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Sazetak

Krpelji su zglavkari iz klase Arachnida srodni paucima

i grinjama. Mogu se naci u najrazlicitijim kopnenim
ekosistemima i obligatni su hematofagni ektoparaziti
svih ki€menjaka izuzev riba. Ne mogu se razmnoZavati
na velikim nadmorskim visinama i geografskim Sirinama,
a tokom zime su neaktivni. Cesto Zive u simbiozi sa
bakterijama kao Sto Francisella spp. i Coxiella spp.

Krpelji prolaze kroz Cetiri faze razvoja, a nimfe i odrasle
jedinke su najznacajnije u kontekstu vektora za humane
patogene. U Srbiji je do sada detektovano nekoliko vrsta
krpelja i to: Ixodes ricinus, Ixodes hexagonus, Dermacentor
reticulatus, Dermacentor marginatus, Rhipicephalus
sanguineus, Haemaphysalis punctata, Haemaphysalis
concinna, Hyalomma marginatum, a najveci medicinski
znacaj ima obicni krpelj (I ricinus) i moZe preneti lajmsku
bolest, anaplazmozu, povratnu groznicu, babeziozu,
krpeljski encefalitis i orbivirozu. Naj¢e3¢a vektorska
bolest na severnoj hemisferi je lajmska bolest koja
pogade viSe stotina hiljada osoba godisnje. Druge
znacajne bolesti za koje su vektori krpelji su tularemija,
TIBOLA (Tick-borne Lymphadenopathy), mediteranski
pegavac i mediteranskom pegavcu sli¢ne bolesti,
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Kongo-krimska groznica i Neoehrlichia mikurensis
infekcija. U najve¢em riziku od komplikacija su hipo-
ili asplenicni, ali i imunosuprimirani pacijenti. Vazno
je odrzavati visok stepen sumnje na ,krpeljske”
bolesti kod svih pacijenata koji se prezentuju
ospom, hepatosplenomegalijom, neuroloSkim
ispadima, glavoboljom i/ili snizenim brojem ¢elija
periferne krvi.

Kljucne reci: krpelji, infekcije koje prenose krpelji,
arbovirusne infekcije, lajmska bolest, babezioza

Uvod
Biologija krpelja

Krpelji su zglavkari srodni paucima i grinjama (svi pripa-
daju klasi Arachnida)'. Ove Zivotinje iz reda Ixodida su evolu-
tivno veoma uspesne i naseljavaju sve kontinente2. Mogu se
nadi u najrazlicitijim kopnenim ekosistemima i predstavljaju
obligatno hematofagne ektoparazite. Parazitiraju na prak-
ti€no svim ki€menjacima sa izuzetkom riba*. Njihova jaja se
ne razvijaju na ekstremno niskim temperaturama, te retko
Zive na velikim nadmorskim visinama i geografskim Sirina-
ma, a tokom zime su neaktivni°.

Zivotni ciklus krpelja prolazi kroz 4 faze: jaje, larva, nimfa
i odrasla jedinka. Larve i nimfe se moraju hraniti na domaci-
nu kako bi mogle nastaviti razvoj ka sledec¢em stadijumu. U
slucaju odrasle jedinke, , krvni obrok” omoguéava energiju
za polaganije jaja, a samo parenje se odigrava na organizmu
na kome krpelji razli¢itog pola simultano parazitiraju. Larve
Su najmanjeg promera i retko parazitiraju na ¢coveku mada
je i to moguce®. Takode, kako nisu mogle doéi u kontakt sa
domacinom tokom prethodnih faza razvoja, a najveci broj
bolesti koje krpelji prenose nije transmisibilan transovari-
jalno, larve nisu od velikog zna€aja za humanu medicinu’.
Medutim, ovo stanoviSte je tema reevaluacije poslednjih go-
dina®. Nimfe su manje od odraslih jedinki, te se €esto ne pri-
mete na koZi. Kako mogu biti zaraZzene brojnim patogenima,
Cest su vektor za bolesti koje mogu ugroziti ljude. Suprotno
uvrezenom misljenju, najvedi broj krpelja koji su od znacaja
za humanu medicinu aktivno ne ,,lovi” domacina, a svakako
ne ,,skace” na njega. Krpelji se zakace zadnjim nogama za
vegetaciju i Cekaju da dovoljno blizu prode kicmenjak (egle-
ski termin za ovo ponasanje je, questing”), pa se prednjim
nogama zakace za njega.
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Krpelji su prilagodeni hranjenju krvlju, a materije koje su
deficitarne u krvi nadoknaduju kompleksnim i specifi¢nim
metabolickim procesima3®. Medutim, kako to nije dovoljno
da se snabdeju svim potrebnim materijama, ¢esto imaju
endosimbiotske bakterije kao Sto Francisella spp. i Coxiella
spp®. Sam ¢in hranjenja je olakSan ¢vrstim vezivanjem za
domacina pomocu specificnog usnog aparata, kao i ubriz-
gavanjem koktela od viSe hiljada proteina koji igra ulogu
antikoagulanta, antiinflamatorne supstance, analgetika i
antihistaminika. Tokom viSednevnog hranjenja, telo krpelja
mozZe povecati volumen i viSe stotina puta, Sto nekada omo-
gucava ubrzana deoba ¢elija.

