlijn wordt veel te eenzijdig nadruk gelegd op het voorkomen van
overdiagnostiek en onnodige behandeling. Er wordt gestreefd naar zekerheid waar dit niet
mogelijk is. Het gevolg is onderdiagnostiek en onderbehandeling.

De recent verschenen “Evidence-based guidelines for the management of Lyme disease” van
The International Lyme and Associated Diseases Society (ILADS) biedt een grondig
onderbouwd, genuanceerd en realistisch alternatief dat recht doet aan de complexiteit van
deze ziekte. ’

A.W.B. Klusman, psychiater bij Zwolse Poort, Instelling voor geestelijke gezondheidszorg
West-Overijssel

ABSTRACT:

The complexety of Lyme-borreliosis;

Comment on the CBO guideline Lyme borreliosis

Lyme-borreliosis is a complex illness that manifests itself in many forms and can cause
severe disablement when insufficiently treated. Presumably there is considerable
underreportage and underdiagnosis. Serological tests are of limited value and can not be
decisive in the diagnostic process. A more subtle diagnostic process is necessary, based on
clinical symptoms combined with supplemental tests and investigations and in which the
different grades of certainty are expressed.

Treatment should be individually made to measure and based on the clinical course. The
complexity of the microbiology of Borrelia burgdorferi, especially cystformation, should be
taken into account. In later stages of the disease a prolonged treatment and retreatment in case
of recidive is indicated just as it is in similar chronic infections as tuberculosis and leprosy.
The new CBO guideline Lyme borreliosis is based on a too simple disease-concept and does
not contribute to the recognition and adequate treatment of this disease in the Netherlands.
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