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SINDROME DI

BAGGIO-YOSHINARI

E’ una malattia da morso di zecca, la cui prima

manifestazione è spesso l’Erythema migrans, come nelle

altre Borreliosi di Lyme- . E' causata da Bb sensu lato e

assomiglia per caratteristiche cliniche e di laboratorio alla

BL. La BYS si distingue dalla BL per la prolungata

evoluzione clinica, con alta frequenza di ricadute e la

comparsa di manifestazioni autoimmuni.
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2010 viene pubblicato un articolo su   22 casi di 

borreliosi in Amazzonia 



LYME SUD AMERICA

 In Argentina nel 1993 uno studio sierologico in contadini con artrite per

borrelia burgorferi, risultato positivo. (Stanchi et al, 2003).

 In Uraguay Barbieri (2013) ha isolato dalla zecca Ixodes pararicinus e

Ixodes aragaoi la Borrelia genomospecies 1 e Borrelia bissettii.

 In Cile nel 2015 è stata isotala Borrelia chilensis



VETTORE BYS

Il vettore della BYS è una zecca del 

genere

 Amblyomma

Rhipicephalus

Spolidorio MG1, Labruna MB, Machado RZ, Moraes-Filho J, Zago AM, Donatele DM, Pinheiro SR, 

Silveira I, Caliari KM, Yoshinari NH.Survey for tick-borne zoonoses in the state of Espirito Santo, 
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Rhipicephalus sanguineus Ambyomma cajennense



Il vettore più diffuso è l’Amblyomma, e

questo verosimilmente ne condiziona alcune

caratteristiche cliniche (Brasile e Foresta

Amazzonica).



EPIDEMIOLOGIA

 Vien VP, Bassi R, Maxim T, Bogoch II. Lyme disease vs Baggio-Yoshinari syndrome in a 

returned traveller from Brazil J Travel Med. 2017 Sep 1;24(5). 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28931143


Daniel et al 2004; Lindgren at al 2001

La foresta Amazzonica è situata per circa il 65% del territorio 

in Brasile, ma si estende anche in: 

Colombia, Perù, Venezuela, Ecuador, Bolivia, Guyana, Suriname

e Guyana francese.  



Mantovani E1, Marangoni RG, Gauditano G, Bonoldi VL, Yoshinari NH. Amplification of the flgE gene provides evidence for 

the existence of a Brazilian borreliosis. Rev Inst Med Trop Sao Paulo. 2012 May-Jun;54(3):153-7.

BYS: CARATTERISTICHE

Le spirochete Brasiliane, comparate 

con B. burgdorferi sensu stricto, 

mostrano una consistente differenza in 

due basi nucleotidiche del gene flgE

che è costituito da 1119 nucleotidi

Questa caratteristica distintiva può 

servire come impronta digitale per  la 

Borrelia brasiliana.
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CLINICA



Sintomatologia

Un sintomo molto comune è il mal di testa che

può essere confuso con una cefalea primaria

cronica o da abuso di analgesici. Particolare

attenzione deve essere prestata ai pazienti con

Cefalea, che hanno viaggiato in aree

endemiche.

Clinicamente si può osservare l’Erythema

nodosum. È importante perseguire una

diagnosi precoce perché i sintomi rispondono

bene agli antibiotici. Le forme resistenti al

trattamento possono evolvere in una fase

cronica con sequele articolari e neurologiche.



ERYTHEMA NODOSUM



CLINICA BYS

 Sintomi generali aspecifici, soprattutto febbre e 

linfoadenomegalie

Erytema migrans (EM) nel 50% dei pazienti

Nel II stadio di malattia si osservano nel 35% dei casi 

artrite e neuropatia, solo nel 5% manifestazioni 

cardiologiche

Nel 75% dei pazienti si riscontrano sintomi recidivanti, 

nonostante un trattamento antibiotico, soprattutto 

quando la BYS non viene riconosciuta in fase precoce e 

non viene trattata correttamente
Gouveia EA1, Alves MF, Mantovani E, Oyafuso LK, Bonoldi VL, Yoshinari NH. Profile of patients with Baggio-Yoshinari Syndrome admitted at "Instituto de 

Infectologia Emilio Ribas". Rev Inst Med Trop Sao Paulo. 2010 Nov-Dec;52(6):297-303.
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DIAGNOSI DI BYS

Ricerche del Laboratório 

de Investigações 

Médicas-17 (LIM-17), 

Hospital das Clínicas da 

Faculdade de Medicina 

da Universidade de São 

Paulo, hanno portato a 

sviluppare dei specifici 

criteri diagnostici per 

confermare i casi sospetti 

di BYS



Diagnostic criteria for the Brazilian Lyme disease-like 

illness adopted by LIM-175.