Najstariji fosilni ostaci krpelja datiraju joS iz doba krede
(od pre oko 105 miliona godina). Ovo samo ilustruje nevero-
vatnu prilagodljivost ovih Zivotinja uzevsi u obzir da su prvi
hominidi hodali Zemljom pre oko 2 miliona godina. Medu-
tim, laici se Cesto pitaju 5ta je svrha postojanja krpelja uzev-
Si u obzir da su prenosioci bolesti i paraziti. Ima nekoliko
odgovora na ovo pitanje, a prvi je svakako da svrha nije ne-
Sto Sto je od velikog znacaja u evolucionoj biologiji. Drugo,
krpelji predstavljaju jedan deo biomase, te i izvor hrane za
niz organizama - od bakterija do sisara. Trece, iako izvesno
nepopularno stanoviste, jeste da bolesti koje prenose krpe-
lji pomaZzu u kontroli populacije Zivotinja na kojima krpelji
parazitiraju.

Ekologija krpelja u Srbiji

U Srbiji je do sada detektovano nekoliko vrsta krpelja
i to: L ricinus, I. hexagonus, D. reticulatus, D. marginatus, R.
sanguineus, H. punctata, H. concinna, H. marginatum. Najve-
¢i medicinski znacaj, iz razloga koji ¢e postati jasni nakon
diskusije u daljem tekstu, ima obicni krpelj (I ricinus) koji
je najvazniji vektor lajmske bolesti u Evropi. Ovaj krpelj
prenosi i anaplazmozu, povratnu groznicu, babeziozu i kr-
peljski encefalitis (Tick-Borne Encephalitis, TBE) i orbivirozu.
Medicinski znacajni su i I. hexagonus (lajmska bolest), D. re-
ticularis (TIBOLA, tularemija), H. maginatum (Kongo-krimska
groznica), H. concinna (infekcija N. mikurensis), R. sanguineus
(mediteranski pegavac).

Lajmska bolest

Uzrocnik, vektor, ekologija, epidemiologija i istorijat

NajceSca vektorska bolest na severnoj hemisferi je lajm-
ska bolest. Ovu kompleksnu bolest izaziva spiroheta Borre-
lia burgdorferi, a u Srbiji je prenosi L ricinus i, hipoteticki,
I hexagonus. Uzro€nik i bolest su prvi put dovedeni u vezu
zahvaljuju¢i naporima americkog mikrobiologa Vilhelma
Burgdorfera. Burgdorfer je bio jedan od naucnika koji su
proucavali epidemiju bolesti koja je podsecala na juvenilni
artritis, a koja je 1982. godine pogodila decu u gradu Lajm u
saveznoj drzavi Konektikat u SAD. Inace, razli¢ite manifesta-
cije lajmske bolesti su opisane u Evropi jo$ krajem XIX i po-
Cetkom XX veka, ali nisu povezane u jedan patoloski entitet

iako je istraZivaCima bilo jasno da se radi o bolesti koja je u
kauzalnom odnosu sa ubodom krpelja®.

U Evropi je u dvodecenijskom intervalu prijavljeno nesto
viSe od 360.000 slucajeva lajmske bolesti. Kako bolest nije
podloZzna obaveznom prijavljivanju u svim zemljama Evro-
pe, a i deo inficiranih pacijenata nije prepoznat kao oboleo
od lajmske bolesti, pretpostavlja se da je stvarna inciden-
ca bolesti znacajno veda. Situacija u Severnoj Americi je joS
ozbiljnija i neki autori procenjuju da 300.000 gradana SAD
godisnje oboli od lajmske bolesti.

Studije u SAD su pokazale da je potrebno da se zaraze-
ni krpelj kontinuirano hrani na ¢oveku najmanje 36 h da bi
postojala Sansa da se unese inokulum B. burgdorferi dovo-
ljan da izazove lajmsku bolest'. Situacija je slitna i u Evropi
mada se pretpostavlja da je ,,prozor” u kome se patogen
moze preneti, kra¢i'". Ergo, najrizi¢niji su ubodi L ricinus koji
je parazitirao na oveku duZe od 36 h ili nepoznato dugo, a
imponuje kao da se hranio duZe vreme na osnovu volumena
tela krpelja. Boravak u podrucju koje je endemsko za lajm-
sku bolest tokom odgovaraju¢eg godiSnjeg doba, na odgo-
varaju¢oj nadmorskoj visini i u odgovaraju¢em ekosistemu
je conditio sine qua non za obolevanje od lajmske bolesti.

