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Az elmult évszazadban ¢és kiilondsen az elmult néhany évtizedben az orvostudomany rendkiviili fejlédésen ment ke-
resztiil. Ennek meghatarozo része volt az antibiotikumok felfedezése, ami a fert6z6 megbetegedéseket a fejlett orszagok-
ban kiszoritotta a vezetd halalokok koziil. A penicillint kovetden szamos ijabb antibiotikum kertiilt alkalmazasra tobb-ke-
vesebb sikerrel. A valtoz6 hatékonysag oka, hogy az antibiotikum terapia a korokozokat is jelentdsen megvaltoztatta. Egy
széleskoriien alkalmazott antibiotikum az alkalmazasi tertileten egy id6 utan kiszelektalja azon kérokozé tdrzseket, ame-
lyek nem, vagy kevéssé érzékenyek az adott antibiotikumra. A kialakul6 rezisztencidnak szamos tipusa valt ismertté.

A gyogyitas fejlodésével egyre invazivabb technikak alakultak ki. Korabban gydgyithatatlannak vélt betegségek val-
tak kezelhetové, gyogyithatova. Régebben kivitelezhetetlennek vélt miitétek valtak napi rutinna. Szamos betegség gyo-
gyitasa soran hozunk l1étre mesterségesen csokkentett immunologiai védekezdképességet. Mindezen tények nem hagytak
érintetlentil a korokozok vilagat sem. Egy-egy klinikai korkép ,,szokvanyos” korokozo spektruma akar évrdl-évre is val-
tozhat, nem kis részben az antibiotikum felhasznalasnak kdszénhet6en. A korokozd-ember-antibiotikum kapcsolatai nap-
jainkban egy rendkiviil dinamikusan valtozo rendszert alkotnak, mely magaval vonta az infektologia tudomanyanak ug-
rasszeri fejlodését.

Ezen gyorsan valtozo rendszer atalakitotta gondolkodasunkat az antibiotikum terapiaval kapcsolatban. Eltlintek a ko-
rabbi ,,pancélszekrény” antibiotikumok. Bizonyitékok vannak arrél, hogy az egyes betegek gyogyulasanak akkor van a
legnagyobb esélye, ha az adott klinikai képet okozo fert6z6 betegség szoba johetd leggyakoribb kérokozéival szemben
mihamarabb alkalmazzuk a nagy valosziniiséggel hatasos antibiotikumot. A fenti négyes egység mindegyike egyfor-
man lényeges a gydgyulds szempontjabol. A gyors diagnosztika, a felallitott diagnozishoz (mely lehet csoportdiagnozis
is, pl.: hasi kiindulasi stlyos szepszis) tartozo varhatod korokozok és a helyi rezisztencia viszonyok, a vélhetden hatasos
empirikus kezelés (mely az idéfaktor miatt sokszor nem varhat a mikrobioldgiai diagnodzisig), €s a kezelés mihamarabbi
megkezdésének fontossaga (a stilyos szepszis diagnozisa az antibiotikum szempontjabol is siirgdsségi korkép!) alakitotta
ki az ugynevezett ,,Hit and Run” stratégiat. A fenti szempontok alapjan kiiléndsen stlyos allapotu betegeknél sokkal ha-
marabb kell, hogy széles spektrumu, akar kombinacids terapiaval kezdjiik a kezelést. A korokozo pontos mikrobiologiai
azonositasa utan a szélesebb spektrumu, empirikus terapiankat sziikebb spektrumu célzott kezelésre kell valtani. Ez a
de-eszkalacios antibiotikum alkalmazasi elv 1ényege.

2009, 1:1-64. @ Semmelweis Kiadé 0 RVOSKEPZES
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A megvaltozott antibiotikum alkalmazasi stratégia az egyes egyének tulélését javitja, azonban igen kedvezden hat a
rezisztens korokozok és kiilonos tekintettel az Gigynevezett probléma korokozok (ESBL termeld baktériumok, multi-
rezisztens pseudomonasok, meticillin rezisztens Staphylococcusok, vancomycin rezisztens Enterococcusok. .. ) elterjedé-
séhez. Kiemelten fontossa valt a korhazi infekcid valddi gyakorisaganak felmérése, e korokozok spektrumanak, érzé-
kenységének folyamatos kovetése. Ujabb jelenség, hogy olyan korokozok, melyek korabban csaknem kizarélag korhazi
infekcio kapcesan voltak azonosithatok, ijabban teriileten is el6fordulnak. Tovabb neheziti a helyzetet, hogy részben gaz-
dasagi okok miatt az elkdvetkezd években nem varhato lényegesen ijabb timadasponta antibiotikum kifejlesztése! Tehat
a meglévd antibiotikum-csoportokkal kell gazdalkodnunk a folyamatosan terjedd rezisztencia ellen, mely csak igen at-
gondolt és tervszeriien alkalmazott diagnosztikus ¢€s terapias lépésekkel valdsithatdo meg.

Reményeink szerint, ezen lapszamunkban kozolt irasok segitenek a mindennapokban a megfelelé dontéseket meg-

Prof. Dr. Gal Janos Dr. Szathmari Miklos
Semmelweis Egyetem Semmelweis Egyetem
Aneszteziologiai és 1. Sz. Belgyogyaszati Klinika

Intenziv Terapias Klinika
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Modern infektologia - uj kihivasok

Modern infectology — new challenges

OSSZEFOGLALAS Az infektologia imponalé fejlédése mellett szamos Uj kihivéssal kell szembe-
nézniink, ami jelentds részben a korokozo spektrum valtozasanak tudhato be. Az antimikrobas
terdpia fejlédésének kdszonhetéen mara mar képesek lehetiink gydgyszereink racionalis alkal- :
mazasara, mellyel jobb klinikai eredményeket érhetiink el kisebb rezisztencia indukcioval. :
Emellett szilkség van a rezisztens korokozok terjedésének megfékezésére, kilonos tekintettel
arra, hogy yj antibiotikum megjelenése a kozeljovében nem varhatd. Az igazi kihivas a magyar :
orvostarsadalom részére annak realizalasa, hogy az infektoldgiai szaktudas felhasznalasa nélkl :
egyre nehezebb lesz és egyre magasabb koltséggel jar a ndvekvé szamu rezisztens korokozok :

altal okozott infekcids korképek ellatasa.

KULCSSZAVAK valtozé kérokozéspektrum, rezisztens mikrobak, adekvat antibiotikum alkalma-

zas, infekcidé kontroll

SUMMARY Besides the impressive development of infectology, we face new challenges as :
well, partly due to the changing pathogen spectrum. Due to the progress in using anti- :
microbial agents, we are able to use them adequately that results in better clinical outcome :
and decreased induction of resistance. Beyond the prudent use of the antimicrobials, there is :
an urgent need to slow down the spread of resistant bacteria, with special regard to the fact, :
that no new antibiotic is to be expected in the near future. However, the real challenge in Hun- :
gary is to change the approach to infectious diseases: whether the medical community will be :
able to realize the fact that without the use of the special knowledge of infectologists and :

ORVOSKEPZES

Ludwig Endre
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Semmelweis Egyetem,
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clinical microbiologists the treatment of increasing number of infections caused by :
multiresistant microbes will be even more troublesome and expensive. :

KEY WORDS changing pathogen spectrum, resistant microbes, adequate antibiotic therapy,

infection control

Kevés olyan orvosi diszciplina van, melynek targya
olyan mértékben kitagult, mint az infektologiaé. A korab-
ban csak a ragalyosan terjedd, nagy kontagiozitasu fert6zo
betegségekkel foglalkozd tudomanyag a XX. szazad ma-
sodik felére atalakult, és ma mar az infektologia targyko-
rébe sorolhatdé minden mikroba okozta megbetegedés. Ez
magaval hozta az infektologia multidiszciplinaris jellegé-
nek kialakuldsat, ami a klinikai gyakorlatban a konzultativ
tevékenységben is megnyilvanul. Az infektologia termé-
szetszerlileg szorosan kapcsolodik a mikrobiologiahoz —
anélkiil szinte tehetetlen — és az immunologiahoz, vala-
mint a kiilonb6zd lokalizacioju infekciokon keresztiil a
klasszikus orvosi diszciplinakhoz. Nyilvanval6 az is, hogy
az egyes infekcios megbetegedések sulya, jelentdsége,
geografiai régioktol, tarsadalmi, szocidlis fejlettségtol
fliggéen kiilonbozé. Meg kell érteniink, hogy az infekcio
nem mas, mint interakci6 az ember és az ¢16vilag elidege-
nithetetlen részét képezé mikroorganizmusok kozott. Az
ember képessé valt arra, hogy befolyasolja természetes
kornyezetét, annak dsszes jotékony és kedvezdtlen hatasa-
val. Az orvostudomany fejlédésével és a szocialis jolét ki-

2008; 1:1-64.
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alakulasaval a fejlett orszagokban emelkedik az é€letkor,
korabban halalos megbetegedések gyogyithatova vagy ke-
zelhetévé valtak. Ezzel egyiitt azonban aranyaban egyre
emelkedik az infekcidkra fokozottan hajlamos populacio
is, és az egészségiigyi ellatas magaval hozta a nosocomia-
lis infekciok egyre nagyobb és egyre nehezebben kezelhe-
t0 tomegét. Bevezettiik az antimikrobas terapiat a klinikai
gyakorlatba, de senki nem latta elére azt a mértékii rezisz-
tencia kialakulast, ami mara antibiotikumaink jelentds ré-
szének nagymértékii hatasvesztés¢hez vezetett. A rezisz-
tenssé valt torzsek, illetve klonok terjedése vilagszerte azt
mutatja, hogy igazan hatékony eszkdz ennek megfékezé-
sére nem 4ll rendelkezésre. Nem szamoltunk a mikrobak
ily mértékti adaptacios képességével, és csak egyet lehet
érteni Blazquez (1) spanyol mikrobiologus megallapitasa-
val, mely szerint az antibiotikumok elleni rezisztencia ki-
alakulasanak folyamata a XX. szazad legjelent6sebb bio-
logiai evolucioja.

