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Familia Mycobacter’

de specii, toate
singur gen:

germeni larg raspa
descoperit de R.

pentru care esf
denumirea de bacil




Habitat si patogenitate

In functie de:

+ patogenitate

« habitat

» caractere de cultivare

Mycobacteriile pot fi impartite in trei
categorii:

I. Bacilii tuberculozei

II. Mycobacterii atipice (MNT)

111.M. leprae



, Inalt patogeni, ale
caror caractere de cultivare au fost
considerate ,tipice”

sau bacilul Koch este un
patogen specific omului, dar poate infecta
si animalele de agrement

este agentul tuberculozei bovine,
dar poate determina si tuberculoza la om

este o specie umana, intalnita
in Africa Centrala si de Vest, cu caractere
de cultivare intermediare intre M.
tuberculosis si M. bovis.



mycobacterii netuberculoase MNT sau
alte mycobacterii decat cele ce produc

tuberculoza MO

(Mycobacteria other

than tuberculosis bacili) — sunt

de cele ale bacililor tuberculozei.



Mycobacterii importante in patologia umana

Specia

Habitat
sursa

si

Boala

Caract. cult. pe m.
L Odwenstein-Jensen

M. tuberculosis

omul infectat

tuberculoza

colonii rugoase, galbene,
CU crestere lenta

M. bovis bovinele tuberculoza |colonii  netede, albe,
Infectate inhibate de glicerol, cu
crestere lenta
M. africanum | omul infectat |tuberculoza |colonii asemanatoare CuU
cele de M. bovis
M. leprae omul infectat | lepra nu cresc
Mycobacterii | sol, apa, | infectii coloniile sunt frecvent
atipice (MNT) | pasari, pulmonare, pigmentate, unele cresc
animale adenita incet, altele mal rapid,
cervicala uneori la temperaturi

neobisnuite
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Peretele celular este bogat in lipide, in
special acid micolic si ceruri, ceea ce le
confera proprietati particulare:

proprietati hidrofobe

rezistenta |la o serie de substante
dezinfectante

sensibilitate la o gama restransa de
antibiotice si chimioterapice



atorita structurii peretelui celular ni
oloreaza Gram.
Se . »




caractere culturale si

biochimice
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pentru
majoritatea mycobacteriilor este de

Temperatura optima de crestere este
importanta pentru identificarea unor specii



Culturile se examineaza zilnic timp
de o saptamana, apoi saptamanal
pana la 12 saptamani. In functie de
viteza de crestere, se clasifica in:
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Mycobacteriile sunt foarte rezistente
la conditiile de mediu (rezista la frig,
la uscaciune, putand supravietui timp
indelungat in sputa si alte produse
patologice).

In produse patologice uscate
supravietuiesc pana la un an la
intuneric si cateva luni la lumina
difuza;

Radlatla solara directa ii omoara in
24-30 ore.



Dintre dezinfectante, mai active
sunt fenolul 2% si lizolul, care
omoara bacilii tuberculozei In
suspensii din culturi in interval de o
ora. In schimb, asupra bacililor din
sputa sunt eficiente dupa 24 ore de
contact.



este data de:

capacitatea de multiplicare intracelulara
de capacitatea de invazivitate.
M. tuberculosis, este un patogen cu C

, Supravietuirea sa In
interiorul macrofagelor fiind legata de
abilitatea sa de a Iimpiedica fuziunea
lizozomului cu fagozomul.



Tuberculoza






In ordinea frecventei, localizarile
sunt:

ganglionii limfatici
pleura

tractul urogenital
oasele

articulatiile
meningele

peritoneul, desi teoretic pot fi
afectate toate organele.



berculoza pulmona

lasificare:
tuberculoza primara
primoinfectie)
berculoza secundara.




debuteaza
cu o inflamatie nespecifica:
In alveole se acumuleaza exudat
fibrinos
leucocite PMN
BAAR = b.K

Odata cu raspunsul imun celular,
leziunea _ tuberculoasa exudativi
evolueaza In leziune inflamatorie
specifica, granulomatoasa.



(afectul primar
sau sancrul de inoculare) are trei zone
distincte:

centrala, cu celule gigante multinucleate
mijlocie cu
periferica dominata de limfocite.

Extensia infectiei pe cale limfatica
realizeaza caracterizat
prin:

- leziunea de la poarta de intrare=
sancrul de inoculare

- limfangita

- adenita satelita.