Klinicka slika

Bolest ima brojne manifestacije, ali su one gupisane u
tri faze iz didaktickih, patofizioloSkih i dijagnostickih razlo-
ga: lokalizovana lajmska bolest, diseminovana lajmska bo-
lest i kasna lajmska bolest'. Lokalizovana i diseminovana
bolest se nekada zajednicki nazivaju ranom lajmskom bole-
$¢u. Takode, neretko se vida preklapanje, tj. koegzistencija
patolo3kih entiteta iz razli¢itih faza bolesti.

Lokalizovana bolest prakti¢no predstavlja koznu infek-
ciju koja se Siri sa mesta uboda krpelja i naziva se erythe-
ma migrans'. NajceSce se javlja 3-30 dana nakon uboda
zarazenog krpelja i manifestuje se priblizno kruznom erite-
matoznom makulom koja se postepeno 3iri'2. Promena je
bezbolna, a nekada moze biti pruriginozna i Cesto se javlja
rezolucija u centru odakle potice opis iz anglo-saksonske
literature - target (prim. aut. target se prevodi kao meta)
lezija. Erythema migrans moZe imati impozantne dimenzije
i nekada ima hemoragi¢nu komponentu, a najceSce Ce se
spontano povuci unutar mesec dana ako se ne primeni ade-
kvatna antibiotska terapija. Nakon primene adekvatne anti-
biotske terapije, promena se brze povlaci'.

Diseminovana lajmska bolest ima brojne manifestacije
koje oslikavaju sistemsku diseminaciju patogena. Neke od
najznacajnijih su: diseminovane lezije nalik na erythema mi-
grans, limfocitom, urtikarija, konjunktivitis, uveitis, migra-
torne artralgije i mijalgije, meningitis, encefalitis, bolni ra-
dikulitis, kranijalni neuritis, mononeuritis multiplex, karditis
sa atrioventrikularnim blokom ili bez njega, hepatitis, sple-
nomegalija, limfadenopatija, itd. Diseminovana faza pocinje
nedeljama do mesecima nakon uboda zarazenog krpelja i
ne mora joj prethoditi erythema migrans'. Dva eniteta koja
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su od posebnog znacaja, a mogu se javiti u ovoj fazi bolesti
su lajm karditis i rana neuroborelioza.

Lajm karditis predstavlja pankarditis u sklopu lajmske
bolesti i najceS¢e se manifestuje varijabilnim stepenima
atrioventrikularnog bloka (zahvatanje sprovodnog sistema
srca), mada se mogu javiti i simptomatski perikarditis i/ili
miokarditis. Lajm karditis je u retkim prilikama vremenski
(kauzalnost je upitna) povezan sa smrtnim ishodima, te je u
tom konteksu jedna od najozbiljnijih manifestacija lajmske
bolesti.

Neuroborelioza je naziv za neuropatoloSke entitete iza-
zvane infekcijom B. burgdorferi. U ranoj fazi mogu se javiti
meningitis, mononeuritis multiplex, kranijalni neuritis i bolni
radikulitis, a najceSce se javlja tzv. Banvortov sindrom (trijas
kranijalnog neuritisa, bolnog radikulitisa i meningitisa)'.
Relativno Cesto se vida i bilateralna paraliza VII kranijalnog
Zivca po perifernom tipu'. Lajmska bolest je relativno Cesta,
a Belova paraliza relativno retka kod dece, te periferna para-
liza VII kranijalnog Zivca kod dece mora u kliniaru pobuditi
sumnju na lajmsku bolest.

Kasna lajmska bolest se dijagnostikuje mesecima ili go-
dinama nakon uboda krpelja. Dominiraju kozne, reumato-
loSke i neuroloSke forme bolesti. Prakticno patognomonic-
na koZna manifestacija lajmske bolesti je tzv. acrodermatitis
chronica atrophicans. Radi se o posledici hroni¢ne infekcije
koZe gde se mogu videti atrofija, modra diskoloracija ek-
stenzornih povrsina distalnih ekstremiteta i testasti otoci na
nadlanicama i dorzumima stopala'®. Mogu se javiti i prome-
ne koje su slicne morfei (ponekad prethodi inflamacija bez
skleroze) zbog kojih se joS uvek vodi diskusija na temu B.
burgdorferi kao uzrocnika nekih formi morfee'>. Relativno je
Cest i mono- ili oligoartritis sa afekcijom perifernog skele-
ta'2. Konacno, infekcije nekim evropskim B. burgdorferi (isk-
lju€ujuci B. burgdorferi sensu stricto) mogu, kod malog broja
pacijenata, dovesti do hroni¢nog progresivnog encefalo-
mijelitisa koji se manifestuje progresivhom paraparezom/
paraplegijom i kognitivnom deterioracijom. Povremeno se
vida i hronicni aksonski poliradikuloneuritis.