Major criteria

 Epidemiology (tick bite or contact with wild or domestic animals in risk areas)

 Erythema migrans or systemic manifestation (arthritis, neurological abnormalities, 
cardiac involvement)

 Positive serology for Borrelia burgdorferi

Minor criteria

 Relapsing symptoms

 Chronic fatigue or cognitive disturbances

 Identification of spirochete-like structures by dark-field microscopy or Giemsa 
staining

A positive diagnosis is made if the results for three major criteria or two major and two 

minor criteria are positive.



PROTOCOLLO DIAGNOSTICO DI YOSHINARI
(IN PORTOGHESE)



PROTOCOLLO DIAGNOSTICO DI YOSHINARI
(TRADUZIONE IN ITALIANO)



PROTOCOLLO DIAGNOSTICO DI YOSHINARI
(TRADUZIONE IN ITALIANO)



In termini laboratoristici, batteri di B. burgdorferi sensu lato complex non sono stati 

ancora isolati nei fluidi biologici o nei tessuti  dei pazienti con BYS. 

Utilizzando anticorpi contro B. burgdorferi proveniente dal Nord America o dall’ Europa, 

sebbene rilevanti per la diagnosi, mostrano bassi titoli e valori oscillanti, che rapidamente 

scompaiono sia nel sangue che nel liquor. 

I pazienti Brasiliani inoltre presentano un’alta frequenza di autoanticorpi diretti 

contro i costituenti delle proprie cellule: anticorpi antinucleo (ANA), anticardiolipina 

(ACA), anti-neutrofili citoplasmatici (ANCA) e antineuronali

BAGGIO-YOSHINARI SYNDROME



Ricerche condotte al Laboratory of Investigations in Rheumatology dell’ Hospital 

das Clínicas, School of Medicine, Universidade de São Paulo (LIM-17 HCFMUSP) 

mostrano l’evidenza nel sangue dei pazienti con BYS al microscopio elettronico 

di microorganismi con struttura morfologica simile a  Mycoplasma spp, 

Chlamydia spp, e a spirochete senza flagelli.

Questi microorganismi ai test molecolari erano negativi per Mycoplasma spp e 

Chlamydia spp (Yoshinari NH, Mantovani E - Reports FAPESP processes nº 

05/56166-8 and 06/54837-5 - unpublished data), perciò questo dato suggerisce, in 

base alle informazioni dalla letteratura medica, che queste strutture diverse con 

morfologia atipica potrebbero rappresentare variazioni morfologiche di 

spirochete latenti

Yoshinari NH1, Mantovani E, Bonoldi VL, Marangoni RG, Gauditano G. [Brazilian lyme-like disease or Baggio-Yoshinari syndrome: exotic and emerging 

Brazilian tick-borne zoonosis]. Rev Assoc Med Bras. 2010 May-Jun;56(3):363-9.

BAGGIO-YOSHINARI SYNDROME
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È noto che le spirochete possono attuare trasformazioni strutturali, assumendo l’aspetto di 

cisti o di corpi densi, quando il batterio si trova in un ambiente o condizioni sfavorevoli, 

come diversi nutrienti, pH o la presenza di antibiotici. 

In Brasile, l’isolamento delle spirochete in forma di spirale non è possibile nei materiali 

biologici dei pazienti con BYS, anche utilizzando supporti di coltivazione propria di questo 

microrganismo (BSK II)

Yoshinari NH1, Mantovani E, Bonoldi VL, Marangoni RG, Gauditano G. [Brazilian lyme-like disease or Baggio-Yoshinari syndrome: exotic and emerging Brazilian 

tick-borne zoonosis]. Rev Assoc Med Bras. 2010 May-Jun;56(3):363-9.

Oliveira Ad1, Fonseca AH, Costa CM, Mantovani E, Yoshinari NH. Growth, cysts and kinetics of Borrelia garinii (Spirochaetales: Spirochaetacea) in different 

culture media. Mem Inst Oswaldo Cruz. 2010 Aug;105(5):717-9.

BAGGIO-YOSHINARI SYNDROME

Basandoci sulle richerche di LIM-17 HCFMUSP, emerge il concetto di una 

nuova zoonosi, imitante la malattia di Lyme, tipicamente delle zone 

Brasiliane, causata da spirochete, probabilmente borrelie, che preservano 

in modo permanente la forma cistica.
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TERAPIA



Ceftriaxone 2gr iv per 28 giorni

seguito da

Doxiciclina 200 mg/die per 30/90 giorni

associata a Idrossiclorochina 400 mg/die

SINDROME DI BAGGIO-

YOSHINARI



CASI CLINICI

CASO 1

 Donna  italiana di 46 anni

 Circa 14 anni prima morso di zecca durante soggiorno in Brasile

 Riferisce comparsa di

 Erythema migrans e, nei mesi successivi, comparsa di diversi sintomi: astenia, 

artro-mialgie migranti e interessamento dell’articolazione temporo-mandibolare,

 Erythema nodosum, linfoadenomegalie (laterocervicale, inguinali ed ascellari),

 Mal di testa, perdita di peso e di capelli, disturbi della memoria e del sonno, 

fotosensibilità e diverse allergie (polvere, pollini, etc).