Atea gazdej,
ecta t_a_,




Consecintele evolutiei favorabile




Reinfectiile masive sau reactivarea unor
focare latente (,reinfectie endogena” -
tuberculoza de reactlvare% in conditiile
unui deficit imun, duc la tuberculoza

secundara.
La 10% din cei infectati, tuberculoza
primara evolueaza (5%) sau

(5%) spre tuberculoza de
reactivare. Riscul reactivarii focarelor de
infectie latenta este mai mare la pacientii
care au facut primoinfectii subclinice sau
manifeste clinic.



sunt:
scaderea imunitatii
alcoolismul
subnutritia
diabetul
leucemiile
alte neoplasme



Spre de leziunile primare,
cele secundare se Insotesc de
adenita, focarele apar in ritm lent si
evolueazi cronic fara_ vindecare
spontana. Are loc o necroza cazeoasa a

granulomului tuberculos, care
evolueaza pana la cavernd si se
datoreaza unei stari de

hipersensibilitate de tip intarziat (deci
unei reactii imunopatologice) fata de
bacilul Koch. La aparitia leziunilor
participa macrofagele hiperactivate care
secreta tumor-necrosis factor,
responsabil  si de  casexia din
tuberculoza
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celular, care dispare odata cu
vindecarea microbiologica.



Eficienta ei este dependenta de
capacitatile functionale ale
macrofagelor, care pot prezenta largi
variatii individuale. Este o

, care intarzie multiplicarea
bacililor, reduce diseminarea limfatica
Si creste capacitatea organismului de
a delimita leziunile, dar este
suficienta pentru vindecarea leziunilor
in tuberculoza secundara.



e I.d.r. la tuberculina depisteaza
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. congestie absenta, sau cu
diametrul sub 9 mm; persoanele cu reactie
negativa la 2 UT, se retesteaza cu 10 UT
Intr-un interval ce nu trebuie sa depaseasca
15 zile. O

, arata ca persoana nu a venit
In contact cu BK, este receptiva la infectie
si este necesara revaccinarea BCG.

Reactii fals-negative apar in caz de
imunodepresie.



Reaction: 18mm -
jestiva
de 10

cu di
mm; yare la
cei cc nfectia
tuberc 3y cU
Vaccin



O reactie mai puternica denota o
stare de hipersensibilitate de

si In aceasta situatie individul
trebuie  investigat (clinic gl
radiologic) pentru o eventuala
tuberculoza de reactivare.

pot aparea
datorita reactiei Iincrucisate cu
alte mycobacterii.



Cu toate ca (cu vaccin
BCG) este , tuberculoza
continua sa reprezinte o problema
importanta de sanatate publica.
Receptivitatea este generala, dar
frecventa infectiei este mai mare la
copii, varstnici, imunodeprimati,
aIcooI|C| subnutrltl cazurile sociale,
precum Si personalul medical care
vine in contact cu bolnavii. Incidenta
tuberculozei este mai crescuta in tari
cu standard de viata coborat. Este o
boala cu



Singurul rezervor natural pentru M
tuberculosis este omul. Infectiile cu M.
tuberct |
inhalar
pulberi veege
pulmon 3.0
un rol i .
mucus
reprezil
pe ace
prin m
este ral




Infectia umana cu este
dobandita prin consumul de
lapte contaminat, sau prin
inhalare de aerosoli eliminati de
vitele cu tuberculoza pulmonara.
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Profilaxia mfectulor cu M. bovis se face prin
pasteurizarea laptelui si sacrificarea vitelor
pozitive la tuberculina.

Profilaxia tuberculozei se face prin masuri

se refera la depistarea
activa si precoce a surselor de infectie,
izolarea si tratarea pacientilor, dezinfectia in
focarul de tuberculoza, supravegherea
radiologica si prin examene bacteriologice ale
contactilor.
cuprind vaccinarea
antituberculoasa si chimioprofilaxia.



se face cu

(bacil Calmette-Guerin-

o tulpina de M. bovis cu virulenta atenuata,
obtinuta de cei doi autori dupa subcultivari
pe mediu cu cartof glicerinat timp de 13 ani).