Dijagnoza

Dijagnoza lajmske bolesti se postavlja na razliCite nacine
zavisno od faze bolesti. Rana lokalizovana lajmska bolest je
klinicka dijagnoza. Serologija je nedovoljno senzitivna u ovoj
fazi bolesti, te se serolo3ko testiranje ne preporucuje. Sama
bakterija se nekada moze kultivisati iz uzorka patoloski iz-
menjene koZze ili se, pak, DNK B. burgdorferi moze dokazati u
bioptiranom tkivu, ali su obe metode nedovoljno senzitivne,
a zametne i relativno skupe’.

Rana diseminovana lajmska bolest i kasna lajmska bo-
lest se uglavnom dijagnostikuju (u odgovaraju¢em Klinic-
kom i epidemioloSkom kontekstu) sekvencijalnom prime-
nom dva testa razliCitih karakteristika (two tier testing). Prvi
test je prakticno skrining test koji je koncipiran tako da ima
veoma visoku senzitivnost, tj. minimalizuje Sansu za lazno
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negativan rezultat. U ovom kontekstu se najceS¢e koristi
ELISA (Enzyme-Linked Inmunosorbent Assay)'?. Prisustvo IgM
antitela je relevantno samo unutar prvih mesec dana od
uboda krpelja'™. Razlog je intrinzicki niska specifinost ovih
antitela koja vodi velikom broju laZzno pozitivnih rezultata,
te se IgM razmatraju kao dokaz lajmske bolesti samo ako
je joS uvek rano da bi bila sintetisana IgG antitela, ili je pa-
cijent ranije bio inficiran B. burgdorferi, a sada se sumnja na
skoradnju reinfekciju' '>. U svakom drugom kontekstu, ti-
tar IgM antitela se ne smatra dijagnosticki znacajnim. Drugi
stepen testiranja je primena tzv. potvrdnog testa 5to je u
Srbiji Western blot test kojim se detektuju antitela na razli-
Cite antigene B. burgdorferi. Test je visoko specifian i ima
za ideju da odbaci sve pacijente sa lazno pozitivnim skrinig
testom?2 1415,

Reverse blotting, tj. primena Western blot testa, pre ili si-
multano sa ELISA testom nije ispitivana metodologija i ne
savetuje se u praksi'®. Tesitiranje krpelja na B. burgdorferi
infekciju je nestandardizovana metoda koja nema mesta
u procesu donoSenja diferencijalno-dijagnostickih i tera-
pijskih odluka. Jo$ jedan razlog za ovaj stav je Cinjenica da
krpelj moZe biti nezarazZen, ali da je pacijenta istovremeno
ubola nimfa koja je zaraZena, a koju pacijent nije primetio,
te samim tim ista nije ni poslata na analizu. S druge strane,
prisustvo B. burgdorferi u krpelju nije garancija da je paci-
jent zarazen (npr. kada je krpelj kratko parazitirao na paci-
jentu). ImidZing je krajnje nespecifi¢an za lajmsku bolest,
te nije od mnogo koristi osim kao dokaz prisustva miokar-
ditisa.

Terapija

Lajmska bolest se uvek leci antibioticima zbog potenci-
jala da se prezentuje kao oligosimptomatska hroni¢na in-
fekcija, a da ipak proizvede ozbiljna i trajnija oStecenja vi-
talnih organa. Za lecenje lokalizovane bolesti primenjuju se
peroralni doksiciklin, cefuroksim, amoksicilin ili azitromicin.
Najvise je ispitivan doksiciklin i sada je jasno da se lek daje u
dozi od 2 puta po 100 mg per os 10 dana. Ranije su savetova-
ne i kure od po 14 do 21 dan, ali su studije pokazale da je to
nepotrebno. Mogu se davati i standardne doze cefuroksima
ili amoksicilina 14 dana ili azitromicin 7 dana kao alternativ-
ni terapijski izbor™.

