Vortrag im Borreliose-Centrum
Augsburg am 14.11.2009
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Neue Wege
in Diagnostik

und Therapie
der
chronischen
Borreliose
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Haufigkeit der ILyme-Borreliose

Inzidenz (Zahl der Neuerkrankungen): 0,6 %/ ]aht, das
entspricht etwa 500.000 Neuerkrankungen/|aht in der BRID

Priavalenz (Gesamtzahl von neuen und alten Krankheitstallen):
2,5 % oder 1,5 — 2 Millionen Menschen, die detrzeit i det: BRID

an cinet chronischen (Ilyme)-Bortcliose leiden

(von PID' Dr. Berghotf kalkulierte Zahlen, die auf det Auswerttung von vetschiedenen
epidemiologischen Untersuchungen beruhen. Genauetes untet www.praxis-berghoftf.de)

Offiziclle Zahl des RIKI aus dem Jalhitre 19988 50/ 000/— 100 000
Neuerkrankungen/Jaht sowie eine geschatzte Pravalenz von
ca, 500000 an Bortreliose einmal Etkrankte. Das Keankheitsbild

det chronischen Botreliose witd nicht erwahnt.
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Klinische Symptome einer akut-systemischen
Entziindung

E's kommt bei einer akuten Vitusinfektion z. 1B.
cinet,, Grippe ™ zu

Midigkeit und' Etschoptung, FFieber, diffusen
Myalgien, Appetitverlust, Gelenkschmerzen,
Koptschmerzen, Flyperasthesicn der [Haut,
Schuttelfrost, Frieten, ILichtemptindlichkert w. v. m.
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Klinische Symptome einer chronisch-
petsistierenden Borreliose

Statke Hrschoptbatkeit und standige Mudigkeit,
springende Arthralgien und Myaloien, Nacht-
schweilbe, Fieberschiibe, statke Frictneioguno,
Koptschmerzen, Sensibilitatsstorungen det Haut,
Blasenbtennen, Hetzrhythmusstorungen, depressive
Verstimmungen, Kurzzeltgedachtnisstorungen,
Sexualstorungen u. a.

Mian beachte die Ahnlichkeiten der Symptome!
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Kennzeichen einer akut-systemischen
Entziindung

Hrste zellulare Abwehrmalbinahme des [mmunsystems
ist dic Freisetzung von pro-entziindlichen Zytokinen
(INE alpha, Intetferon gamma, Interlecukin 1,
[ntetleukin 6 u.a.), was zu ciner

akut-systemischen Entziindung fihtt
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Kennzeichen einer akut-systemischen
Entziindung

m  Diese friuhen Entziindungsparametet werden als
sog. pro-inflammatorische Zytokine (synonym

T'h 1 -Antwort) zusammengefasst

Gleichzeitig beginnt abet bei einem gesunden
Immunsystem auch schon die

systemischen Gegentegulation mit cinem Ansticy
vom [IL-10/(= Th 2 - Antwort), um das Immun-

system im (Thi /Th2) - Gleichgewicht zu halten
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Laborbesonderheiten bei der
chronischen Borreliose

Die chronische Botteliose vetrursacht eine petmanent
ecthohten Th 1-Antwort als Reaktion auf dic intra-
zelluldr licgenden Bortelicn |

Das Interleukin 4 und 10/ als Th 2'- Gegenregulation
aber fehlt !
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Laborparameter bei chronischer Borreliose

Bei der chronischen Borreliose findet man in der
Regel die ,,notmalen™ Entzundungspatametet nicht
crhoht, denn ILeucocyten ebenso wie BKS, CRP?
sind 1.NI. ebenso wic die Routinelabotparameter

Eazit:

Die ublichen Entziindungsparametet: scheinen nicht
Sensitiv genug zu sein, die vorhandene permanente
smyakut= systemische Entziindung der chroni-
schen Borreliose abzubilden
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Was passiert nach einer Borrelieninfektion

Die Spitochite teilt sich
unmittelbar nach der
Infektion ihres Wirtes alle
12 — 24 Stunden quer dutch
.feine Gegentotation und
baut dann wicder eine
‘neue Zellwand auf. Die
ILipopolysacchatide dex
Zellwand witken antigen

@ www.zeckende | opp 5 — AR Bildung 1)
Die intrazelluliren Borrelien bilden Blebs, -~ _"

»,Cysten® und Ringformen und witken g ‘-r
Th 1-stimuliernd % :
-
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Weitere Ursachen einer ,;akut®-systemischen
Th 1-Entziindung

m [nfcktionen mit anderen intrazellularen HErregern wie

Yetsinien, Chlamydien, Rickettsien, Mycoplasmen,
Ehrtlichien/Anaplasmen)

B petsisticrende (neurotrope) Viten wie Epstein-Batt:

(-

LBV, Fletpes simplex (FISV 1 und 2), Cytomegalie

(CMVN)), Varizellen (VZV) u.a.