A modern infektologidnak szdmos kihivasa van, ezek
attekintése messze meghaladja e kozlemény kereteit. Itt
csak arra lehet vallalkozni, hogy az itthon is jelentds gon-

ORVOSKEPZES
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dokat okozo kérdéskorok koziil az antimikrobés terdpia
legfontosabb problémaival foglalkozzunk.

A korokozospektrum valtozasa

A betegséget okozo mikrobak spektrumaban €s rezisz-
tencia adataiban tobb jelenséget lehet megfigyelni.

a) A baktérium speciesek dionté tébbsegénél megfi-
gvelhetd rezisztencia kialakulasa egy vagy tébb antibioti-
kummal, illetve antibiotikum-csoporttal szemben. Bar glo-
balisan igaz az a tétel, hogy az antibiotikum alkalmazasa-
nak mértéke (akar indokolt, akar indokolatlan) és a bakté-
riumok antibiotikum-rezisztencidja kozott pozitiv ssze-
fliggés van, matematikai korrelacio ritkan all fenn, és az
alkalmazott antibiotikum-mennyiségen kiviill szamos
egyéb faktor is befolydsolja a rezisztencia aranyat. Vi-
szonylag 4j jelenség, hogy mig a rezisztencia korabban {6-
leg csak a nosocomialis koérokozok esetében jelentett
problémat (pl. Pseudomonas aeruginosa), az elmult évek-
ben az otthon szerzett infekciok gyakori korokozoi (pl.
E.coli) is kezdenek rezisztenssé valni az alkalmazhat6 an-
tibiotikumokkal szemben. Megjelentek és egyre nagyobb
szamban regisztralunk Ggynevezett multirezisztens torzse-
ket, melyek csak néhdny antibiotikummal szemben ma-
radtak érzékenyek, és nem ritkasag a mindenre rezisztens
(panrezisztens) izolatum sem.

b) Korabban elég élesen elkiilonithetok voltak a kor-
0kozo és nem korokozo baktériumok. Az invaziv beavatko-
zasokkal, a csokkent immunitasu betegek szamanak nove-
kedésével azok a mikrobdk is képesek infekciot okozni,
melyeket korabban apatogénnek tartottunk. Példaul a koa-
gulaz-negativ Staphylococcusok kozé tartozod Staphylo-
coccus epidermidis, a bér normalflorajanak tagja egészsé-
ges emberben nem okoz infekcidt, ugyanakkor a
katéterasszocialt infekciok egyik leggyakoribb kérokozo-
jalett. A Candida torzsek rizikéfaktor nélkiil nem okoznak
invaziv, szisztémas infekciot, ugyanakkor stlyos alapbe-
tegség esetén a candidiasis nem tartozik a ritkasagok kozé.
Kis tulzassal az is mondhatd, hogy nincs olyan mikroba,
ami stlyosan csokkent immunitast betegben ne okozhatna
megbetegedést.

¢) A fekva és jarobeteg-ellatas dsszefonddasa, a kroni-
kus, hol szakrendeloben, hol intézetben kezelt betegek egy-
re nagyobb szama miatt kezd elmosodni a kiilonbség a kor-
okozo-spektrumban, illetve rezisztenciamértékben az ott-
hon szerzett és nosocomialis infekciok kozott. Mig korab-
ban bizton szamolhattunk otthon szerzett infekciokban a
korokozok antibiotikum-érzékenységére, mara megvalto-
zott a helyzet, és otthon szerzett infekciokban is talalko-
zunk rezisztens korokozokkal. Aligha donthetd el példaul,
hogy egy COPD-s, antibiotikummal szdmtalanszor kezelt
betegben otthon kialakulé pneumonia koérokozdspektru-
mat tekintve a valédi otthon szerzett pneumonidk vagy
nosocomialis pneumoniak k6zé sorolandé. Ezt a valtozast
az empirikus antibiotikum-valasztasban nyilvan figyelem-
be kell venni.

ORVOSKEPZES
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d) Uj kérokozék jelennek meg, nemesak a virusok (pl.
HIV), de a baktériumok kozott is. Példaul ilyen 0j koroko-
zonak tekinthet6 a CA-MRSA (community acquired
methicillin-rezisztens Staphylococcus aureus), ami gene-
tikai alloméanyaban kiilonbdzik a régota jol ismert nosoco-
mialis infekcidokat okozd MRSA-tol (2). Jelentdségét az
adja, hogy nosocomialis kapcsolattal nem rendelkezd fia-
talokban, csecsemdkben képes stlyos nekrotizald pneu-
moniat vagy borinfekciot okozni, amit elsdsorban specia-
lis virulencia toxinjanak tulajdonitanak. Az 0j korokozot
az Egyesiilt Allamokban izolaltdk elészor, jelenleg mar
egész Eurdpaban elterjedt, €s itthon is izolaltak. Ugyan-
ilyen 0j korokozonak tekinthetd a Clostridium difficile
027-es torzse, mely a korabbi térzsekhez képest gyorsab-
ban terjed, kiilondsen sulyos klinikai képet okozo toxint
termel, kevésbé reagal az alkalmazott antibiotikumokra,
és ellenall az alkoholtartalmu dezinficienseknek. Az eld-
szor Kanadaban megjelent korokozot mar Magyarorsza-
gon is izolaltak (3).

A fentiek alapjan megallapithat6, hogy az infekcios
megbetegedések korokozoinak spektruma és antibioti-
kum-rezisztencidja folyamatosan valtozik, amit az anti-
biotikum-terapia megvalasztasakor figyelembe kell venni.

A kovetkezokben néhany példa a kérokozospektrum
és az antimikrobas rezisztencia valtozas alatimasztasara:
» Az invaziv mintakbol izolalt Staphylococcus aureus

torzsek  mintegy 25%-a  methicillin-rezisztens

(MRSA), szemben a 10 év eldtti 1-5%-kal (4).

» Az adott antimikrobas gydgyszer hatasos koncentraci-
6ja, vagyis az alkalmazandé mennyiség a MIC- (mini-
malis gatlo koncentracio) értékkel jellemezhetd. Az
MRSA torzsek vancomycinnel szembeni MIC-értéke
akorabbi 0,25-0,5 mg/l koncentraciordl 1-2 mg/1 kon-
centraciora emelkedett, ami ugyan a még hivatalosan
elfogadott érzékenységi hatarértéken belill van, de a
klinikai tapasztalat szerint a standardnak szdmito van-
comycin-terapia hatékonysagat jelentésen csokkenti
(5), azonban az alternativaként hasznalhato gyogyszer
ara tobbszordse a vancomycin-terapianak.

» A teriileten szerzett és korhazi infekciokban leggyako-
ribbnak szamité E. coli rezisztenciaja az amoxicillin/
klavulansavval és a fluorokinolonokkal szemben a ko-
rabbi 5-7%-kal szemben 15-20%-ra emelkedett (4).
Ennek kovetkeztében sulyos infekciokban a terapias
valasztasi lehetdségek korébol kiestek a fenti, eddig
standardnak szamité antibiotikumok, és a helyettiik al-
kalmazand6 antibiotikumok dragabbak.

» Riaszté mértékben terjednek a sporadikusan, de sok-
szor korhazi jarvanyok formajaban jelentkezé6 ESBL-
termelé Gram-negativ baktériumok okozta fertézések
(elsésorban Klebsiella pneumoniae, E. coli, Entero-
bacter spp. stb.). Az ESBL-termeld baktériumok
okozta sulyos infekciok kezelésében jelenleg csak a
draga carbapenemek tekinthetok adekvat kezelésnek.

» Egyre nagyobb szamban talalkozunk multirezisztens
Pseudomonas aeruginosa izolatummal, ami csak egy
vagy két antibiotikumra maradt érzékeny, illetve csak
colistinnel kezelhetd. A korokozo multirezisztencidja
miatt a nemzetkdzi irdnyelvek antibiotikum-kombina-
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ciot tartanak sziikségesnek sulyos allapotu betegek ke-
zelése esetén.

» Magyarorszagon is terjednek a carbapenem-rezisztens
Acinetobacter speciesek, amelyek kezelése a ma ren-
delkezésre all6 antibiotikumokkal alig megoldhato, il-
letve az uj, feltehet6en hatékony antibiotikum ara a je-
lenlegiekénél joval magasabb.

» Varhat6 a vancomycin-rezisztens Enterococcusok sza-
manak novekedése, aminek kezelése az eddigieknél
csak dragabb antibiotikumokkal Iehetséges.

» Az eddig tobbnyire csak hematologiai/onkologiai be-
tegekben fellépd gombainfekciok szama folyamatosan
novekedik a sebészeti osztalyokon, intenziv osztalyo-
kon kezelt betegekben, tovabba a perinatalis intenziv
centrumok betegein. Problémat jelentd tény, hogy a
korabbiakhoz képest egyre nagyobb szamban izola-
lunk ugynevezett ,,nemalbicans” Candida specieseket,
amelyek kezelésében a flukonazol nem vagy joval ke-
vésbé hatékony, és az 01, rendkiviil drdga gombaelle-
nes szerek alkalmazasat teszi sziikségessé.

» Az eddig viszonylag ritka Clostridium difficile okozta
hasmenések és stlyos pseudomembranosus colitisek
szama az elmult mintegy 2 évben riasztoan novekedik,
amelyek kozott vannak nehezen vagy alig kezelhetd
stlyos korformak is.