Vaccinul se administreaza

In primele zile de viata si induce o
infectie subclinica imunizanta, la fel ca si
brimoinfectia naturala, dar fara pericolele
egate de evolutia imprevizibila a acesteia.
Revaccinarile se fac selectiv, la cei cu i.d.r.
negativ (PPD negativ). Vaccinarea BCG se
efectueaza la pacientii imunocompromisi.




se face prin administrare de
(izoniazida) contactilor tuberculino-
negativi din focare de tuberculoza, nou-
nascutilor din mame tuberculoase, copiilor la
care s-a surprins virajul tuberculinic
neexplicat prin vaccinare BCG. Scopul este
de a tuberculoasa cu
tulpini virulente, cu evolutie imprevizibila.



nostic de laborator

» bacteriologic




sunt reprezentate de:
sputa
urina
materii fecale
 CR
pDiopsii tegumentare
ichid de aspiratie
Detectarea BAAR este superioara daca
produsele patologice sunt concentrate prin

centrifugare (dupa ce in prealabil sputa a
fost omogenizata prin tratare cu NaOH 4%).




Examenul MICroscopic:




se prezinta sub forma unor
bastonase colorate in rosu, avand
morfologia descrisa anterior. Este
necesara examinarea frotiurilor timp de
, CU vizualizarea a cel putin
, Inainte de

a formula un rezultat negativ

In interpretarea rezultatelor pozitive,
trebuie avute in vedere posibilitatile de
contaminare a probelor, precum i
diagnosticul dlferenll;lal Cu germeni
asemanatori morfologic, de tipul

care pot
prezenta proprietatea de BAAR. Prin
aceasta metoda se depisteaza prezenta
BAAR, precizarea speciei.



este celei
mai Sus mentionate, dar
necesita vizualizarea la
microscopul cu fluorescenta.



Este indispensabila diagnosticului de
certitudine al tuberculozei. Probele
contaminate se insamantegza doar dupa o
prealabila decontaminare. Insamantarea se
face pe mediul Lowenstein- Jensen, sau
Middlebrook, la 37-C, cu urmarirea culturilor
timp de 2-3 Tuni.

O posibilitate superioara de diagnostic,
consta in cultivarea germenilor pe medii
Middlebrook lichide si utilizarea sistemului
automat Bactec de incubare si identificare.

Un rezultat negativ al baciloscopiei, sau al
culturii, nu exclud dlagnostlcul de
tuberculoz3 (leziunile pot fi inchise, sau
eliminarea germenilor, intermitenta).



Se face pe baza
mai sus mentionate, doar In
laboratoare specializate.
Au fost introduse
, de tipul hibridizarii DNA
prin metoda PCR, dar aceste metode sunt

inaccesibile pentru majoritatea
laboratoarelor clinice.



Un kit PCR pentru determinarea

Nec F e ina
BalL = ine
sol ‘ - “tia
AD

Pro ore
per be.

Se IVIVOCOL SINTNNLST |JC|itru
amplificarea genomului TB.



Testare la
chimiot oase:

Se face u continut
de chinr )ase, dar
datorita cum Si a
inmultiri tulpini
multirez sistemul
Bactec, mult mai
rapida le de la

Inoculare




Tratamentul antimicrobian n
tuberculoza dureaza lar

/4

pentru evitarea  selectiei de
mutante rezistente este necesara
asocierea a cel putin

Antituberculoasele de
sunt:



Antituberculoasele din , utilizate

doar pentru tratamentul tuberculozei

rezistente la medicamentele din prima linie,
sunt:

Sensibilitatea la chimioterapice a
este asemanatoare cu cea a

, dar este
la pirazinamida



FAMI
PIROCHAETAC




inul Spirochaetales (din limba
eaca Speira=bucla, Chaete=par)

ontine bacterii gram negative, subtir
spiralate (in forma de fir de par buclat).

producerea unor afectiuni umane :
Treponema si Borrelia din familia
Spirochaetaceae si Leptospira din famil
Leptospioraceae.




Genul
eponema




eponemele (din limba greaca Trep
varti, Nema=fir)

acterii subtiri , spiralate , filiform
obile (miscari caracteristice de rotatie
necapsulate, nesporulate.

trict anaerobe sau microaerofile.

esi sunt cunoscute gram negative, nu S
oloreaza Gram, ci sunt utilizate colora
eciale.




Treponema - microscopie




nt foarte pretentioa
utritiv, treponemele patoge
eputand fi cultivate pe medii d
ultura.

unt mentinute 1n viata pri
oculare la anim
sceptibile.