Lit.: Dr. V. von Bachr, UMG: 20,1 /07 S. 7-12
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Weitere Ursachen einer ,;akut®-systemischen
Th 1 - Entziindung

m Endoeprothetikbestandteile (Palladmum, Titan)
m  Umweltschadstofte wic
Weichmacher (Phthalate),
Schimmelpilze
polycyclische Kohlenwassetstotte wic Benzol,
ILacke, Hatrbembestandteile u.a.
Pestizide, Fungizide, Reimigungsmittel u.v.m.

Lit.; Dr. V.. von Bachr, UMG 20,1/07 S. 7-12
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Weitere Ursachen einer ,,akut®-systemischen
Th 1 - Entziindung

* Metalle wie Nickel, Kupfer, Aluminium, Barium,
Cadmium (oft mit der Folge einer Typ IV- Sensi-
bilisierung)

* Zahn-Klebstoffe wie Methlymethacrylate (MMA)u.a.

* Schwermetalle aus Zahnersatzmaterialien wie z.B.

den Amalgambestandteilen Quecksilber, Silber, Zinn,
oder Gold, Palladium u.a.

LLit.; Dr. V. v. Bachr, UMG 20,1/07 S. 7-12
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Beispiel fiir eine Typ IV-Sensibilisierung auf Metalle

Patient Tagebuch-Nr. |Geburtsdatum

_____ 2584751

Eingang 16.11.06 Ausgang 23.11.06

Arztlicher Befundbericht

Untersuchung/Material: Lymphozytentransformationstest Metalle (Heparinblut)
Sl

|Chrom - | 1,3 Ethyl-

quecksilber

|Gold - | 1,3 | Titan

[Kobait [] [ 12 | [Molybdan
e N S |

| Quecksilber - | 1,5 |Cadmium

[Silber [ ] 1,6

Leerwert (Negativkontrolle) 1378
Antigenkontrolle 37481 cpm 27,2
Mitogenkontrolle (PW M) 52634 cpm 38,2

Ergebnisse von >3 bei der Antigenkontrolle (Tetanus/CMV/Influenza) und > 8 bei der Mitogenkontrolle PW M sichern die Auswertbarkeit der Untersuchung.
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Weitere Ursachen einer ,;akut®- systemischen
Th 1 - Entziindung

B Standig einwitkende Entziindungsteize
anderer Ursachen wic z.B. bell cinem
[Herdgeschehen (Tonsillitis, Patodontitis,
Sinusitis, oder einem Zahntokus)

m Stimulicrung durch Ktebszellen

LLit.; Dr. V. v. Bachr, UMG 20,1/07 S. 7-12
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Dramatischer Anstieg der entzindlichen
Erkrankungen in den letzten 50 Jahren
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Chronifizierende Entziindungen

All diese Faktoren spielen in unseter
heutigen Iebenswirklichkeit eine
wesentliche Rolle.. ...

...und' alle konnen durch dic standige

Th 1- Aktivierung auch zuxr
Chroenifizietung einer Borrelieninfektion

beltragen
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Konsequenzen fiir die Diagnostik

B |e mehr Th 1- aktivierende Co-Faktoren
zusadtzlich zur Borrelieninfektion vothanden
sind, desto) schwerter und langwictiger scheint

die Bozttreliose zu verlaufen.

m [Dic Suche nach den chronifizietenden Co-
Faktoren ist deshally unbedingt bet jedem
chronisch Bortteliosektranken erforderlich !

