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Zusammenfassung

Die Epidemiologiec der Lyme-Borreliose in Eu-
ropa ist noch ungeniigend bekannt, ebenso die Be-
deutung positiver Antikorpertiter. Anhand eines
grossen Kollektivs schweizerischer Orientierungs-
laufer, einer Bevilkerungsgruppe mit besonders en-
gem Kontakt zu zeckenbewohnten Biotopen, such-
ten wir eine Anndherung an verschiedene der noch
offenen Fragen. - Bei 964 regelmissig im Wald
orienticrungslaufenden gesunden Probanden fan-
den sich mittels Immunfluoreszenztechnik bei rund
20% auf eine Infektion hinweisende Antikérper vom
IgG-Typ gegen Borrelia burgdorferi, bei rund 4%
Antikdrper vom IgM-Typ. Selbst bei hochtitrig po-
sitiven Individuen konnten jedoch in nur schr weni-
gen Fillen aktuelle oder anamnestische Erkran-
kungssymptome nachgewiesen werden. Die Liufer-
population wird serologisch und klinisch weiterver-
folgt. - Unsere Resultate zeigen in dieser Risiko-
gruppe cine recht hohe Antikorper-, hingegen cine
geringe Erkrankungsprivalenz. Sic belegen den of-
fensichtlich hohen Anteil klinisch stumm verlaufen-
der Infektionen mit Borrelia burgdorferi. Ein ein-
zelner, selbst hoher Antiborrelientiter ist diagno-
stisch nicht verwertbar.

Résumé

L’épidémiologie de la borréliose de Lyme n’est pas
encore suffisamment connue. La signification d’un
titre d’anticorps positif n’est pas claire. Nous avons
abordé ces deux questions en étudiant un grand
groupe de coureurs d’orientation en Suisse car ils
sont en contact étroit avec les biotopes habités par
les tiques. — Nos chiffres prouvent que la prévalence
de titres positifs d’anticorps est haute mais que la
prévalence de symptomes est basse. Ces résultats
établissent qu’une proportion importante des infec-
tions a Borrélia burgdorferi se déroule de maniére
asymptomatique. Un titre d’anticorps isolé, méme
trés positif, n’a pas de valeur diagnostique.

Summary

The epidemiology of “Lyme borreliosis” in Eu-
rope and the significance of positive antibody titers
against Borrelia burgdorferi is not well known. Since
“orienteering”, a competitive Cross country sport
with a map and a compass, usually in forests, ¢le-
vates the risk of being bitten by ticks and infected by
B. burgdorferi, nearly 1000 orienteerers were in-
cluded in a prospective study. — In this population
the prevalence of positive IgG-antibodies (immuno-
fluorescence technique) was almost 20% and of
IgM-antibodies 4%. However, the frequency of as-
sociated symptoms in the clinical history of the pro-
bands was very low, even in individuals with highly
positive titers. - We conclude that the rate of
asymptomatic Borrelia infections is high in this spe-
cial group, and probably also in the general popula-
tion, and that one has therefore to be cautious in
interpreting an isolated positive “Lyme titer”.
Further investigations are needed, and, in particu-
lar, follow-up of the many “positive” subjects with-
out clinical symptoms may be helpful in under-
standing this fascinating discase better.

Von STEERE et al. [1] wurde 1976 erstmals iiber
eine in der Ortschaft Lyme (Connecticut/USA) en-
demisch aufgetretene Mono- und Oligarthritis be-
richtet, die sie aufgrund des saisonalen Auftretens
und fehlender Charakteristika von bekannten Ar-
thritisformen fiir eine neue klinische Entitit hielten.
Es gelang in den nidchsten Jahren, die hdufige Asso-
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ziation mit einer vorangehenden kutanen Manife-
station, dem Erythema chronicum migrans (ECM),
nachzuweisen [2] und die Bedeutung der Infekt-
iibertragung durch eine Zecke des Genus Ixodes zu
erkennen [3]. Das klinische Spektrum erweiterte
sich durch die Beobachtung arthritischer [3], neuro-
logischer [4] und kardialer Manifestationen [5] im
spéteren Verlauf der Erkrankung. BURGDORFER [6]
konnte aus der Zecke Ixodes dammini eine Spiro-
chite kultivieren, heute als Borrelia burgdorferi
(B.b.) bekannt, die mit dem Serum von Patienten
mit klinisch diagnostizierter Lyme-Erkrankung po-
sitiv reagierte. Die Lyme-Borreliose wurde auch in
Europa beobachtet [7] und als Vektor die eng ver-
wandte Zecke Ixodes ricinus identifiziert [8, 9]. Da-
mit bestétigte sich, dass dieses Krankheitsbild mit
dem in Europa langst bekannten ECM (Afzelius
1921) [10] sowie der Akrodermatitis chronica atro-
phicans (ACA) und einer schon 1922 als Zecken-
bissfolge beschriecbenen Meningoradikulitis [11]
bzw. dem sogenannten «Bannwarth-Syndrom»
identisch ist [12]. Verschiedene Arbeiten haben in
den letzten Jahren die mannigfaltigen Erscheinun-
gen dieser Multisystemerkrankung aus der Warte
verschiedenster medizinischer Disziplinen darge-
stellt [13-22].