Terapija je uglavnom efikasna, mada postoje neke in-
dicije (iz ogleda na Zivotinjama) da je B. burgdorferi sklona
perzistiranju nakon izlaganja efikasnim antibioticima. Ovo
bi moglo znaciti da postoji rizik od relapsa nakon uspesne
terapije, ali tako neSto do sada nikada nije decidno dokaza-
no in vivo. U najmanju ruku, nije dokazana nikakva pozitiv-
na korelacija izmedu primena viSestrukih kura antibiotika i
iSCezavanja perzistentnih simptoma kod pacijenata sa do-
kazanom lajmskom bole3¢u, a svakako nije dokazna razlika
u relevantnim ishodima lecenja poput kvaliteta zZivota i/ili
smrtnosti’. S druge strane, na zZalost, jasno su dokumento-
vani i publikovani prikazi slu¢ajeva kod kojih je neadekvatna
primena antibiotika za ,,hroni¢nu lajmsku bolest” dovela do
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teSkih nezZeljenih reakcija medu kojima su neke bile smrto-
nosne’® %, Konacno, nema nikakve svrhe ponavljati serolo-
giju na B. Burgdorferi za potvrdu izleCenja (test of cure) jer
antitela perzistiraju godinama nakon primene terapije, a
bez obzira na modalitet leCenja i realnu uspesSnost istog™.

Neki pacijenti imaju perzistentne simptome nakon te-
rapije i ovaj patolo3ki entetit se naziva Post-Treatment Lyme
Disease Syndrome (PTLDS)'> "> 20, Tako je primamljiva zamisao
da je ovo dokaz neuspeha antibiotske terapije, perzistiranje
sekvenci nukleinskih kiselina specifi¢nih za B. burgdroferi ni-
kada nije dokazana u ljudskim tkivima nakon terapije. Kao
Sto je gore ve¢ komentarisano, retretman antibioticima, nije
konzistentno dovodio do poboljSanja’>'>2. Za sada nije ra-
zjaSnjena patofiziologija ovog sindroma, niti su pronadene
efikasne terapijske mere u ovom kontekstu.

Prevencija

Moguce je primeniti jednokratnu postekspozicionu pro-
filaksu u vidu 200 mg peroralnog doksiciklina’. Medutim,
najbolja profilaksa je primena repelenata i noSenje zastitne
odece kada se boravi u podru¢ju endemskom za lajmsku
bolest?" 2. Za odstranjivanje krpelja nije potrebna nikakva
posebna obuka ili vestina, te vodedi autoriteti savetuju da
krpelja odstrani bilo ko, pa i sam pacijent, a sa idejom da
se minimalizuje vreme hranjenja krpelja na pacijentu’ .
Zaostajanje delova usnog aparata krpelja u tkivu pacijenta
nije nikakav rizik za lajmsku bolest'™. Konacno, ne treba apli-
cirati iritanse (benzin, alkohol, itd) na krpelja kako bi se on
lakSe uklonio. Ovo mozZe biti i kontraproduktivno jer moze
naneti povredu pacijentu, a moze i dovesti do ranije regur-
gitacije sadrzaja digestivnog trakta krpelja, te povecati rizik
od zarazavanja.

Ostale bolesti koje izazivaju krpelji

Krpeljski encefalitis (Tick-borne encephalitis, TBE) je bo-
lest koju izazva tick-borne encephalitis virus iz grupe Flaviviri-
dae®. NajCeSce se prenosi ubodom I ricinus mada se moze
dobiti i konzumiranjem kontaminiranog mleka®. Bolest je
neretko bifaznog toka kada se incijalno prezentuje kao nes-
pecificna febrilnost, da bi nakon tranzitornog poboljSanja
doslo do pojave encefalitisa>. Rede se javljaju meningitis,
mijelitis i poliradikuloneuritis® 2. Encefalitis se moZe pre-
zentovati kao rombencefalitis, a neretko se javlja i pareza/
plegija kranijalnih Zivaca, pa ovaj patoloSki entitet figurira
u raznim diferencijalno-dijagnostickim razmatranjima? 2.
Dijagnoza se najceS¢e postavlja seroloSki od druge nedelje
bolesti?®. U nekim drZzavama (poput Austrije) dostupna je
vakcina. Specifi¢na antimikrobna terapija ne postoji, a smrt-
nost je 1-2%%.

Kongo-krimska groznica je hemoragijska groznica iza-
zvana CCHF (Crimean Congo Haemorrhagic Fever) virusom iz
reda Bunyavirales®. Bolest se najceS¢e dobija ubodom kr-
pelja iz roda Hyalomma, ali se moZe dobiti i kontaktom sa
krvlju, sekretima i aerosolima Zivotinja i ljudi zarazenih ovim

virusom?. Najve¢i broj pacijenata zarazenih CCHFV ima
subklini¢cku bolest. Medu simptomatskim pacijentima naj-
vedi broj ima nespecifi¢nu febrilnost koja je Cesto pracena
mijalgijama i artralgijama, kao i glavoboljom i povra¢anjem.
Kod retkih pacijenata razvija se hemoragijska groznica koja
pocinje eritemom lica i guSe, a zatim se javljaju naznake
hemoragijskog sindroma (petehije, ehkimoze, konjunkti-
valne hemoragije, hematemeza, epistaksa, hematurija i/ili
hemoptizije). Mortalitet od ove forme bolesti je veliki - oko
30%%. Dijagnoza se najceS¢e postavlja seroloski u drugoj
nedelji bolesti, mada se moZe postaviti i izolacijom virusne
RNK iz krvi u ranoj bolesti, a primenom molekularnih tehni-
ka poput PCR?. Kauzalna terapija i vakcina protiv ove bolesti
ne postoje®.