Genul Treponema contine numeroa
specii, dintre care unele fac parte din:

- flora normala a mucoasei
tractului respirator superior

- flora normala a mucoasel
genitale la om : hagedenis-
saprofita a mucoasel genlta e),

> alte 2 specii sunt inalt patogene pentru
m : - T. pallidum
- T. carateum

Lasifica re ‘




pallidum este impartita, la r
subspecii :
I. pallidum spp. Pallidum -age
ilisului

I. pallidum spp. Endemicum -agen
ejelului

I. pallidum spp. Pertenue -agent
lanului

T. carateum este agentul etiologi
=




' pallidum ‘

> Bacterii spiralate, necultivabile in vitro,
Ssingura modalitate de a le pastra in viata In
conditii de laborator, fiind i1nocularea
intratesticulara la iepure (care va dezvolta
orhita sifilitica).

> In acest fel s-a reusit pastrarea in Vlal}'
unei tulpini de referinta de T. palli
izolata de la un pacient decedat de
neurosifilis 1n 1912, numita tulpina
Nichols.

> Aceasta tulpina este folosita la preparare
\gntlgenelor de T. pallidum necesaﬂ
lagnosticului serologic.




rita faptului ca sunt prea subtiri,
bservate la microscopul optic pe fro
lorate Gram sau Giemsa.

ormele mobile pot fi vizualizate in:
- microscopie cu fond intunecat,
-dupa colorare cu antic
titreponemici specifici ma
orescent.




|zotioclanat de

. rodamina
fluoresceina



Treponema — microscopie
fond Tntunecat




stenta la factoride m

pallidum este foarte sensibila la fac
xterni de mediu, fiind distrusa prin trata
u dezinfectantele wuzuale, sau p
Xpunere la uscaciune.

e pe obiectele contaminate, germenii
lerd virulenta 1n aproximativ 2 ore,
mperatura camerei.




”ructura antigenica ‘

I. pallidum are 3 tipuri de antigene:

> Antigenul lipoidic, comun treponemelor
nepatogene Si tesuturilor animale
(cardiolipin). Acest antigen determina In
organism formarea de anticorpi antilipoidici
(Wassermann).

> Antigenul proteic Reiter, cu specificitate
de gen Treponema. El determina aparitia
de anticorpi antiproteici evidentiabili prin

Keactia de fixare a complementului. ‘




F A

> Antigene specifice - Ag proteic Nichols ,
numai pentru Treponemele patogene.

> Anticorpii ce se formeaza in organism fata
de aceste antigene, cum sunt:

- anticorpii antiproteici,
- antipolizaharidici
- imobilizinele

Acesti anticorpi se evidentiaza prin mai
multe reactii serologice, strict specifice
\pentru Treponema pallidum. ‘




genitate si manifestari clinice

ilisul este considerat a treia boala
ansmitere sexuala din tarile dezvoltate.
. pallidum patrunde in organism prin:
- penetrarea mucoaselor intacte,
- prin eroziuni tegumentare.
Doza infectanta exacta pentru om nu se
cunoaste, dar la animalele de experienta
s-a constatat ca mai putin de 10
reponeme sunt suficiente pentru a initl
fectia.




Infectia parcurge 3 faze :
Sifilisul primar:
Leziune caracteristica sancrul sifiliti
iIncepe ca o papula care apoi se erodeaz
rezultand un ulcer nedureros, cu baz
dura, margini ridicate si su :)rafal;a curata.

> Pot eX|sta unul sau mai multe sancre,
aparute la nivelul organelor genltale
externe, in zona perianala, canalul anal, sau
cavitatea bucal3.

»Sancrul apare la poarta de intrare, dupa

aproximativ 10-90 de zile de la contact

Infectant.







Sifilis primar




sancru exista numeroase spirochete,
ca
d

'pot disemina limfatic sau sanguin si
confera acestei leziuni un grad crescut

Infectiozitate.

> Majoritatea pacientilor, dezvolta dupa 1-2
saptamani de la aparitia sancrului, o
limfadenopatie regionala nedureroasa,
focarul local de multiplicare al spirochetelor.
>In 75% din cazuri, dupd aproximativ 1-2
luni, leziunile sifilisului primar se vindeca

. spontan, fara cicatrici. |

L







4 A
Sifilisul secundar

> Este marcat de evidentierea clinica a
diseminarii infectiei .