Da Ixodes-ricinus-Zecken in der Schweiz je nach
Gegend in 5-34% [23] mit B.b. besiedelt sind und
epidemiologische Daten iiber die Lyme-Borreliose
noch weitgehend fehlen, erschien es interessant, eine
Bevoilkerungsgruppe auf ihre Durchseuchung zu
untersuchen, die wegen ihres engen Kontakts zum
Wald fiir Infektionen besonders prédestiniert er-
scheint, die Orientierungslaufer [24]. Beim Orien-
tierungslauf, einem Wettkampfsport mit Karte und
Kompass, wird wihrend Training und Wettkampf
hdufig lockeres Unterholz, das von den Zecken be-
vorzugte Biotop, durchquert. Dabei kénnen Zecken
von darunterliegenden feuchten Grasern abgestreift
werden und vor allem an faserigen Bekleidungstei-
len oder Haaren des Liufers hingenbleiben. Die
prospektiv angelegte 2-Jahres-Studie sollte in einer
ersten Phase Auskunft geben iiber die Pravalenz po-
sitiver Antikorper in der Orientierungsliufer-Popu-
lation und die Assoziation mit mdglichen anamne-
stischen Symptomen einer Lyme-Borreliose analy-
sieren.

Methodik

Die schweizerischen Orientierungslidufer wurden
vor der Frithjahrssaison (Orientierungsldufe finden
vor allem im Friihling und im Herbst statt) durch
Publikationen in ihrem Fachorgan aufgefordert, an
der Studie teilzunehmen. 964 Liufer meldeten sich
im Friihling 1986 (April/Mai), weitere 328, welche in

dieser Auswertung noch nicht beriicksichtigt sind,
im Herbst (September/Oktober). Von den 964 Teil-
nehmern waren 617 Minner, 347 Frauen, die Al-
tersverteilung reichte von 10 bis 74 mit einem
Durchschnitt von 31 * 14 Jahren. Jedem Ldufer
wurden 10 ml Blut zur serologischen Untersuchung
entnommen und ein sofort auszufiillender Fragebo-
gen zur Beantwortung vorgelegt. Als serologische
Kontrolle diente ein Kollektiv von 50 anonymen
Blutspendern aus dem Mittelland.

Serologische Untersuchung: Mittels der indirekten
Immunfluoreszenzmethode wurden die Antiborre-
lien-Antikorper vom IgM- und IgG-Typ bestimmt
(Beschreibung der Methodik in [25]). Als Antigen
diente ein Stamm B31 von Borrelia burgdorferi. Die
Laborarbeiten wurden durch das Zoologische Insti-
tut der Universitdt Neuchétel ausgefiihrt.

Als positiv bzw. als hinweisend auf eine Infektion
wurde ein IgG-Titer von = 1:128 und/oder ein IgM-
Titer von > 1:64 betrachtet.

Fragebogen: Er enthielt Fragen iiber Trainingsge-
wohnheiten des Liufers (besuchte Regionen, Héu-
figkeit des Trainings, Bekleidung im Wald), iiber die
Anzahl bisher beobachteter Zeckenbisse und iiber
mogliche Symptome der Lyme-Borreliose: Hautent-
ziindung im Sinne eines Erythema chronicum mi-
grans, Gelenksentziindung, Gehirn(haut)entziin-
dung und Riickenmarks- oder Nervenwurzel-Ent-
ziindung. Die Fragen wurden in «Laiensprache» ge-
stellt; fiir die Beantwortung der Frage nach einem
durchgemachten ECM konnten die Teilnehmer ein
Farbposter konsultieren. Eine grosse Zahl von Liu-
fern, bei welchen sich aufgrund des Fragebogens
Zweifel iiber die Wertigkeit ihrer Symptome erga-
ben, wurde spiter zusidtzlich telefonisch befragt,
zum Teil auch die beteiligten Arzte. Eine kdrperliche
Untersuchung fand nicht statt.

Statistik: Fiir die Gruppenvergleiche wurde der
x*-Test verwendet.