Bhanja virus (BHAV) je izolovan davne 1974. iz H. pun-
ctatana na ostrvu Brac. Iste godine je dokazana i humana
infekcija tim virusom. Tokom 1970-ih je seroepidemioloSkim
ispitivanjima utvrdeno da 31,5% stanovnika Braca ima anti-
tela na BHAV. Najce3¢e se manifestuje kao meningoencefa-
litis ili spasti¢na parapareza. Dijagnostika nije lako dostup-
na i uglavnom se bazira na serologiji. Kauzalna terapija ne
postojiZ.

Infekcije evropskim orbivirusima iz Kemerovo grupe
su veoma retke bolesti koje prenose I ricinus krpeljiZ’. Do
sada nisu detektovane u Srbiji, ali jesu u zemljama Centralne
i Zapadne Evrope, te je, kako vektor i rezervoari virusa po-
stoje u Srbiji, veoma moguce da ova bolest postoji i u Srbiji,
ali je neprepoznata. Bolest je najceS¢e po tipu nespecifitne
febrilnosti, ali se moZe javiti i neuroinfekcija?’. Prognoza je
odli¢na i velina pacijenata nema sekvele?. Dijagnostika je
skucena i zahteva slanje uzoraka krvi za serologiju ili uzora-
ka CST ili krvi na PCR dijagnostiku u visoko specijalizovanu
laboratoriju kakva momentalno ne postoji u naSoj zemlji?.
Terapija i vakcina ne postoje, a sre¢om nisu ni potrebne po-
Sto su smrtni slucajevi prakti¢no nezabelezeni?’.

Mediteranski pegavac je jedna od najopasnijih rikecio-
za i javlja se, kao Sto se moZe zakljuciti po imenu, u medite-
ranskom litoralu®. Uzrocnik ove bolesti je R. conori, a slicne
infekcije (obicno se ne smatraju za mediteranski pegavac per
se, vel se opisuju kao mediteranskom pegavcu sli¢ne bole-
sti) u nasoj zemlji bi ga mogle izazvati R. massiliaei i R. mona-
censis. Ove infekcije su obi¢no benignijeg toka u odnosu na
pravi mediteranski pegavac®. Mediteranski pegavacinjemu
slitne bolesti se prenose ubodom R. sanguineus (R. mona-
censis prenosi L ricinus) i na mestu uboda krpelja se Cesto
vida tipi¢na kruZzna eshara po kojoj je bolest u kolonijalnoj
francuskoj dobila ime , fiévre boutonneuse"?. Bolest se mani-
festuje i petehijalnom ospom, febrilno3¢u, glavoboljom, mi-
jalgijama, hepatosplenomegalijom i/ili gastrointestinalnom
simptomatologijom?®. Nekropsije su dokazale da najteZe
klinicke slike nastaju kao posledica vaskulitisa, te su videne
diseminovane lezije mozdanica, mozga, bubrega, gastroin-
testinalnog trakta, pluéa, jetre, srca, slezine, pankreasa i/ili
koZe Sto korelira sa infekcijom bilo kog od navedenih organ-
skih sistema?® . Smrtnost je priblizno 1-6%. Dijagnostikuje
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se primenom molekularne dijagnostike ili serologije. Le¢i se
primenom doksiciklina, a vakcina ne postoji#.

Tick-borne lymphadenopathy (TIBOLA) je bolest koja
se dobija ubodom krpelja iz roda Dermacentor, a uzrocnici
su Rickettsia slovaca i Rickettsia raoultii?®. Bolest se manife-
stuje esharom na mestu uboda krpelja i lokoregionalnom
limfadenopatijom, a daleko naceS¢e je zahvacena regija
glave (odatle i alternativni naziv Scalp Eshar and Neck Lymp-
hadenopathy After Tick, SENLAT)? 30, Polovina pacijenata je
febrilno, a osip je veoma redak Sto je nacelno atipi¢no za
rikecioze. Prognoza je odli¢na ¢ak iako se bolest ne leci an-
tibioticima. Dijagnostikuje se i leCi isto kao i mediteranski
pegavac. Vakcina ne postoji, a nije ni potrebna iz logi¢nih
razloga®.