Az antibiotikum-terapia fejlédése

Az antibiotikum-terapia fejlddését szintén tobb szem-
pontbdl lehet megvizsgalni.

a) Az antibiotikumok fejlesztése. Az antibiotikum-fej-
lesztés 60 ¢ve valamiféle versenyfutds a baktériumokkal.
A versenyfutasban hol az antibiotikumok, hol a baktériu-
mok alltak jobban.

Jelenleg ugy néz ki, hogy vesztésre allunk.

Az 1980-as évek kozepén tigy tiint, hogy megfeleld
mennyiségli és hatékonysagu antibiotikummal rendelke-
zlink a Gram-negativok ellen, és a gyogyszergyartas a no-
vekvo problémat okozo rezisztens Gram-pozitivok megje-
lenése miatt az ezek ellen hato antibiotikumok kutatisara
tette a hangsulyt. Osszességében azonban az antibioti-
kum-fejlesztés jelentdsen visszaszorult, alapjaban 01j hato-
anyagcsoporta antibiotikum utoljara az 1990-es évek ko-
zepén jelent meg (linezolid). Az utolso tjonnan megjelent
Gram-negativ-ellenes antibiotikum-csoport a flurorokino-
lon volt az 1980-as évek elso felében, azdta csak egy
tetracyclin-derivatum, a glycylcyclinek kozé tartozo tige-
cyclin kertiilt a piacra. Jelenleg nincs hir egyetlen olyan fej-
lesztés alatt allo antibiotikumrol sem, amely a belathato
jovoben a klinikai gyakorlatba bevonulna. De nemcsak az
Ujabb Gram-negativok elleni antibiotikumok hidnyoznak,
hisz megoldatlan példdul a multidrug rezisztens Myco-
bacterium-infekciok vagy egyes régiokban a malaria ke-
zelése. Az antimikrobas hatasu vegyliletek fejlesztésének
kérdése allando témaja konferencidknak, szakmai tarsasa-
goknak és gyogyszerhatosagoknak. Nem tudni jelenleg,
sziiletnek-e hatékony intézkedések az antibiotikum-fej-
lesztés meggyorsitasara, de ha igy is van, tudomasul kell
venniink, hogy a ndvekvd bakterialis rezisztencia ellenére
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a jelenleg mar évtizedek ota hasznalt antibiotikumokkal
lehet majd kezelni a betegeket az elkovetkezendd 10 év-
ben.

b) Bar 60 éve alkalmazzuk az antibiotikumokat, anti-
bakterialis hatasuk jobb megismerésére csak az utolso 20
évben keriilt sor. Egyértelmiivé valt, hogy az antibioti-
kumok klinikai hatékonysagat az antibiotikum-koncentra-
cid nagysaga, illetve id6beli lefutasa és a korokozo érzé-
kenységét jelzo MIC-érték (minimalis gatld koncentracio)
aranya hatarozza meg. Ezt kvantitativ moédon meg lehet
hatdrozni, és terdpia sordn a hatds optimalizalasdhoz el-
érendd célértekként lehet hasznalni. Kideriilt masrészt,
hogy az egyes antibiotikum-csoportok baktériumokra
gyakorolt farmakodinamias hatasa is kiilonb6zd. A célér-
ték biztositasaval optimalizalni lehet a hatékonysagot, ¢s
minimalisra lehet csokkenteni a rezisztencia indukalasat
(6).

Az aminoglikozidok antibakterialis hatdsat a cstcs-
koncentraci6/MIC arany (Cp,,x/MIC) jellemzi (célérték:
8-10). Ezt tigy tudjuk biztositani, hogy az aminoglikozid
teljes napi dozisat egy alkalommal, 30-60 perces infzio-
ban adjuk be.

A béta-laktamok hatékonysagat annak az iddtartam-
nak a hosszaval lehet jellemezni (a dozirozési id6tartam
szazalékaban kifejezve), ameddig az antibiotikum kon-
centracioja magasabb a MIC-értéknél. Célérték: T40. A
tobbnyire gyorsan eliminalodo béta-laktamok esetében ezt
ugy lehet biztositani, hogy a teljes napi dozist legalabb 3-4
alkalomra osztva adjuk be. Stlyos infekcidokban célszerti
az antibiotikumokat 3-4 6ras id6tartam infizioban bead-
ni.

A fluorokinolonok klinikai hatékonysagat az antibioti-
kum-expoziciot jellemz6 szérumkoncentracio gorbe alatti
teriiletének és a korokozo MIC-értékének hanyadosa
(AUC/MIC) hatarozza meg. Célérték: Gram-pozitiv kor-
okozo6 esetében legalabb 30, Gram-negativok esetében
legalabb 125. Ennek biztositasahoz sulyos infekciokban
az adhaté maximalis do6zis alkalmazasa sziikséges.

Természetesen a mindennapi klinikai gyakorlatban a
koérokozok nem mindig izolalhatok, és a MIC-értékeket,
tarozzuk meg rutinszertien. Ugyanakkor stlyos infekciok
kezelésében torekedni kell a fenti elvek betartasara: példa-
ul aminoglikozid-kezelés soran meghatarozhaté az izolalt
korokozo MIC-értéke €s az antibiotikum csucskoncentra-
cidja is. A tobbi antibiotikum-csoport esetében a koncent-
racio/MIC arany jelentdsége nem ennyire vilagos.

¢) A klinikai vizsgalatok és tapasztalatok alapjan meg-

fogalmazhatova valtak az antibiotikum-terapia alapelvei

dltalaban és sulyos infekciokban egyarant. Egyértelmiivé
valt, hogy a klinikai kép sulyossagaval aranyban megfele-
16en nagy dozist antibiotikum-ddzisokra van sziikség és
egy jol reagald infekcid esetén a terapia idétartamat 5-7
napra kell lerdviditeni. Ez alol csak néhany specialis eset a
kivétel (pl. endocarditis, osteomyelitis).
Kiilondsen fontos, hogy tisztazodtak a stlyos infekei-
ok kezelésének alapelvei (7):
» azadekvat antibiotikum-kezelést a diagndzis megalla-
pitasat kovetd 1 oran beliil meg kell kezdeni, mert az
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inadekvat vagy késon elkezdett terdpia dokumentéltan
csokkenti a tulélés esélyeit,

» a terapia megkezdése elott hemokultarat, illetve rele-
vans mintat kell venni mikrobiologiai vizsgalatra,

» az empirikus terapiat a helyi korokozospektrum és re-
zisztenciaviszonyok ismeretében kell megvalasztani,

» a kezelést a beteg allapotdnak javulasaval és/vagy a
korokozo és érzékenységének birtokaban egyszerisi-
teni lehet, illetve kell,

» afarmakodinamias szempontbdl optimalisnak tarthatd
dozirozas fokozza a klinika hatékonysagot, kevesebb
mellékhatast okoz, csokkenti a rezisztencia indukala-
sdnak valosziniiségét, és kisebb koltségekkel jar,

» aterdpia idétartamat a lehetd legrovidebbre kell csok-
kenti, nem komplikalt, kezelésre jol reagald infekcio
esetén 5-7 napra.

A klinikai mikrobioldgiai diagnosztika
fejlodése

A klinikai mikrobioldgiai diagnosztika épp olyan fej-
16désen ment keresztiil, mint a képalkoto eljarasok vagy
endoszkopos technika. Ennek taglalasa mikrobiologus fel-

adata, infektologus szemmel e fejlddés tendencidit a ko-
vetkezdképpen lehet roviden jellemezni.

a) Jelentds mértékben fejlodott a korokozok kimutata-
sanak és identifikalasanak metodikdja. A hagyomanyos
modszereket kiegészitették a specialis detektalasi eljara-
sok (pl. direkt immunofluoreszcencia vagy tGjabban a
FISH — fluoreszcens in situ hibridizacio) és a kiilonb6zo
DNS-alapu identifikalasi modszerek. Kiilondsen fontos a
hemokultira-vizsgalat megnétt szenzitivitasa, amit pl. jol
demonstral az a tény, hogy endocarditisben a vértenyész-
tés pozitivitdsa meghaladja a 90%-ot, vagy methicillin-
rezisztens Staphylococcus aureus bacteriaemia esetén az
alapjan lehet megitélni az adott antibiotikum hatékonysa-
ganak mértékét, hogy a hemokultira a kezelés hanyadik
napjan valik negativva.

b) A diagnosztikai fejlesztések masik célja a mikrobio-
logiai diagnozis minél gyorsabb megallapitasa. A korai
diagndzisnak igen nagy jelentdsége lehet a korrekt terdpia
megvalasztasaban. Korai diagnozist tesz lehetévé az anti-
gén-detektalason alapulo Legionella vagy Pneumococcus
gyorsteszt, és a korszerli metodikak lehetévé teszik né-
hany Kkitiintetetten fontos mikroba (pl. MRSA) kimutata-
sat. Természetesen gyors modszernek kell tekinteni a ta-
pasztalt mikrobiologus altal végzett Gram-festéssel készi-
tett kenet értékelését is.

A rezisztencia terjedésének kontrollala-
sa és az antibiotikum-alkalmazas
racionalizalasa

,,Az antibiotikumokkal szembeni rezisztencia noveke-

dése olyan globalis kdzegészségtani probléma, amit siir-
gbsen meg kell fékezni — ezt mar felismerték az egészség-
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ligyi szolgaltatok, egészségligyi hatosagok, korhazi veze-
tok és a tarsadalom is” kezdi a 700 oldalas ,,Antibiotic
Policies” cimii, 2005-ben megjelent kézikdnyv elészavat
Stuart. B. Levy (8). Az optimista hangvételii mondat igaz-
sdga azonban messze nem annyira globalis, mint a bakteri-
alis rezisztencia.