> Apare dupa 2-12 saptamani de la aparitia
sancrului.

> Acest stadiu este caracterizat prin:
»sindrom gripal,
> limfadenopatie generalizata,
»rash generalizat cutaneomucos.




Sifilis secundar
generalizat




-ul poate fi foarte variabil (m
pule, pustule), acopera Intr
uprafata a pielii (inclusiv palmele si talpi
si dispare spontan in cateva saptama

sau luni.
> Rash-ul din sifilisul secundar este foart
infectios.
> Treptat, simptomele se rezolva spontan

fara cicatrici, iar pacientii intra intr-u
stadiu latent, sau clinic inactiv al acest
oli.




Rash cutanat sifilis secundar




urma acestui stadiu, evolutia sifili

ste variabila :

Aproximativ 25% dintre pacienti

vindeca microbiologic,

> 25% evolueaza latent toata viata,

>50% infectia se reactiveaza dupa un
anumit interval de timp.

> Faza de sifilis latent este necontagioasa,

fara manifestari clinice si e diagnosticata

doar prin prezenta anticorpilor specifici.




Sifilisul tertiar
Apare la 2-20 de ani de la instalare

sifilisului primar.
> Este o boala inflamatorie cronica distructiva,
care poate afecta orice organ.

» Consta n formarea unor leziuni
granulomatoase (gome sifilitice), |la nivel
tegumentar, hepatic, osos, modificari
degenerative ale SNC (neurosifilisul),

(‘ecum si leziuni cardiovasculare (sifilisu

cardiovascular).

L




> Pacientii aflati in stadiul tertiar nu sunt
infectiosi.

> Aceasta forma clinica odata instalata, poatée
evolua spre deces.

Neurosifilis




Sifilisul congenital

nsmiterea germenilor de |Ia
etratata la fat poate avea
ransplacentar (dupa 16 saptamani
sarcina), dar si in timpul nasterii.
Aceasta poate duce la :

Moartea intrauterina a fatului

Aparitia unor malformatii congenita
dentare, osoase, oculare)

oartea post-partum.

m




a aproximativ 75% dintre copiii netra
apare asa numita triada Hutchinson :

-dinti Hutchinson,
-keratita interstitiala
-surditate.




mai frecventa cale de trans
ste cea sexuala (sancrul sifilitic ge
Ssi anal reprezinta 99% din cazurile
Sifilis primar).

Se mai poate transmite transplacenta
de la mama la fat (transmitere verticala),
> Prin transfuzii cu sange contaminat.

Nu se transmite prin obiect
contaminate.

—




ifilisul nu este inalt contagios, riscul

transmitere al bolii dupa un contact sexu

este de 30%.

> Contagiozitatea este influentata de stadiul
evolutiv al bolii la indivizii infectati.

> Cele mai contagioase sunt leziunile din
sifilisul primar si secundar.

» Pacientii cu risc crescut sunt adolescentii

si adultii activi sexual, precum si nou-

nascutii proveniti din mame cu sifili

activ.




netreponemice)

> Utilizeaza antigene netreponemic
(cardiolipine) prin care se evidentiaza
anticorpii antilipoidici.

> Reactiile care se utilizeaza in mod curent
sunt VDRL (reactie de floculare) si reactia
Bordet-Wassermann (RBW - reactie d
fixare a complementului).




eaza antigene treponemice.
efectueaza la persoane cu
specifice negative pentru confirm
lagnosticului sau la cei cu serolo
negativa dar cu elemente epidemiologi
si clinice care pledeaza pentru sifilis.

specifice

—




mai utilizate teste spe

A-ABS( Fluorescent treponemal antib
bsorbtion)

PHA (7Treponema pallidum
emagglutination). Este mai simpla din
nct de vedere tehnic si mai usor de
erpretat decat FTA-ABS.




actii serologice pozitive la nou=na
In mame infectate pot reprezenta
transfer pasiv de anticorpi, sau un raspu
imun specific l|la infectie. Diferentiere
acestor 2 situatii se face prin titrarea iIn
dinamica a anticorpilor nou-nascutilor, intr-
un interval de 6 luni.