Anaplazmoza je bolest koju u nasoj zemlji izaziva Ana-
plasma phagocytophilum, a prenose je L ricinus krpelji®" 32,
Patogen inficira leukocite, pa se bolest ¢esto naziva huma-
na granulocitna anaplazmoza (Human Granulocytic Anapla-
smosis, HGA)*2. NajceSce se manifestuje kao nespecificna fe-
brilnost. Febrilnost mogu pratiti i razne druge nespecificne
manifestacije poput glavobolje, malaksalosti, mijalgija, ar-
tralgija, mucnine, povracanja, proliva i kaslja. Neki pacijenti
mogu imati meningizam, pa €ak i konfuznost, a 10% ima
osip. Cesto se vida leukopenija, trombocitopenija i elevaci-
ja aktivnosti serumskih transaminaza®. Prema iskustvima
nekih autora 7% pacijenata zahteva lecenje u jedinici inten-
zivne nege. Kod ovih pacijenata (sa potrebom za intenzivi-
stitkim le¢enjem) se mogu javiti DIK, septi¢ni Sok, bubrezna
slabost, pneumonija i respiratorna insuficijencija3* 3. Bolest
se dijagnostikuje direktnom mikroskopijom sveze krvi, mo-
lekularnom dijagnostikom na uzorku krvi, kao i serolo3ki®2.
Leci se doksiciklinom, a vakcina ne postoji2.

Neoehrlichia mikurensis je patogen koji najverovatnije
prenose Haemaphysalis concinna krpelji. ZabeleZen je mali
broj slu¢ajeva humane bolesti u Evropi i Kini. Parazitira u en-
dotelnim Celijama®. Znacajan deo pacijenata sa simptomat-
skom boles¢u je imunosuprimiran. Simptomi/znaci koje su
zabeleZili istrazivaci su febrilnost, mijalgije i artralgije. Neki
su imali neuroinfekciju, septicni Sok i gastrointestinalne te-
gobe, ali je terapija doksiciklinom bila efikasna. Infekcija je
najcesce dijagnostikovana PCR tehnikom32,

Borrelia miyamotoi je bakterija koja pripada izazivac¢ima
povratne groznice i prenose je krpelji iz roda Ixodes. Pacijen-
ti naj¢eS¢e imaju nespecifi¢nu klini¢ku sliku i mogu se uoditi
febrilnost, mijalgije, glavobolja, artralgije i zamor. Povreme-
no se vidaju promene sli¢ne erythema migrans, ali nije isklju-
¢eno da one predstavljaju koinfekciju sa B. burgdorferi*®. Kod
imunokompromitovanih (retko kod imunokompetentnih)
moZe se javiti subakutna neuroinfekcija®’. Bolest sporadi¢no
ima rekurentan tok, ali nije zabelezeno viSe od 3 paroksizma
febrilnosti. Bolest je najceSc¢e benignijeg toka nego klasi¢na
krpeljska povratna groznica (tzv. febris recurrens)®. Nekada
se dijagnoza moZe postaviti mikroskopijom, ali se najce-
Sc¢e koristi PCR. Serologija je jo$ uvek nepouzdana - Cesto
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je lazno pozitivna kod infekcija drugim borelijama. Leci se
identi¢no kao lajmska bolest. Vakcina nije dostupna.

Tularemija (zefja groznica) je ozbiljna infekcija izazva-
na Gram-negativhom bakterijom koja se zove Francisella
tularensis. Dobija se kontaktom sa glodarima ili posredno,
kontaktom sa povrSinama kontaminiranim izlu¢evinama za-
raZzenih glodara®. Medutim, manji broj pacijenata se zarazi
ubodom D. reticularis krpelja, a vektori mogu biti i neki ko-
marci (narocito u Skandinaviji) i muve koje ujedaju3® 3, Sama
bolest ima viSe formi i to: ulceroglandularna, okuloglandu-
larna, faringealna, pneumonicna i tifoidna forma. NajceS¢a
je ulceroglandularna forma koja se manifestuje ulceracijom
na mestu inokulacije, regionalnim bolnim limfadenitisom i
simptomima sistemske infekcije. Faringealna i okuloglan-
dularna forma su slicne uceroglandularnoj, samo su pri-
marne promene na konjunktivi i u Zdrelu. Pneumonicna
forma najceS¢e nastaje aerosolizacijom leSeva zarazenih
Zivotinja ili Zivih zaraZenih krpelja pri koSenju trave. Najce-
S¢e se prezentuje kao bakterijska pneumonija, neretko sa
izlivom i hilarnom limfadenopatijom3. Tifoidna forma moze
nastati daljom evolucijom bilo koje od prethodno navedenih
formi bolesti i prakti¢no predstavlja sistemsku infekciju sa
najrazlicitijim simptomima32. Polovinu svih formi tularemije
prati ospa, a i druge koZne manifestacije se vidaju relativho
Cesto® 40, Smrtnost u antibiotskoj eri je oko 4%. Dijagnoza
se postavlja serolo3ki ili rede, PCR tehnikom ili bakterijskom
kulturom. Zavisno od teZine bolesti, primenjuju se antibiot-
ski rezimi koji sadrze aminoglikozide, hloramfenikol, tetraci-
kline ili ciprofloksacin®.