Hasonlo6an az el6z0 részek szerkezetéhez, ez a kérdés
is tobb szempontbdl vizsgalhato.

a) Antibiotikum-politika. Az antibiotikum-politika
(ami angolul policy és nem politics) azokat a tevékenysé-
geket foglalja magaba, amelyek célja az antibiotikum raci-
onalis alkalmazasanak elérése. A tevékenység célja nem
restrikcid, hanem adekvat antibiotikum-hasznalatra valo
Osztonzés, ami eldsegiti a betegek jobb ellatasat, a rezisz-
tencia novekedésének mérséklését és a kiadasok csokke-
nését. Az elmult 30 évben szamos megkozelitést probaltak
ki: antibiotikum-kérd lapok kitdltéséhez kotott alkalma-
zas, restrikcios listdk készitése, pozicidhoz kotott antibio-
tikum-rendelés, infektologus konziliumhoz kotott rende-
1és stb. A tapasztalat alapjan 6nmagaban a restrikcio csok-
kenti ugyan az antibiotikum-fogyasztast, de nem javitja a
terapia mindségét. A restrikciot ezért intézményi szinten
mindig kiegésziti az infekcids megbetegedések kezelésé-
ben jartas infektologus vagy egyes eurdpai orszdgokban a
klinikai gyakorlattal is rendelkez6 klinikai mikrobiologus
bevonasa a betegek ellatasaba. Ennek ,,metodikaja” vagy
szervezeti formdja orszagonként a tradicioktol fliggéen
valtozo, de 1ényege azonos.

b) Infekciokontroll. Régi felismerés, hogy 6nmagaban
az antibiotikum-alkalmazas befolyasolasa nem elegendé a
rezisztenciakérdés megoldasara, hiszen hidba csokkentjiik
egy antibiotikum alkalmazasat, ha nem kontrollaljuk a re-
zisztens baktériumok terjedését. A modern korhazi infek-
ciokontrollnak természetesen nemcsak a szigoru értelem-
ben vett higiénés rendszabalyok betartdsat, illetve feltéte-
leinek megteremtését kell biztositani, hanem figyelni kell
az aktiv nosocomialis surveillance segitségével a noso-
comialis infekciok szamanak alakulasat , korhazi endémi-
ak, epidémidk felbukkandsat.

E két, mara mar teljesen dsszefonddo tevékenység, az
antibiotikum-politika és infekciokontroll tudja valameny-
nyire fékezni a rezisztencia terjedésének mértékét. Alapja-
ban harom informacioforras hatarozza meg a tennivalokat:
az antibiotikum-fogyasztas adatai, a mikrobiologiai te-
nyésztések eredménye és a klinikumbol érkez6 adatok (el-
sOsorban a nosocomialis infekciok szama). Mindezek
alapjan lehet példaul donteni arrél, hogy sziikséges-¢ fel-
vételi szlirés MRS A-ra, vagy zajlik-e Clostridium difficile
okozta hasmenés jarvany egy osztalyon, vagy az ESBL-
termeld baktériumok nagy szama miatt sziikség van-e bi-
zonyos antibiotikum csoportok (elsésorban kefalospori-
nok) visszafogott alkalmazasra vagy sem.

Uj kihivasok - személyes véleményként

Az infektologia szerteagazo orvosi diszciplina, mely-
ben az 0j kihivast nemcsak a patofiziologids folyamatok
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jobb megismerése, a tobb informaciot add diagnosztikus
eljarasok tokéletesedése és a terapids lehetéségek haté-
konysaganak ndvekedése jelenti, hanem a folyamatosan
megjelend 0j problémak megoldasa is. Uj problémak,
azért, mert az infekcidkat a valtozo vilag valtozo tulajdon-
sagokkal rendelkezd vagy Gjonnan megjelend mikroorga-
nizmusai okozzak. Jol ismert (1j kihivas volt a HIV megje-
lenése, vagy az lesz az esetleg kialakul6 pandémids influ-
enzavirus kialakulasa.

Hazai viszonyaink kozott az igazi kihivast nem az
infektologia hatalmas felkésziiltséget, anyagi raforditast
igényl6 problémaiban latom. Az igazi kérdés, hogy mikor
fogja megérteni a magyar orvostarsadalom, hogy az infek-
tologia és a diagnosztikus hattér meghatarozo részét képe-
70 klinikai mikrobiologia milyen mértékii fejlédésen ment
at az elmult évtizedekben, és mikor lesz képes arra, hogy
befogadja és integralja a betegellatasba az infektologiai
szaktudast. Az infekcidés korképekhez sem lehet ma
ugyanugy hozzaallni, mint 20-30 évvel ezel6tt, és példaul

Irodalom
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jelentdsen tljutottunk azon, kiilondsen sulyos infekciok
kezelése esetén, hogy a terapiat a megszokas iranyitsa.
Kérdés, hogy az infekcios korképek szakszeriibb ellatasa
nélkiil hogyan birkozik meg a magyar egészségiigy az
egyre nagyobb szamu sulyos infekcidval, a novekvo re-
zisztencia miatt rohamosan emelkedd koltségekkel anél-
kiil, hogy a morbiditéas és mortalitds ndvekedne.

Orommel fogadtam a felkérést, hogy megkiséreljem
az Orvosképzés hasabjain a modern infektologia kihivasa-
it roviden attekinteni. Ugy gondolom, ez a Szerkesztéség
infektologia iranti érdeklddését és elkotelezettségét bizo-
nyitja. Uj szemléletii orvosgeneraciohoz megfeleld gradu-
alis és posztgradualis képzés (is) sziikséges.

Remélem ezért, hogy szemben a most végrehajtott cur-
riculum-valtoztatassal, a kovetkezd rendben az eddigiek-
nél nagyobb szerepet kap az infektologia, mert az infekci-
ok kezelése egyre nagyobb szakértelmet kivan, és akarmi-
lyen paradoxnak tlnik, egyre tobb lesz az infekcios meg-
betegedés.
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Invaziv gombafertézések Sinké Janos

Invasive fungal infections

OSSZEFOGLALAS Az invaziv mycosisok sulyos infekcios kérképek, melyek jelentés morbiditast Févérosi Egyesitett
és mortalitast okoznak egyes, kockdzati csoportokba sorolhaté betegek kérében. A megbete- | o ant [stvan és
gedések tobbségéért Candidak és Aspergillusok felelések, figyelmet érdemel azonban a rit- : S Laszlé Kérha
kabban el6forduld cryptococcosis, mucormycosis €s Pneumocystis-infekcio is. Az utdbbi mas- : RSN, Gl
fél évtizedben az invaziv gombafertézések kimutatasanak lehetéségei bizonyos mértékben © |- Belgyogyaszat —
béviltek, egyidejlleg sor keriilt a diagnosztikus kritériumok pontosabb meghatarozasarais. A |  Hematolégiai Osztély
legdinamikusabb fejlédést az antifungalis fegyvertar tekintetében tapasztalhattuk. Tébb olyan :

Uj vegylilet keriilt forgalomba, melynek pontos helye a terapiaban jelenleg is intenziv kutata- :
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A mikroszkopikus gombak és az emberi szervezet kol-
csOnhatdsa szamos, eltéré megbetegedés kialakulasahoz
vezethet; ezek egy része nem fert6zés, inkdbb immunpato-
logiai jellegli korkép. Ami a valddi infekciokat illeti, fel-
szines és mélybe terjedé mycosisokat kiilonboztethetiink
meg. Az elébbiek a nyalkahartya, bor vagy borfiiggelékek
megbetegedései. Néha nehezen befolyasolhatoak, és haj-
lamosak lehetnek a kitjulasra, mégsem okoznak életve-
szélyes tiineteket. Ide sorolhatd az oropharyngealis
candidosis, a Candida okozta vulvovaginitis vagy az
onychomycosis. A fentiekkel ellentétben, a mély, azaz
invaziv mycosisok jellemzdje a parenchymas szervek
gomba okozta invazidja és a szoveti szintli karosodas. A
folyamat stlyos, a szervek miitkodési elégtelenségéhez ve-

Réviditések
TNF:  tumornekrozis faktor
G-CSF: granulocyta-kolonia stimulalo faktor

zethet, nemritkan halalos lehet. Példaként emlithetjiik az
akut hematogén, disszeminalt candidiasist vagy az akut
invaziv tiid6-aspergillosist. Esetenként a kdrokozo a vér-
aram utjan tovaterjedhet (fungaemia) és tovabbi szervek-
ben metasztatikus gocokat hozhat 1étre (disszeminacio).
Invaziv gombafertézés csak bizonyos, a szervezet védeke-
z0képességét rontd rizikotényezOk fennallasa esetén jon
1étre. Kivételt képeznek egyes, specialis foldrajzi régiok-
hoz — elsésorban az amerikai kontinenshez — k&t6do endé-
mias mycosisok. Ezek okoz6i ép immunrendszerti szemé-
lyeket is megbetegithetnek, hazankban azonban nem for-
dulnak el6. A mara szazezres nagysagrendben ismertté
valt gombafajoknak csak téredék hanyada képes ember-
ben betegséget okozni. A korképek tobbségének kialaku-

HEPA: high efficiency particulate air, nagy hatékonysagi levegorészecske sziird

GVHD: graft-versus-host betegség
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1. tabldzat

Invaziv gombainfekciékban alkalmazhatd antifungdlis szerek

VEGYULET ALKALMAZAS KORLATOZO TENYEZOK
Amphotericin B Lézas neutropenia empirikus antifungdlis terapidja. Invaziv Jelentés toxicitas: hidegrazas, laz, veseelégtelenség,
(deoxycholat) candida infekcidk. Cryptococcosis elektroliteltérések.