Resultate

Von den 964 Orientierungsldufern, bei denen im
Friihling Blut serologisch untersucht wurde, wiesen
191 (19,8%) einen positiven IgG-Titer und 36 (3,7%)
einen positiven IgM-Titer auf (Abb. 1). Das Kon-
trollkollektiv ergab fiir die gleichen Titerstufen (IgG
> 1:128, IgM > 1:64) 8% bzw. 0% (x?* 4,27; p <0,05
bzw. 1,93, nicht signifikant).

Die parallele Bestimmung der serologischen Anti-
korpertiter gegen das Virus der Frithsommermenin-
goenzephalitis FSME ist zur Zeit im Gange.

Die «Symptomanalyse» — der begrenzte Aussage-
wert dieser rein anamnestischen Patientenangabe
leuchtet ein — der 107 Laufer mit deutlich erh6htem
IgG-Titer von = 1:256 (Abb. 2) zeigt bei 28% davon
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Abb. 1. Privalenz von IgM- und

IgG-Antikérpern gegen Borrelia burg-

dorferi bei den 964 Liufern. igM <1 16

eine positive, mit den Symptomen einer Lyme-Bor-
reliose zumindest vereinbare Angabe, bei denjeni-
gen mit niedrigerem Titer bei 18% (p <0,05). Bei den
IgM-Titern ist dieser Unterschied weniger deutlich
feststellbar.

Insgesamt wurden 188 «Symptome» angegeben
(Tab. 1). In 75 Fillen waren es Hautsymptome, in 81
Fiéllen Gelenksymptome, in 24 Fillen Gehirnsym-
ptome und in 8 Riickenmarks- oder Wurzelsym-
ptome.

Die Aufschliisselung der «Symptome» in Bezie-
hung zum IgG-Antikdrpertiter (siehe ebenfalls
Tab.1) ergibt, dass total 26,6% der Liaufer mit der
Angabe «Hautrétung» einen positiven Titer aufwei-
sen, ferner 19,8% der Liufer mit «Gelenkentziin-
dung» und 33% derjenigen mit der Angabe «Ge-
hirn(haut)entziindung». Statistisch ist nur diese
letztere Angabe signifikant hiufiger mit positiven
AntikOrpern assoziiert im Vergleich zur grossen
Gruppe der symptomfreien Liufer. Tendenzweise
ist auch fiir die Angabe «Hautrétung» ein erhdhter
Prozentsatz positiver Titer festzustellen. Die IgM-
Werte zeigen hier eine zhnliche Assoziationsten-
denz, der Befund ist aber nicht signifikant.

Bei den 20 Laufern mit sehr hohem IgG-Titer von
> 1:1024 (2,1% des Gesamtkollektivs) fand sich bei
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3 Liufern eine einigermassen relevante Symptom-
angabe; bei 2 davon handelte es sich um ein Haut-
symptom, bei einem um Gelenksbeschwerden. Nach
Riickfrage konnte aber einzig beim Liufer mit Ge-
lenksangabe eine Arthritis/Bursitis des Ellenbogens
als mogliche Lyme-Manifestation angenommen
werden. Eine Patientin mit einem Titer von 1:512
hatte 1968 eine Fazialisparese und 1974 eine Me-
ningitis unklarer Ursache durchgemacht; nidhere
Umstdnde konnten nicht eruiert werden.

Insgesamt gaben 77,3% der Orientierungsldufer
an, schon von Zecken gebissen worden zu sein. Bei
37% war dies 1- bis Smal der Fall, bei den restlichen
40% hiufiger. 35 Liufer (3,6%) vermeldeten sogar
iiber 50 erlittene Bisse. Die Anzahl der Bisse korre-
liert nicht mit den Antikdrpertitern.

Diskussion

Die Prdvalenz positiver Antikdrper gegen Borrelia
burgdorferi ist mit 19,8% fiir IgG und 3,7% fiir IgM
bei unserem Orientierungsldufer-Kollektiv recht
hoch. (Wir verwenden der Einfachheit halber den
Begriff «positive Antikdrper»; korrekterweise
miisste von einem «Antikdrpertiter, hinweisend auf
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Abb. 2. «Symptom»hiufigkeit (in Prozent des Liufertotals) in
Abhingigkeit von der IgG-TiterhShe: «Symptome» sind etwas
hiufiger bei Laufern mit hdherem Titer.