® Nach der Antibiose kann erst dutch die Behand-

lung auch der Co-Faktoren eine chronische
Borscliose sy mPtomarm wetrden,
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Beispiele aus der tiglichen Praxis fiir
,,storende* Co-Faktoren, z.B. Quecksilber

Hohere Serumwerte fur IFN yund TNF-a bei Patienten mit chronischer
Borreliose
und nachgewiesener Typ IV-Sensibilisierung auf anorg. Q uecksilber

TNF-a (pg/ml IFN-y (IU/ml)

20,0 - 0,5

16,0 - 04 -

12,0 0,3 -

8,0 0,2

4,0 ~ 0,1

Hg-LTT > 3 Hg-LTT <2 Hg-LTT >3 Hg-LTT <2
n=17 N=14 n=17 N=14

——— = Normalwertgrenze

Statistische Bearbeitung: Dr. V. von Baehr
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Quecksilberausscheidung im Stuhl ohne
vorherige Provekation bei chronisch
Borreliosekranken

Stuhlanalyse auf Quecksilber bei 89 chron.
Borreliose-Patienten

I_I pathologischer Bereich
0

10-49 50-99 > 100
Quecksilber pg/kg Stuhl

56% meiner chronisch an Borreliose leidenden Patienten hatten eine

spontan erhohte Quecksilberausscheidung im Stuhl, waren also mit

Quecksilber (meist Z.n. Amalgamfiillung oder aktuell noch mit
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Nachweis von Schwermetallen bei
chronisch Borreliosekranken durch Apherese

Haufigkeit von Schwermetallen
im Plasma-Eluat, gewonnen durch Filtrationsapherese von 45 chronisch
Borreliosekranken
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Quelle: Dr.Straube von INUS Medical Center
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Folgen einer langeren Th 1-Aktivierung

Erniedrigte Gesamtzahl an NK- Zellen

Ausgepragte Erniediigung des Subtypes
CD 57+-NK-Zellen., sondern

Diese Konstellation beobachtet man haufie

bel det chronischen Borreliose (sie ist albet

nicht Borttcliose-spezifisch, sondern Himwers

aut eine chronische Entzundung)

Dr. Hopf-Seidel Augsburg 14.11.2009




Folgen einer langeren Th 1-Aktivierung
fiir den Gesamtstoffwechsel

m TINIF alpha aktiviert die Indolamin-2.5-
Dioxygenase (11D0)

m Dic DO baut enzymatisch Tryptophan ab

m Tryptophan steht nicht mehr zut: Verfiugung: T
die Serotoninsynthese, es kommt zu zahlieichen

Serotoninmangelsymptomen bei den
chronisch Borreliosekranken
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Setotoninmangel als Folge einer
stindigen T'h 1-Aktivierung

Serotoninmangel kann zu folgenden Symptomen
tuhiren (die bet chtonischer Borreliose hautio sind)
depressive Vetrstimmungen
Gedachntis- und Autmerksamkeitsstorungen
Schlafstorungen (dutch Melatoninmangel)
Sexualvethaltensandetungen
[Hrnieduigung det Schmetzschwelle

Beeintrachtice Radikalen-lElimination (v.2. NO)
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NO-Anstieg als Folge einer langeren
Th 1-Aktivierung

Viele der .. Storfaktoren™ aus der Umwelt fuhren zur
vetmehtten Bildung von Stickstotfmonoxid (NO),
cinem frefen Radikal. Ber gleichzefticem Serotonin-
mangel fubrt esin eimnem Circulus vitiosus, zu det

NO/ONOO- Stofifwechselstorung (nach Pall).

B Hemmung der mitochondrialen Atmungskette mit
der folge von AT P-Mangel = Energieverlust
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Folgen eines NO-Anstiegs fiir den
Gesamtstoffwechsel

m Blockierung des Cholestetinabbaus = Hypet-
cholestetinamie (nahrungsmittelunabhangio)

m Hypethomocysteinamie durch Vit B 12-

Vit. B 6- und Folsauremangel

m Blockierung detr Glutathionsynthese mit det:
Folge einer mangelnden Entorftungsleistung

m Erhohte Entziindungsberteitschaft an den
Gelenken, Witbelsaule der Haut (,, Artheitis™)
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Folgen eines NO-Anstiegs fiir den
Gesamtstoffwechsel

m Bildung des hochtoxischen Peroxitnitrits, das
die Atmungskette stort dutch Zerstorung det:
Mitochondricnmembranen (standige Mudigkeit,

Hrschoptung)

m Peroxinitrit stort den Tryptophan- und Tyrosin-
stofitwechsel und damiit diec Neurottansmitter-
und Hormonsynthese (Setotonin, Melatonin,

Adrenalin, Noradrenalin, Dopamin, Thyroxin)
Lit: Pall, Martin L: Explaining ,,unexplained illnesses®, Harrington Park Press 2007

Dr. Hopf-Seidel Augsburg 14.11.2009




Wie konnen wir die Zunahme von
Borreliosekranken verhindern ?