C. lusitaniae, A. terreus: rezisztensek.

Ampbhotericin B

kolloid diszperzio

Lézas neutropenia empirikus antifungdlis terapidja. Invaziv
Candida-infekciok. Ha a deoxycholat vegydlet mellett sulyos
toxicitas 1ép fel.

Invaziv aspergillosisban nem javasolt.
C. lusitaniae, A. terreus: rezisztensek.

Amphotericin B
lipid komplex

Invaziv candida és aspergillus infekciok. Cryptococcosis. Ha a
deoxycholat vegytlet mellett sulyos toxicitas Iép fel.

C. lusitaniae, A. terreus: rezisztensek.

Liposzomdlis
amphotericin B

Invaziv Candida- és Aspergillus infekcidk. Cryptococcosis. La-
zas neutropenia empirikus antifungalis terapidja. Ha a
deoxycholat vegytlet mellett sulyos toxicitas lép fel.

C. lusitaniae, A. terreus: rezisztensek.

Fluconazol C. albicans és fluconazol-érzékeny non-albicans Candidak C. krusei: természetes rezisztencia.
okozta infekciok kezelése és megel6zése. Cryptococcosis C. glabrata: dozisfliggd érzékenység vagy rezisztencia.
szekvencidlis terdpidja. Gyogyszer-interakciok.

ltraconazol Kronikus Aspergillus-infekciok? Kedvezétlen farmakokinetika (kapszula).

Gyogyszer-interakciok.

Voriconazol Invaziv aspergillosis. Gyogyszer-interakciok. Bér-, maj, idegrendszeri és vizua-
Invaziv Candida-infekciék (fluconazol-rezisztens, lis mellékhatasok el6fordulhatnak.
voriconazol-érzékeny species). C. glabrata, Aspergillus spp.: szerzett rezisztencia lehet.

Posaconazol Invaziv gombainfekciok megel6zése (akut leukaemia, GVHD). | Csak per os kiszerelés.

Invaziv aspergillosis masodik vonalbeli kezelése. C. glabrata, Aspergillus spp.: szerzett rezisztencia lehet.

Caspofungin Invaziv Candida-infekciok. Invaziv aspergillosis méasodik vo- | Szerzett rezisztencia lehet.
nalbeli kezelése. Lazas neutropenia empirikus antifungalis te-
rapidja.

Anidulafungin Invaziv Candida-infekciok (nem-neutropenias betegek). Szerzett rezisztencia lehet.

lasaért Candidak és Aspergillusok felelések. A ritkabban
eléforduld invaziv mycosisok (cryptococcosis, mucor-
mycosis, Pneumocystis-infekcio) felismerése ugyanakkor
az érintett beteg sorsat tekintve életmentd lehet.

Az utdbbi egy-masfél évtized sordn az invaziv gomba-
fertdzések mind nagyobb hangsulyt kapnak a medicina-
ban. Ennek magyarazataul az alabbi tényezdk szolgalnak:
a) Ugy tiinik, hogy egyes betegcsoportokban gyakorisa-
guk novekszik, a nosocomialis fertdzést okozo
mikrobak korében fontossaguk felértékelddott, a ki-
alakuld fert6zéses korképek haldlozési ardnya pedig
igen magas (1, 12).

Jelentds eldrelépés tortént a hajlamositd tényezok

megértése és az infekciok diagnosztikus kritériumai-

nak egységes megfogalmazasa terén (2)

¢) A gombaellenes szerek korabban szegényes fegyverta-
ra rohamléptekkel boviil (1. tabldzat), ennek nyoman
szamos kérdés meriil fel azok hatékony és ésszeru fel-
hasznalasa tekintetében.

b)

A kovetkezokben az invaziv mycosisok diagnozisa-
nak, kezelésének és megelézésének néhany aktudlis kér-
dését foglaljuk dssze.

Invaziv Candida-infekcidk, candidaemia

A Candidék a sarjadz6gombak koz¢ tartoznak, a ma is-
mert mintegy 160 fajuk koziil alig néhany képes az embert
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megbetegiteni. A korképek tobbségét Candida albicans
okozza, de kiilonféle szelekcios tényezok hatasara egyre
tobb helyen észlelik egyéb non-albicans Candidak, igy a
Candida glabrata, Candida krusei, Candida tropicalis,
Candida parapsilosis, C. guillermondii, C. rugosa és mas
fajok eléretorését.

Az invaziv candidosishoz vezetd torténések sorozata
kolonizaciéval kezd6dik. A kolonizaci6 a fertézés eldfel-
tétele, a szisztémas infekcio kialakulasanak kockazata a
kolonizaciéo mértékével aranyosan né, kezelést a koloni-
zalt allapot onmagdban mégsem indokol. Az elébbiekkel
ellentétben rendszerint elézetes kolonizacié nélkiil 1ép fel
a Candida parapsilosis okozta szisztémas infekcio. Ez a
korhazi gombafert6zés prototipusa, melynek soran a kor-
okoz6 foként az egészségiigyi személyzet kezérdl, a keze-
1és sordn hasznalt eszkozokrdl, illetve a masik betegrol
kozvetleniil jut az érintett személyhez.

Bizonyos feltételek egyiittes megléte esetén az epithe-
lialis sejtekhez valo adhéziot kovetden a Candida behatol a
szovetekbe, azaz invazivva valik. A korokozo megbetegi-
t6 képességén tal (virulencia), ezt a folyamatot segiti el6 a
biologiai barrierek (bdr, bélnyalkahartya) karosodasa, a
szovetek kiterjedt roncsolodasa (trauma, mitét) és a
cellularis immunmiikddés (macrophagok, neutrophilek,
T-lymphocytak) zavarai. A sarjadzégomba jelentds adhé-
zi0s képességgel rendelkezik a szervezetbe beiiltetett mii-
anyag eszkdzokhoz, igy kaniilokhoz és katéterekhez, eze-
ken biofilmet képez. A fertdzott eszkodz ezt kdvetden szo-
rodas forrasava valhat.
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A mar emlitett kockzati tényezok miatt két, onmaga-
ban is heterogén populaciot fenyeget invaziv candidosis
kialakulasa. Az alkalmazott terapia hatasara nagymérték-
ben immunszupprimalt onkoldgiai, hematologiai, szerv-
¢s Ossejttranszplantalt betegek alkotjak az érintettek egyik
csoportjat. A masik korbe kiilonféle, sulyos alapbetegség
miatt hospitalizalt, igy politraumatizalt, intenziv osztalyon
kezelt, kiterjedt hasi miitéten atesett, égett személyek, va-
lamint a korasziildttek tartoznak.

A leggyakrabban kialakuld klinikai kép a véraram-
fertozés (candidaemia), sepsisre jellemzd klinikai képpel
vagy a nélkiil. Hematogén szorodas révén tobb, nem
szomszédos szerv is megfertézddhet. A kialakulo fert6zé-
sek progndzisa még iddben megkezdett, specifikus terapia
esetén is kedvezdtlen, a haldlozas 30-50% kortili (3, 4).

Specialis korkép a hematoldgiai betegek kronikus
disszeminalt candidiasisa, mely a majban, Iépben ¢és ve-
sében multiplex talyogképzddéssel jar, ezért hepatosple-
nicus candidiasisnak is nevezik. Tiineteinek kialakulasa-
ban immun-rekonstiticids szindroma jatszik szerepet (5).

A szisztémas Candida-infekcionak nincsenek specifi-
Kkus tiinetei és jelei, ezért a diagnozis idében torténd felal-
litasa nem konnyt. A klinikai képet 14z vagy hypothermia,
nem-neutropenias betegben leukocytosis, illetve a kiilon-
boz6 stlyossagu sepsisre utalo tiinetek jellemzik. A folya-
mat antibakteridlis szerekre természetesen nem reagal.
Esetenként aspecifikus, maculopapulosus kiiités jelenik
meg a béron, a szemfenék vizsgalata soran puha gocok je-
lenléte igazolodik.

Invaziv Candida-fert6zés gyantjakor a diagnosztika
alapja a hemokultira. Ha lehetséges, el kell végezni a
gyanusnak itélt elvaltozas biopsidjat. Ritkabban alkalmaz-
hatdé modszer a szervezet egyéb, normalis esetben steril
helyeirdl torténé mintavétel (liquor, iziileti folyadék, mély
szovetminta). Ha ezekbdl az anyagokbol Candida tenyé-
szik ki, az mindig korosnak tekintendd, és gombaellenes
terapiat tesz sziikségessé. A hemokultira 50-90%-os biz-
tonsaggal jelzi a szisztémas fertdzést, a mintak sterilitasa
tehat nem zarja ki azt (6, 7). A fentiekkel szemben a torok-
valadékbol, kopetbdl, székletbdl kimutatott sarjadzégom-
ba legfeljebb kolonizacioéra utal, a folyamat invazivitasa-
rél informéciot nem ad.

A tenyésztéses vizsgalathoz elvéalaszthatatlanul hozza-
tartozik a kimutatott gomba species szintii identifikalasa.
A Candida albicans, Candida glabrata vagy Candida
krusei okozta infekcid egymastol vald elkiilonitése alap-
vetden befolyasolja a véalasztando terapiat (8). Az izolalt
torzs antifungalis szerekkel szembeni érzékenységének
meghatarozasara elsdsorban az elézményben szerepld
gombaellenes kezelés, terdpiarezisztens infekcio vagy ter-
vezett gyogyszervaltas esetén indokolt (9). A nem te-
nyésztéses mikrobiologiai mddszerek specifikus (man-
nan) vagy panfungalis (1,3-béta D-glukéan) antigének, to-
vabba antitestek (antimannan), illetve nukleinsav kimuta-
tasan alapulnak. Pontos értékiiket tovabbi klinikai vizsga-
latokban kell meghatarozni. A parenchymas szervek érin-
tettségének kimutatasaban fontos szerepet jatszanak a
képalkotd vizsgalatok.