Babezioza je parazitoza koju u Srbiji hipoteticki mogu
izazvati Babesia venatorum i Babesia divergens*'. U nekim
zemljama Centralne Evrope zabeleZeni su i prvi sluajevi au-
tohtone Babesia microti infekcije (inace, samo je u Severnoj
Americi endemska). Ove protozoe u Evropi prenose krpelji I
ricinus, a inkubacija mozZe biti duga i do 6 meseci. Preduslov
za simptomatsku bolest izazvanu prvim dvema opisanim
protozoama je hipo- ili asplenizam (ovo ne vazi za B. micro-
tiy*'. Subklinicke infekcije su znacajno CeS¢e nego klinicki
manifestne i prepoznate infekcije. Simptomi su mahom ini-
cijalno nespecificni - visoka febrilnost, drhtavica, glavobolja,
mijalgije, bol u lumbalnoj ki¢mi i bol u trbuhu. Kako su Ba-
besia spp. intraeritrocitni paraziti, osnovni patoloski proces
je liza eritrocita, te se u daljem toku bolesti vidaju anemija,
ikterus i taman urin. Kod nelecene bolesti se zatim javljaju
i Sok, plu¢ni edem, kao i bubrezna slabost*. Dijagnostikuje
se direktnom mikroskopijom uzroka krvi bojenog po Gim-
zi, kao i serolo3ki ili primenom molekularne dijagnostike?'.
Terapija je veoma kompleksna i nekada podrazumeva tran-
sfuzije eritrocita, kao i redukciju imunosupresije kada je
to moguce, a antimikrobna terapija je prakticno obavezna
(prevazilazi okvire ovog teksta, te nece biti dalje komentari-
sana). Vakcina ne postoji*'.
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Zakljucak

VaZno je odrZavati visok stepen sumnje na , krpeljske” bolesti kod svih pacijenata koji se

prezentuju koznom patologijom (posebno ako se vide pojedinacne lezije i eshare na mestu uboda),
hepatosplenomegalijom, neuroloskim ispadima, glavoboljom i snizenim brojem krvnih elemenata. U
relativno vecem riziku su pacijenti koji su hipo- ili asplenicni, ali i imunosuprimirani pacijenti. Kako je
lajmska bolest najceS¢a vektorska bolest na severnoj hemisferi, veoma je detaljno ispitana, te nema
opravdanja leCiti je nau¢no neutemeljenim metodologijama.

Abstract

Ticks are arthropods from the class Arachnida, related to spiders and mites. They can be found in a wide range of terrestrial
ecosystems and are obligate hematophagous ectoparasites of all vertebrates except fish. They cannot reproduce at high
altitudes and latitudes, and they are inactive during the winter. Ticks often live in symbiosis with bacteria such as Francisella
spp. and Coxiella spp. They go through four developmental stages, with nymphs and adults being the most significant

in the context of vectors for human pathogens. In Serbia, several species of ticks have been detected, including Ixodes
ricinus, Ixodes hexagonus, Dermacentor reticulatus, Dermacentor marginatus, Rhipicephalus sanguineus, Haemaphysalis
punctata, Haemaphysalis concinna, and Hyalomma marginatum. The most medically significant species is the common

tick (I ricinus), which can transmit Lyme disease, anaplasmosis, relapsing fever, babesiosis, tick-borne encephalitis, and
orbivirus infections. Lyme disease, the most common vector-borne illness in the Northern Hemisphere, affects hundreds

of thousands of people annually. Other significant diseases transmitted by ticks include tularemia, TIBOLA (Tick-borne
Lymphadenopathy), Mediterranean spotted fever and Mediterranean spotted fever-like illnesses, Crimean-Congo
hemorrhagic fever, and Neoehrlichia mikurensis infection. The highest risk of complications is seen in patients who are
hypo- or asplenic, as well as immunosuppressed individuals. It is important to maintain a high index of suspicion for
tick-borne diseases in all patients presenting with a rash, hepatosplenomegaly, neurological deficits, headache, and/or a
reduced peripheral blood cell count.

Keywords: ticks, tick-borne diseases, arbovirus infections, Lyme disease, babesiosis
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