Foto:Frau Heidi Polack
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Als Wichtigstes:
Vorsicht, denn die Zeckengrof3familie ist immer

Wleder auf dem Weg ZU UNS....ooe...
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....und Beachtung auch der winzigen Zeckenformen, denn die

Zeckennymphen tibertragen am hiufigsten Botrelien auf den
Menschen (70 %)

R
.
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Die ,Karriereleiter* des chronisch kranken Patienten
wieder zurlick gehen lassen

Symptome/
Krankheit

Biochemische und
iImmunologische Veranderungen

Triggerfaktoren
Allergene, Toxine, Erreger, Strahlen
Oxidativer und nitrosativer Stress ....

Genetische
Pradispositionen

z.B. Entgiftungskapazitat,
Allergien, HLA, angeborene
Immun- und Enzymdefekte,
Polymorphismen

Quelle: Dr. V. von Baehr




Sinnvolle Laborparameter

m Borrelien-spezifische lLaboruntersuchungen
(AL, Immunoblot), moglichst in spezialisietten
ILaboten

m Borrelien-I-AT als Aktivitatspatametet:

m Zytokine (IINIF alpha, 1IN gamma, abet auch
0105 das abet: typischerweise nicht aktiviert 1st)

B NIK-Gesamitzellzahl und CD) 57 +-NIK-Zellen

(bet chronisch Borreliosekranken oft stark ernfedrigt aut
< 40/l et Normwert 60-360 /i, steigt wiedet an bei
Gesundung)
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Sinnvolle Laborparameter

Intrazellulare Glutathionwerte (oft erniedrigte Werte fur
Monocyten > T-Lymphocyten > NK- Zellen)

ECP-Wert als indirckter Parametet bel Schwetmetall-
Belastung

Muskelenzyme (ILDEL CIK mit ihren [socnzymen) v. 2.
bel standigem Muskelkatergefuhl

Nitrosttessuntersuchung (Morgenurin) mit der
Bestimmung des Citrullins, der Nitrophenylessigsaute und

der Methylmalonsaure (bet Erhohung indirekter Parameter
tur Vit. B 12 - Mangel |)
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Sinnvolle Zusatzlaborparameter

m [ntrazellulates ATP (neuer Parameter, | Berlin)

m Auto-AK oegen Myelin (MOG), Skelettmuskulatur,
P IPO) (FHashimoto-Thyreoiditis), Setotonin,

Ach-Rezeptoren, Ganglioside u.a.
m ANA , ENA zirkulietende Immunkomplexe (CIC)
m Stuhlanalyse aut Schwermetalle (MIZA)

m Uberprifung auf Typ-IV-Sensibilisierungen von

Amaleam. Umweltschadstotfe, Schimmelpilze u.v.m.
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Sinnvolle Zusatzlaborparameter

m Liquoruntetsuchung (im Fruhstadium kann der
LLiquor entzuindlich verandert sein, sehr selten 1st et
es abet 1m Spatstadium)

m PCR-Betund aus Hautbiopsien > Synovial-
biepsien > Gelenkpunktaten > Urin > Blut >
ILiquor (mit abnchmender Walirscheinlichkeit eines
Positivibetundes)

m Dunkelfelduntersuchung zum Discktnachweis von
Borrelien, andeten Erregern und Schwermetallen
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Sinnvolle Zusatzlaborparameter

m Urintagesprofil nach Sandet, zut Prtifung, ob eine
Ubersauerung, vorlicss

m Uberpritfung der genetischen Varianten (Polymor=
phismen) det Entoiftunosenzyme der Phase I, des

Cytochrom P/450 -Systems (z.B. CYP 3A4, 2E1,
29, 2C19, 2D6, 1A2)

und/odet der Phase 11 die Entgiftungsenzyme GST-
M1.-T1,-P1, PON 1, SOD 2, NAT 2, COMT
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Sinnvolle Zusatzlaborparameter