A jelenleg rendelkezésre allo diagnosztikus eszkoztar
teljesitOképessége korlatozott, ezért a betegek egy részé-
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ben, koriiltekintd kockazatelemzés utan, a gombainfekcio

alapos gyanuja is a kezelés megkezdésének indikaciojat

jelenti (10). Ez els6sorban az intenziv osztalyon kialakult,
antibiotikumra nem reagald sepsis miatt kezelt populacio-
ra vonatkozik.

A kockazat meghatdrozasaban az alabbi tényezdket
kell figyelembe venni:

a) Milyen gyakorisaggal fordul el6 az adott centrumban
invaziv Candida-infekci6 (-incidencia)?

b) Milyen specieseket izolaltak a korabban ott apolt bete-
gekbdl (non-albicans speciesek aranya)?

¢) Kolonizalt-e a beteg Candidaval, esetleg tobb kiilon-
boz6 testtajékon ugyanazzal a speciessel?

d) Kimutathaté-e a hajlamositd tényezok valamelyike:
(hasi) sebészeti beavatkozas, pancreatitis, eldzetes an-
tibiotikum-kezelés, intravascularis eszkdz, veseelégte-
lenség vagy dializis, parenteralis taplalas, szteroid-
vagy immunszuppressziv terapia?

A felsoroltak a déntésmechanizmus alapjait illusztral-
jak. A jelenleg rendelkezésre allo algoritmusok pozitiv
prediktiv értéke messze elmarad az elvarhatotol, alkal-
mazhatésaguk nagymértékben fligg a candidaemiak inci-
denciajatol.

Invaziv candidiasisban az adekvat terapia azonnali
megkezdése életmentd. A terapias késlekedés és a mortali-
tas Osszefliggését egyértelmiien igazoltak (11). Minden
Candida okozta véraram-infekcid kezelése kotelezd, en-
nek elmulasztasa szovodmények kialakulasaval fenyeget.
Ilyen lehet a késébbi idoszakban fellépd osteomyelitis,
endocarditis vagy meningitis.

Ha a korokozot sikertilt izolalni, az antifungalis keze-
1ést célzottan alkalmazhatjuk.

Candida albicans, Candida tropicalis ¢és Candida
parapsilosis véraram-fertdzések esetén a fluconazol meg-
felelo valasztas. Candida glabrata vagy Candida krusei
izolalasakor echinocandint (caspofungin, anidulafungin)
vagy amphotericin B-t kell alkalmazni. Ha a beteg az
amphotericin B mellékhatasait nem toleralja, vagy egyéb,
potencialisan nefrotoxikus szereket is kap, az alapvegytilet
lipid formuléciodira kell attérni. A C. parapsilosis echino-
candinokkal, a C. lusitaniae amphotericinnel szemben
csokkent érzékenységii lehet. Ha a gomba identifikalasa
még folyamatban van, biztonsagosabb a kezelést a széle-
sebb spektrumu szerek (echinocandinok, amphotericin B)
valamelyikével elkezdeni. Ha késobb a vizsgalatok flu-
conazol-érzékeny gomba jelenlétét igazoljak, a terapia
szekvencialisan modosithatd. A voriconazol széles spekt-
rumu triazol-vegytilet, mely hat a fluconazol-rezisztens
speciesekre is. Mivel egyes speciesekben, igy C. glabra-
taban, valamennyi azolvegyiilettel szemben szerzett re-
zisztencia alakulhat ki, Candida-infekciokban a voricona-
zol alkalmazisa megfontolast igényel. Erzékenységet bi-
zonyitd mikrobioldgiai lelet birtokdban olyan betegek ese-
tében eldnyds, akiknél fluconazol-rezisztens species okoz-
ta infekcid miatt tartds, ordlis kezelés sziikséges. Az
intravascularis milanyag eszkdzoket (vénas kaniil) el kell
tavolitani, kiilondsen, ha a korokozd Candida para-
psilosis. Az 0j kaniilt az eredetit6l eltérd pozicioba kell be-
iltetni. A szisztémas gombaellenes kezelést az infekcio tii-
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neteinek megsziinése utén, illetve az utolsé pozitiv hemo-
kultara idépontjat kdvetéen még 14 napig kell folytatni.
A candidaemia kezelésében a jovo lehetdségei kozé
tartozik a hdsokk protein elleni monoklonalis antitest
(efungumab) kombinécidban torténd alkalmazasa.

Invaziv aspergillosis

Az Aspergillusok ubikviter fonalasgombak, melyek
szamos emberi megbetegedés kialakuldsaban szerepet
jatszhatnak. A korképek egyik heterogén csoportjat az al-
lergias reakcidk és neminvaziv fertézések alkotjak. Ide so-
roljuk az aspergillomat és saprophyticus sinusitist, tovab-
ba az allergias bronchopulmonalis aspergillosist, az
extrinsic allergias alveolitist és az allergids (eosinophil)
sinusitiseket. A gomba antigénje szerepet jatszhat az asth-
ma bronchiale egyes eseteinek kialakuldsaban vagy st-
lyosbodéséban.

A fentiekben felsorolt kronikus folyamatokkal szem-
ben az invaziv aspergillosist altalanossagban a heveny le-
folyas, a szerveken, szoveteken beliili gyors tovaterjedés,
disszeminacio €s jelentds aranyt letalitas jellemzi. A kor-
okozo rendszerint Aspergillus fumigatus vagy A. flavus, de
beszamoltak ritkabb speciesek (4. terrus, A. nidulans)
okozta fertézésekrdl is. Az érintett betegek tobbségében
jol meghatarozott hajlamositéo tényezék mutathatok ki.
Korabban legnagyobb gyakorisaggal allogén haemopoie-
ticus Ossejt atiiltetés utan, akut leukaemiasokban és szerv-
transzplantéltakban fordult eld. Az utdbbi években valt is-
mertté, hogy mas kockdazati csoportba tartozo6 betegek ko-
rében, igy intenziv osztalyon géppel 1élegeztetettekben,
kronikus obstruktiv 1égtti betegekben és TNFa-antago-
nista szerekkel kezelt személyekben is szamitani lehet
megjelenésére.

Az esetek tobbségében az Aspergillusok a levegében
lebegd sporak belégzésével keriilnek az emberi szervezet-
be, igy elsGsorban a felsd és alsé 1égutak érintettek. Az
invaziv pulmonalis aspergillosis a heveny fonalas-
gomba-infekciok leggyakoribb megjelenési forméaja. Jel-
lemz6i a perivascularis terjedés, kovetkezményes tiido-
infarctusokkal, elérehaladott esetben pleuralis fajdalom-
mal vagy haemoptoéval. Haldlozési ardnya kiilondsen
allogén haemopoieticus 8ssejt transzplantacid utan igen
magas (12). Biztos diagndzisa csak invaziv mintavétellel
(biopsias mintabol végzett szovettani vizsgalat és tenyész-
tés) allithato fel. Erre azonban kiilonféle ellenjavallatok
miatt gyakran nincs lehetdség. Nagy kockazata betegeknél
a szérum galactomannan antigén rendszeres meghataro-
zasa ¢és a nagyfelbontasu CT-vizsgalat révén felvethetd
az infekcio alapos gyanuja, mely egyben a terapia indika-
ciojat is jelenti (13). Elsoként valasztand6 kezelésként ko-
rabban az amphotericin B-t javasoltak, emellett azonban
igen magas volt a letalitas (12). Javulas csak az 1j anti-
fungalis szerek megjelenésével kovetkezett be. Egy
multicentikus, randomizalt vizsgalatban a voriconazolt
hatékonyabbnak és jobban toleralhatonak talaltak, mint az
sik tanulmany az egyéb terapiakra nem reagdl6, vagy azo-
kat nem tolerald, invaziv aspergillosisban szenvedd bete-
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gekben a caspofungin hatékonysagat igazolta (15). A fen-
tiek értelmében — kiilondsen a jobb talélés és a kedvezdbb
tolerancia miatt — elsé vonalbeli terapiaként voriconazolt
kell valasztani. A nem reagald betegek részére caspo-
fungin vagy az amphotericin B lipid formuléciéi koziil az
amphotericin B lipid komplex, liposzomalis amphotericin
B, ezen kivil még posaconazol javasolhatd. Az
itraconazol in vitro hatékony ugyan, a kapszulas kiszerelés
bizonytalan farmakokinetikai tulajdonsagai miatt azonban
sulyos, invaziv aspergillosis kezelésére nem ajanlott. Eset-
ismertetésekben tobb szerzé szamolt be az antifungalis
szerek kombinacidinak sikeres alkalmazasarol. Randomi-
zalt tanulmanyok hijan, ezt a kezelési lehetdséget egyelore
experimentalisnak kellene tekinteni. Egyes mértékado
ajanlasokban viszont mar megtalalhatjuk a ment6 terapia
egyik opcidjaként (16). Fontos megérteniink, hogy az
invaziv aspergillosis gyogyhajlamat a terapianal nagyobb
mértékben befolyasolja a beteg immunstatusanak alaku-
lasa. Elh0uzodd neutropenia, kronikus graft-versus-host
betegség (GVHD) miatt alkalmazott nagyfokd immun-
szuppresszid esetén a kezelés csaknem minden esetben
kudarccal végzddik. Egyes esetekben (érbetorés veszélye,
rezidudlis aspergillosis a tervezett jabb kemoterapia
el6tt) a folyamat sebészi megoldasa is sziikséges lehet. A
kronikus nekrotizalé pulmonalis aspergillosis patome-
chanizmusat és lefolyasat tekintve az akut invaziv
pneumonitis és az allergias bronchopulmonalis folyamat
kozott helyezkedik el. Az érintett betegek nem vagy csak
kisebb mértékben immunszupprimaltak. A klinikai kép
idiilt, senyveszté betegségre jellemzdé (pseudotubercu-
losis). A folyamatban granulomds gyulladés, cavitatio,
abscessus és aspegillomaképzddés elemei keveredhetnek.
A kezelés hosszadalmas, gyors javulasra pedig ritkan lehet
remény. A betegek tobbsége ennek ellenére kedvezden re-
agal amphotericin B deoxycholat és lipid formulacioi, va-
lamint itraconazol adasara (17). Az ijabb antifungalis sze-
rek hatékonysdgdnak megitélése tovabbi vizsgalatokat
igényel. Az immunfunkciok javitasara interferon-gamma
adasat javasoljak. A korilirtan elhelyezked6 necrosisok és
a haemoptoe miitétet igényelhetnek.