eine Infektion» gesprochen werden, siche dazu den
Abschnitt «Methodik»). Ahnliche Zahlen fanden
ScHIERZ et al. bei 443 Waldarbeitern in Bayern (27%
mit IgG-Titer von = 1:64, vor Absorption) [29].
PAUL et al. fanden Titer = 1:64 bei 46% der Kinder,
die von Borrelia-burgdorferi-infizierten Zecken ge-
bissen worden waren, und bei 9,8% der Kontrollper-
sonen, die sich an keinen Zeckenbiss erinnerten [30].
Epidemiologische Daten sind bisher in der Literatur
wenig zu finden, insbesondere ist der Durchseu-
chungsgrad der nicht besonders exponierten Bevol-
kerung noch weitgehend unklar [31, 32]. Unser
Kontrollkollektiv von 50 nicht-orientierungslaufen-
den Personen zeigt mit 8% (IgG) bzw. 0% (IgM) eine
doch etwas geringere Privalenz; der Unterschied ist
fiir IgG signifikant (p <0,05). Erstaunlich erscheint
uns das vollig antikdrper-negative Kontrollkolletiv
der Gruppe von STEERE [33].

Die Interpretation der von unseren Probanden
gemeldeten Symptome ist problematisch, da es sich
um anamnestische Angaben und nicht um drztliche
Beoachtungen handelt. Zahlreiche vermeintliche
«Lyme-Symptome» mussten nach prézisierender
Riickfrage bei den Probanden und ihren Arzten als

unerheblich bewertet werden. Erst auf der Titerstufe
von = 1:256 (IgG) ist die Assoziation mit berichteten
Symptomen signifikant, wenn auch der Unterschied
nicht sehr bedeutsam ist: 28% der Liufer mit diesem
Titer machten Symptomangaben gegeniiber nur 18%
der Laufer mit einem tieferen oder negativen Titer.
Es muss aber ganz klar festgehalten werden, dass es
sich hier nur um «mit Borreliose vereinbare» Mani-
festationen handelt. Selbstverstindlich fehlt jeder
Beweis, dass z.B. die 6 in Tabelle 1 angegebenen
«Gehirn(haut)entziindungen» mit einem IgG-Titer
von = 1:256 tatsdchlich durch Borrelien und nicht
durch Arboviren oder eine Insolation verursacht
wurden. Die Bestimmung der FSME-Titer wird in
Einzelfillen wohl auch noch Aufschluss bringen.

Andererseits fillt aber auf, dass sich unter den 20
(= 2,1%) hochtitrig positiven Probanden (1 sym-
ptomloser Proband mit einem Titer von 1:4096) nur
gerade einer mit einem moglichen Gelenksymptom
befand. Dieser Befund zeigt entweder, dass die Zahl
stumm verlaufender (oder vom Liufer vergessener?)
Infektionen oder aber die Rate falsch-positiver Titer
hoch sein muss. Die erste Deutung ist die wahr-
scheinlichere, da wohl nur in seltenen Einzelfillen
eine Kreuzreaktion mit Treponema pallidum bzw.
eine Interferenz mit Rheumafaktoraktivitit anzu-
nehmen ist [36, 26-28].

Jedenfalls hat diese hohe Antikérper-Priivalenz bei
Gesunden zur Konsequenz, dass die diagnostische
Signifikanz poitiver AntikSrper-Titer nicht iiberbe-
wertet werden darf. So kann beispielsweise im Fall
eines Patienten, der einzig eine Monarthritis ohne
vorangehendes Erythema chronicum prisentiert,
auch beim Befund eines hohen IgG-Titers unseres
Erachtens nicht in jedem Fall auf eine Borrelien-
Atiologie geschlossen und die heute klassische intra-
vendse Penicillin-Therapie als indiziert betrachtet
werden [34]. Wie unsere Untersuchung zeigte, ist
selbst das Auftreten deutlich positiver [gM-Antikor-
per hidufig offensichtlich ohne irgendwelche klini-
schen Manifestationen moglich [35]. Es bedarf si-
cher noch weiterer epidemiologischer Studien, vor
allem auch der Titerverldufe, um diese Fragen nach
der Aussagekraft serologicher Befunde besser beant-
worten zu kdnnen.

Tabelle 1. «Symptom»angaben und IgG-Antikdrpertiter der 964 Orientierungsliufer

Symptome Anzahl IgG-Titer

Liufer

(n = 964) <1:128 (negativ) 1:128 (positiv) =1:256 (positiv)
Hautrétung dhnlich ECM ....................... 75 55(73,4%) 8 (10,6%) 12 (16%)
Gelenkentziindung . ............................ 81 65 (80.2%) 5(6,2%) 11 (13.6%)
Gehirn(haut)entziindung ....................... 24 16 (66,6%) 2 (8.3%) 6 (25%). p <005
Entziindung von Riickenmark und/oder Nerven-

WUFZEIN oot e 8 7 (87,5%) 0 (0%) 1(12,5%)

«Symptomfreies Ldufer......................... 776 629 (81%) 70 (9%) 77 (10%)
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