Der HILA-Genosubtyp als mogliche Hrklarung fur

B cine Scronegativitdt oder fur nut gerng ausge-
pragte Bottelien-Antikorpertiter, wenn det HILA-
DRBA 0101, 01020103, 0104, 0105 - Subtyp

nachweisbat: st
m cine therapieretraktire Verlaufstorm, wenn det

HILA-DRB1 #0101, 1501, *0401,%0402, 0404,
0405, 0407 - Subtyp nachweisbar 1st
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Konsequenzen fiir die Therapie

: 4 *@“
* Foto: Frau Heidi Polack
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Verschiedene Borrelienlebensformen

erfordern unterschiedliche Antibiotika

Die sich noch teilende
Spitechate (kurz nach der
Infektion) ist thetapietbar
mit Cephalospotinen wie
Amoxicillin, Cefuroxim
Betalaktamen wie
Ceftriaxon, Cefotaxim
Tetracyclinen wie

Doxycyclin, Minocyclin
@ www.zecken.de ..d'"'
Die intrazelluliren Persister sind thera- B 'r
pierbar mit Tetracyclinen (v.a.Minocyclin), * “_.-‘:
mit Makroliden (v. a. Clarithromycin) in @Bradford
Kombination mit Queﬁsytlpf—Seidel Augsburg 14.11.2009




Therapieemptehlungen fiir die
chronisch-petrsistierende Borreliose

50 Tage Therapie mit etnem intrazellular wirksamen,
liquorgansisen Antibiotikum (z.B. Minocyclin) ccoen
die mntrazellular licgenden Bottclien (Persistetformen)
in Kombination mit 200 mg Quensyl jeden 2. Tag
zut intrazellularen Alkalisierung

Alternatiy Clarithromycin, Azithromycin, Doxycyclin

Weitere Therapiecentscheidung nach Klimilk und 1L
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Erginzende Therapiemoglichkeiten bei
chronisch-persistierender Borreliose

m Pflanzliche Begleittherapien

Samento) (Cats claw), Kardenminzewttze (Karden-
wutzelextrakt), Hox alpha (Brennnesselextrakt), TINIE
direkt (Cutcumin, Omega-3-1FS, Weihrauch)) zuxt:
Minderung det entzundlichen Th 1- Aktivitat

m Ausleitethetapien bei Schwermetallbelastungen

Chlorella pyrenoidosa (z.B. Beta Reu Rella), Coles-
tyramin (z.B. Colesthexal), Zeolithe (z.B. Ferulith,
Toxoesoth, Froximun), IDMIPS 1.v. und/odet DIMSA
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Erginzende Therapiemoglichkeiten bei
chronisch-persistierender Borreliose

B Antioxidantien, Vitamin- sowie Sputenelement-
substsitution zutr Minderung des Nitrostresses

Alpha-Iliponsaute (z.B. Biomo  lLipon 600 mgy),

Glutathion otal oder 1.v. (z.1B5. Tationil 600/mg),
Vit. € Vit. B, Vit. 1D, Vit. B-Komplex (v. a. Methyl-

cobalamin = Vit. B 12), Mo, Ca, Selen (z.B: als
Kombinationspraparat Vitatit), Acetyl-IL.-Carnitin,
Coenzym Q 10, NAC 600 mg, Omega-3-HS-IKapseln

(z.13. Zodin)
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Erginzende Therapiemoglichkeiten bei
chronisch-persistierender Borreliose

m Basenbetonte Hrnahrung, Basenbader, Baseamittel
(z.B. Bicanorm;, Basenpulver I nach Rauch) geoen

Ubersauerung

B Hormonsubstitutionen

Tryptophan (z.B. [Kalma), Serotonin-Re-Uptalke-
hemmer (z.B. Settralin), Melatonin (aus intetn.
Apotheke), Schildditisenhormone (2B . Euthytox)
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Neue Wege in der Therapie der
chronisch-persistietenden Borreliose

[fur schwere Vetlaute:

Therapeutische Immunfiltrations-Apherese,
INUS Meedical Center 1 Furth 1. W

Hrmoglicht die Remnisung des Blutes von belastenden

Substanzen wie Auto-AK Toxine, Schwermetalle.
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Foto: Frau Heidi Polack

Standortbestimmung....?!

.......a8 we know, there are known knowns,
there are things we know.

We also know, there are known unknowns;
that is to say, we know thete ate some

things we do not know.
But there are also unknown unknowns, the

ones that we don't know we don' t know”.

Donald H. Rumsfeld
Sectetatry of Defense
12.2.2002
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