Akut invaziv Aspergillus-rhinosinusitis csaknem ki-
zar6lag sulyosan immunhidnyos — akut leukaemids, sulyos
aplasticus anaemias, allogén Ossejt transzplantalt — bete-
gekben fordul el6. A destruktiv mellékiireg folyamat
gyakran terjed at a kornyezé anatomiai régiokra, igy az
orbitara, a kemény szajpadra és a koponyaalapra. Hagyo-
manyosan a necroticus szovetek radikalis mutéti eltavoli-
tasat és szisztémas gombaellenes terapiat (amphotericin B
és lipid formuldciéi) javasoltak. Egyes megfigyelések
azonban arra utalnak, hogy a sebészi beavatkozas neutro-
penias betegeknél noveli a halalozast (18). Egy nem
randomizalt tanulméany kapcsan akut leukaemidban vagy
sulyos aplasticus anaemiaban szenvedd betegek invaziv
Aspergillus-rhinosinusitisét ~ kezelték  voriconazollal,
ugyanakkor mfiitétet nem végeztek. Az eredményeket a
historikus kontrollal vetették dssze. Ez utobbi soran a be-
tegek amphotericin B-t, illetve itraconazolt kaptak, egyes
esetekben radikalis sebészi reszekcioval kiegészitve.
Voriconazol-terapia mellett a talélés Iényegesen kedve-
z6bb volt (69, illetve 38%) (19).
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Az agyi aspergillosis a 1éguti infekcid tavoli szovdd-
ménye, megjelenési formai két csoportra bonthatok.
Egyes esetekben képalkotokkal solitaer vagy multiplex ta-
lyogképzddés, maskor hypodensitast okozo infarctus mu-
tathatd ki. Az érintett betegek rendszerint jelentsen im-
munszupprimaltak, a korelézményben malignus hemato-
logiai betegség, szolid szerv-, illetve dssejt-transzplanta-
ci6 szerepel. Ritkdn ép immunrendszerii személyben,
idegsebészeti beavatkozas szovodményeként is kialakul-
hat agyi aspergillosis. A korkép lehetdségét a rizikdfakto-
rok és fokalis neuroldgiai tiinetek alapjan lehet felvetni. A
gyanut az agyallomany CT-, illetve MR-vizsgalata erdsiti
meg. Biztos korisme csak idegsebészeti beavatkozds
(biopsia, abscessus drenazs) kapcsan nyert minta szovetta-
ni/mikrobiologiai vizsgalataval allithato fel. Az agyi as-
pergillosis halalozasi aranya igen magas. A kezelés egyik
pillére a nekrotikus szovetek, illetve a fertézott implan-
tatumok, idegen anyagok lehetség szerinti eltavolitasa.
Fennall6 vérzéshajlam vagy a talyog lokalizacidja miatt az
idegsebészeti miitét sokszor ellenjavallt. A gyodgyszeres
terapiaban nagy dozisu liposzomalis amphotericin B-nek
(20), Gjabban pedig voriconazolnak (21) van fontos szere-
pe.

Az aspergillosis a fentieken kiviil kisebb gyakorisag-
gal szamos egyéb szervben is megjelenhet. A gastrointes-
tinalis rendszer, a csontok, a sziv és érrendszer infekcioi
nagy diagnosztikus és terapias nehézséget jelentenek. A
sok szervet érint6, disszeminalt infekcié sulyosan im-
munhianyos allapotban alakul ki, igy csaknem mindig ha-
lalos kimenetel{i.

Invaziv cryptococcosis

Cryptococcus neoformans okozta infekcid olyan sze-
mélyeknél fordul eld, akinél az alapbetegség, daganatelle-
nes vagy immunszuppressziv terapia a T-sejtes immunva-
lasz rendellenességéhez vezet. Ilyen jellegii immundefek-
tus mutathat6 ki HIV-fertdzottekben, egyes malignus lym-
phomaékban, purinanalog citosztatikus szerek (fludarabin)
adasat kovetéen vagy monoklonalis antitest (alemtuzu-
mab) alkalmazasa kapcsan, illetve transzplantalt betegek
kezelésében hasznalatos immunvélasz gatld vegyiiletek
szedésekor. A gomba meningitist, pneumonitist, vér-
aram-infekciot, ritkabban bér-, csont- vagy iziileti fertd-
z¢ést okoz.

A korokozo vérbol, liquorbol vagy egyéb steril minta-
bol kitenyésztheto, illetve biopszias mintabol kimutathato.
Ha a liquorban direkt mikroszkopiaval (tusfestés) Crypto-
coccus jelenléte igazolodik vagy a latex-agglutinacioval
végzett antigénmeghatarozas pozitiv eredményt ad, a lele-
tet onmagaban is diagnosztikus értékiinek kell tekinteni.
Ha barmely egyéb mintabol Cryptococcus tenyészik ki
vagy a szérumban antigén-pozitivitast talalunk, a liquor
vizsgélata kotelezo.

Meningitisben, illetve egyéb stlyos szisztémas Cryp-
tococcus-infekcioban amphotericin B, alternativaként an-
nak lipid formulacioi adhatok (22). Ha a beteg allapota sta-
bilizalodott és a liquor sterillé valt, szekvencialisan fluco-

2008; 1:1-64.
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nazolra lehet attérni. A voriconazol és posaconazol in vitro
hatékonyak, a caspofungin hatastalan Cryptococcusokkal
szemben.

Konzervativ terapiara nem reagald extrameningealis
cryptococcosisban a fertdzott szovetek mitéti eltavolitasa
indokolt. A cryptococcosis megeldzésére tartds fluconazol
profilaxist ajanlanak.

Zygomycosis (mucormycosis)

A Mucorales rendbe tartozo fonalas gombak (4bsidia,
Mucor, Rhizomucor, Rhizophus) éltal okozott invaziv
mycosis — az aspergillosishoz hasonldéan — a tartésan
neutropenias, valamint az Gssejttranszplantalt betegeket
érinti. Fontos megjegyezni, hogy gyakrabban 1ép fel dia-
beteses ketoacidosisban és desferrioaxmin-kezelés soran
is. Rhinocerebralis, pulmonalis, ritkdbban gastrointesti-
nalis, bér- vagy lagyrészérintettséggel jaré formaban for-
dul el§. A disszeminalt infekcid szamos szervet megbete-
githet. Altalaban igen rossz prognézisu infekcio. Gyogyu-
lasi esélyt csak a fert6zott szovetek radikalis mitéti eltavo-
litasa, valamint amphotericin B lipid formulacioinak nagy
dozisban torténd alkalmazasa jelenti. A voriconazol és a
caspofungin hatastalanok. A posaconazol in vitro haté-
konynak mutatkozik a mucormycosis kérokozoéival szem-
ben, klinikai alkalmazhatosagar6l még kevés informacio-
val rendelkeziink.

Pneumocystis jiroveci (carinii) infekcio

A P. jiroveci (régebbi elnevezés szerint carinii) infek-
ci6 — a cryptococcosishoz hasonléan — T-sejtes immunhi-
anyban szenvedd betegekben fordul eld. A tartds kortiko-
szteroid-kezelés noveli a megbetegedés kockazatat. A fer-
tézés az alsd légutakat érinti, diffiz, interstitialis pneu-
monitist, kdvetkezményes 1égzési elégtelenséget okoz.
Extrapulmonalis infekcié rendkiviil ritkan fordul el —
nyirokcsomokban, majban, lépben vagy csontvelGben.
Pneumonitis esetén a diagnozis a hajlamosito tényezok is-
meretében, a klinikai kép és a képalkotok lelete alapjan
vethetd fel, és bronchoalveolaris lavage révén nyert minta
vizsgalataval igazolhat6. A legtobb tapasztalat HIV-po-
zitiv betegek kezelése kapcsan gyilt ossze. P. jiroveci
pneumonitisben a valasztandd kezelés a cotrimoxazol,
melyet kortikoszteroiddal és 1égzéstamogatd kezeléssel
kell kiegésziteni. A progndzis HIV-negativ betegekben
kedvezdtlenebb, a halalozas elérheti a 30-50%-ot (23).
Tartésan T-lymphocytopenias betegeknél nagy jelentdsé-
ge van a profilaxisnak. Erre a célra cotrimoxazolt, szulfo-
namid-allergia esetén inhalacié formajaban pentamidint
hasznalnak.