CASI CLINICI

CASO 1

 Ac. anti-Borrelia IgM++

 PCR per Borrelia e BYS nel sangue negativa

 Ac. Anti-Ehrlichia IgG positivi

 ANA 1:320

 CPK=433 U/L e LDH (268 U/L).

 Ac anti-gangliosidi negativi,

 Ricerca mutazioni gene TARDBP negativa.FUS: negativo. e SOD I FALS (Sclerosi laterale 
amiotrofica) negativo, SGP4: negativo.

 Liquor negativo.

 RMN capo e rachide, negativi.



CASI CLINICI

CASO 1

 La sintomatologia riferita si presentava in modo ricorrente

 Trattata con ciclo di 30 giorni di Ceftriaxone 2 g/die iv , seguito da 

Doxiciclina 100 mg x 2 die per altri 30 giorni



LA LETTERA DI YOSHINARI,

CHE CONFERMA LA

DIAGNOSI DELLA PAZIENTE



CASI CLINICI

CASO 2

 Donna argentina di 47 anni

 Per diversi anni ha vissuto in Brasile

 Nel 1994 ricoverata per Emicrania e Mioartralgie migranti ai polsi, ginocchia, 
caviglie e mandibolare.

 Sindrome da stanchezza cronica con astenia intensa, per la quale deve usare 
anche in casa la sedia a rotelle. e febbricola, microlinfoadenopatie latero-cervicali,

 Erythema nodosum,

 Problemi cognitivi recenti (disturbi della concentrazione, insonnia, instabilità 
motoria)



ERYTHEMA NODOSUM



CASI CLINICI

CASO 2

 CD57=20 cell./µl,

 PCR per Borrelia e BYS su congiuntiva (gennaio 2014) positiva.

 PCR per Babesia: negativa.

 Pregressa infezione da CMV e EBV (sierologia IgG pos)

 Sierologia per Toxoplasma negativa

 Diagnosi Borreliosi di Lyme nella variante brasiliana (Sindrome di 

Baggio-Yoshinari).



CASI CLINICI

CASO 2

 La sintomatologia riferita si presentava in modo ricorrente

 Trattata con ciclo di 28 giorni di Ceftriaxone 2 g/die iv , seguito da 

Doxiciclina 100 mg x 2 die per altri 30 giorni, associata a Idrossi-

Cloroquina 400 mg/die per tre mesi



I due pazienti nella fase acuta della malattia avevano presentato  Erythema migrans e 

sintomi simil-influenzali con Cefalea, dopo un episodio di puntura di zecca. ed 

Erythema nodosum.

 I test sierologici eseguiti per B. burgdorferi erano risultati positivi, e la PCR ricercante 

il  gene flgE aveva confermato la diagnosi di borreliosi nel secondo caso.

Mantovani E1, Marangoni RG, Gauditano G, Bonoldi VL, Yoshinari NH. Amplification of the flgE gene provides evidence for 

the existence of a Brazilian borreliosis. Rev Inst Med Trop Sao Paulo. 2012 May-Jun;54(3):153-7.

CASI CLINICI
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La BYS è un’ infezione causata da borrelie che mantengono 

in modo permanente la forma latente , tale caratteristica può 

giustificare le numerose particolarità osservate nella BYS:

BYS: conclusioni

Microscopio elettronico a scansione della forma cisti di 

batteri malattia di Lyme (Bradford, e Allen, 2004)

difficoltà nel coltivare l’agente eziologico in terreno  BSK 

modificato;

 assenza di spirochete nella tipica presentazione elicoidale;

 bassa risposta immunologica contro B. burgdorferi nei 

pazienti affetti da BYS; 

frequenti recidive cliniche e emergenza di disturbi di tipo 

immune e allergico



Se non riconosciuta e trattata precocemente, 

BYS può evolvere con complicazioni 

sistemiche ricorrenti, determinando  una 

patologia cronica, specialmente con sintomi 

neurologici ed articolari, seguiti da 

manifestazioni di patologia autoimmune. 

 Rosa Neto NS1, Gauditano G2, Yoshinari NH1. Chronic lymphomonocytic meningoencephalitis, oligoarthritis 

and erythema nodosum: report of Baggio-Yoshinari syndrome of long and relapsing evolution. Rev Bras 

Reumatol. 2014 Mar-Apr;54(2):148-51.
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