> Titrul anticorpilor unui nou-nascut neinfectat
scade pana la nivele nedecelabile, in 3 luni
dupa nastere, dar ramane crescut la nou-
nascutii cu sifilis congenital. Depistare
anticorpilor specifici Ig M in serul nou
nascutilor semnifica de asemeni Ssifi
ngenital.




Tratament J

Antibioticul de electie pentru tratame
Sifilisului este penicilina.

»>In cazul sifilisului primar si secundar, se
administreaza Freferabi? benzatin-
penicilina (penicilina retard).

»>In cazuri de sifilis tertiar si congenital se
utilizeaza penicilina G. La pacientii alergici
la penicilina, s¢ adminisreaza doxiciclina si
tetraciclina. In cazuri de neurosifilis si la
gravide se utilizeaza doar penicilina.

»S-au demonstrat esecuri In terapia €
kritromicina, datorita existentei de tulﬁ

ezistente.

L




> Nu exista vaccin anti-Treponema pallidum.

> Profilaxia se realizeaza doar prin practicarea
sexului protejat, depistarea si tratarea
partenerilor sexuali ai pacientilor cu
Infectie diagnosticata.

> Pentru prevenirea sifilisului congenital se

recomanda testarea serologica obligatori

a tuturor femeilor gravide in primele lu

ofitdxie




Se cunosc peste 60 de specii, reprezentand
un procent ridicat din totalul bacteriilor orale

T.denticola
T.vincentii

T. pectinovarum
T. amylovorum
T. maltophilum
T. medium
T.socransKii



Predomina in cavitatea orala la om si
primate, la marginile gingivale si crevase
Strict anaerobe cresc pe mediul OTI(ORAL
TREPONEMA ISOLATION), mobile, cu
capacitate proteolitica crescuta

Se izoleaza in gingivita acuta ulcero-
necrotica, angina Vincent'’s sau
periodontita



Pe baza detectiei ADN treponemelor-
prevalenta mare a speciilor de treponeme
In abcesele dentare acute

T. denticola este asociata cu patologia
parodontiului( boala parodontala)

Tratament:penicilina si metronidazol
Preventie:igiena orala riguroasa



me de boala atipice asemana
ipel,
orme anicterice, la meningita,

oala Weil, produsa de L. interroga
erovar. icterohemoragiae.

IRA- manifestari

—




a prima saptamana de boala
terul, care se intensifica in urmato
aptamana, in timp ce febra scade.

emnele renale se accentueaza. A
simptomele regreseaza .

Dupa primele 2 saptamani, poate surv
noua recrudescenta febrila, care durea
jur de 5 zile.

olutia este in general favorabila,




Genul Borrelia

Lyme Disease Bacteria
Borrelia burgdorferi




> Gazda principala este reprezentata d
animale (mamifere, pasari, artropode) si
sunt mentinute in natura printr-un ciclu
care implica atat animalele cat si omul.

> Borreliile (al caror nume provine de la
numele bacteriologului francez A. Borrel)
produc 2 boli importante: febra recurenta
si boala Lyme. Principalele specii cu rol in
patologia umana sunt: B. recurrentis
B. burgdorferi si B. duttonii.

itat




ost pentru prima oara desc
alitatea Lyme, Connecticut, in 197

oala Lyme este o infectie transmisa
apuse, produsa de 3 tipuri de borrelii:

B. burgdorferi (Europa, SUA),
B. garinii

B. afzelii (Europa, Japonia).
Ca specie tip se descrie B. burgdorferi.

Lyme




ste dominat de leziuni cutanate,
tipul eritemului migrator (care apare |
jurul muscaturii de capusa si se extinde
centrifug), precum si limfadenoze
cutanate, pe un fond febril.

»>La acestea se adauga simptomatologia
generala necaracteristica: cefalee,
artralgii, dureri gastro-intestinale.

diul I (precoce)




oate apare la saptamani sau luni
zile dupa momentul infectant si s
caracterizeaza prin diseminarea pe cale
generala a spirochetelor.

> Apare miocardita (tulburari de conducere
cu bloc atrio-vascular), vasculita,
artrita, adenopatiile limfatice, si
simptomele neurologice de tip
meningoencefalita .

diul 11




Este dominat de artrite cron
recidivante (artrita Lyme), in special
articulatiile mari (genunchi, G
extremitati) si care pot avea o durata
10-15 ani, precum si acroderma
ronica atrofica.
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