A Fusarium spp., Trichosporon spp., Scedosporium
spp. és mas opportunista gombafajok okozta szisztémas
infekciok a felsoroltaknal is ritkabban fordulnak el6. Felis-
merésiik specialis felkésziiltséget igényel, kezelésiik sok
szempontbol nem megoldott.
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Sinké Janos

Empirikus gombaellenes kezelés
tartésan fennall6 lazas neutropeniaban

Az elhiz6dé neutropenia olyan kockazati tényezo,
mely gombainfekciok kialakulasara hajlamosit. Mivel az
invaziv mycosisok korai és specifikus felismerése nehe-
zen megoldhatd, a mar kialakult folyamat gydgyhajlama
pedig kedvezodtlen, megoldasi lehetéségként felmeriil
antifungalis szerek empirikus alkalmazasa. Kezdetben
a tartosan lazas, neutropenids betegek amphotericin B ke-
zelésben részesiiltek (24), a vegyiilet okozta akut és késoi
toxicitas kedvez6tlen hatdsa azonban gyakran meghaladta
alkalmazasanak elonyeit. A késobbiekben randomizalt
vizsgalatokban bizonyitottak kevésbé toxikus szerek, igy a
liposzomalis amphotericin B (25), majd a caspofungin
(26) esetében a modszer hatékonysagat. Mivel a lazas alla-
pot hatterében szamos egyéb, nem gomba okozta korfo-
lyamat is meghtizodhat, egyes szerzok azt javasoljak,
hogy az antifungalis kezelés megkezdését a 1aznal specifi-
kusabb tényezok meglétéhez kell kotni (preemptiv tera-
pia). Ilyen lehet példdul a galactomannan antigén megjele-
nése a szérumban vagy bizonyos radiomorfologiai jelek
kimutatésa a tiidében. Jelenleg mind az empirikus, mind a
preemptiv terapia elfogadott megkozelités, igy azok eld-
nyeit és kockazatait az adott betegcsoport és a helyi lehetd-
ségek szem elott tartasa mellett, egyedileg kell mérlegelni.

Tamogato kezelés

Mint korabban emlitettiik, az invaziv mycosisok kime-
netelét jelentsen befolyasolja a gazdaszervezet immun-

statusanak alakulasa. Elhtz6dd neutropenidban myeloid
novekedési faktor (G-CSF) adésa szoba jon. Az interfe-
ron-gamma ¢s a granulocyta transzfzié hatékonysagarol
tobb esettanulmany is beszamol, alkalmazasuk pontos ke-
reteirl egyértelmi ajanlasokat azonban mindeddig nem
lehetett megfogalmazni.

Az invaziv gombainfekciok megel6zése

A leggyakrabban el6fordulé Candida- és Aspergillus-
infekciok megeldzésére szamos modszerrel probalkoztak.
Egyértelmi eldnyt az allogén Ossejt transzplantalt, illetve
nagy kockazatl akut leukaemias betegek profilaxisa kap-
csan lehetett kimutatni. Bizonyitottan hatékonynak a flu-
conazolt (27) (csak érzékeny candidakkal szemben) és a
posaconazolt (28, 29) talaltak. Az itraconazol és az am-
photericin B véd6 hatasa kevésbé meggy6z6. Léguti as-
pergillosis kockazatanak csokkentésére kiterjedten alkal-
maznak nagyhatékonysagu levegésziird berendezéseket
(HEPA filter).

Azokban a rizikdcsoportokban, ahol a gombainfekci-
ok eléfordulnak ugyan, de incidenciajuk nem éri el a fenti
populécidban észlelt mértéket, korantsem egyértelmiiek
az antifungalis profilaxis elonyei. Fontos emellett kiemel-
ni, hogy barmely profilaxis mellett nyomon kell kévetni az
eléforduld gombak spektrumanak valtozasait. Mérlegelni
kell az invaziv mycosis kialakulasanak kockazatat, vala-
mint az alkalmazott vegyiilet mellékhatasainak, interak-
cidinak és koltségének aranyat.
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EKG elméletben és a betegagy mellett

Kotelezéen vdlaszthato tanfolyamok a Vdrosmajorban

A Semmelweis Egyetem Kardiolégiai K6zpontja minden szemeszterben megrendezi hdromnapos
EKG-tanfolyamait, amelyre minden gydgyité tevékenységet végz6 kollégat tisztelettel varunk, a szak-
orvosoktdl a rezidensekig.

A tanfolyamon a kollégék az el6adasok mellett gyakorlatias Gtmutatokat kapnak az EKG-gorbék elem-
zéséhez, és alkalmuk lesz azokat kisebb csoportokban gyakorolni.

A tanfolyam a Semmelweis Egyetem akkreditalt képzése. Azok szdmdra, akik pontot szeretné-
nek gyUjteni vagy a képzésikhoz kotelezé EKG tanfolyam elvégzésérél igazolast kérnek, az OFTEX
portalon torténd jelentkezés sziikséges. A képzést PhD-hallgatdk szamara is pontszerzé.
Pontos informaciok, beleértve a részletes programot is, a klinika honlapjan szerezheték be, a

www.kardiologia.hu oktatds menipontja alatt.
Tovabbi részletek az Oktatasi Titkarsagon, telefonon:

(1) 458-6810
vagy a tovabbkepzes@kardio.sote.hu e-mailen.

Helyszin:

Semmelweis Egyetem Kardiol6giai K6zpont el6adéterme
(1122-Bp, Gaal J. u. 9-11 feldli bejarat)
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Szervtranszplantacios infektoldgia Szalka Andras

Infection in organ-transplant recipients

OSSZEFOGLALAS Az elmlilt évtizedekben a szervtranszplantécio egyre gyakoribb életmentd :  Szent Imre Kérhéz,
beavatkozassa valt a killonb6z6 szervek miikodési elégtelenségében szenvedd betegek keze- : Budapest

Iésében. Az is tény, hogy ezek a betegek egyre tovébb élnek, j6| mikodé allografttal. Ehhez :

nagymértékben hozzajarult a kiilonbdzé fertézés okozta halalozas jelentés csokkenése. Ter- :

mészetesen a jobb kimenetelt el6segitette: a javulo sebészeti technika, a donorbol kivett szer- :

vek gondozasa, valamint az dtgondoltabb posztoperativ ellatas is. Ennek ellenére, az infekciok :

még napjainkban is életveszélyes szovédményeket jelentenek. A fertézések kialakulasaban, il- :

letve sulyossagaban az immunrendszernek alapvet6 szerepe van. Az infekci6 eléfordulasanak :

gyakorisagat egyrészt meghatarozza a transzplantalt beteg kilsé koérnyezete, masrészt az :

immuszuppresszio. E két tényez6 szoros kapcsolatban van egymassal. :

KULCSSZAVAK  szervtranszplantacio, infekcié, antimikrobas gyogyszerek, immunrendszer, |
immunszuppresszié :

SUMMARY Solid organ transplantation has emerged as a lifesaving therapy for many patients :
with end organ failure. Allograft and patient survival rates continue to improve. The major :
factor in improved clinical outcome is the dramatic decline in death due to infection. Advances :
in surgical techniques, organ preservation, and improved postoperative care have also :
contributed to more favorable outcome in these patients. Despite these advancements, :
infection remains a serious life-threatening complication of solid organ transplantation.The :
risk of infection is directly related to the functional status of the immune system. The incidence :
of infection is determined by the interaction between epidemiologic exposures and net state :
of immunsuppression. :

LEVELEZESI CiM:
Dr. Szalka Andras
1222 Budapest,
Zentai ut. 32/b.
e-mail:
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» a szervtranszplantdciora kivéalasztott betegek infekto-
logussal torténd, korai és részletes kivizsgalasa,
vakcinacios stratégia kidolgozasa,

primer antimikrobas profilaxis,

javul6 diagnosztika (els6sorban CT és MRI),

Bevezetés

A szervtranszplantalt betegek szama az elmult 40 év-
ben jelentésen novekedett €s nagy valoszintliséggel tovab-
bi novekedés varhatd. Ezzel parhuzamosan az atiiltetett
szervek mikddésének iddtartama €s a betegek transzplan- preemptiv antibiotikum-terapia (fertézés szempontja-
taciot kovetd életben maradasi esélyei kifejezetten javul- bol nagy rizikdju betegekben),
tak. Ezek a tények elsésorban a stilyos, gyakran halalos ki- » hatasos infekcidkontroll.
menetelii fertézések szamanak jelentds csokkenése miatt

v v v Vv

kovetkeztek be. Jellemz6 példaul, hogy 1980 elbtt a vese-
¢és majatiiltetésen atesett betegek kozel 2/3-aban legalabb
egy fertdzés lépett fel a transzplantaciot kdvetd els6 évben
¢és emiatt a halalozas egyes centrumokban elérte az 50%-
ot. Tébb mint 20 évvel késébb a vesetranszplantaltakban
5% ala, majtranszplantaltakban pedig 10% ala sikertilt
csokkenteni a letalitasi adatokat. Természetesen a javulas-
hoz hozzéjarultak még: a miitéti technika precizitasa, a do-
norbol eltavolitott szervek finomabb gondozasa és a poszt-
operativ idészakban a gondosabb intenziv terapias ellatas.

Infektoldgiai szempontbol pozitiv valtozast jelentettek
még:
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A transzplantacion atesettek — kivéve a csontvel6-
transzplantacion atesettek egy jelentds részét — egy életen
at immunszuppressziv kezelésben részesiilnek, ez pedig
folyamatosan fennall¢ rizikotényezot jelent az infekciok
szempontjabol. Eppen ezért még napjainkban is ki lehet
mondani, hogy e betegekben a fertdzés rizikoja kozvetlen
kapcsolatban van a szervezet immunrendszerének allapo-
taval (1).

Altalanossagban azt is meg lehet allapitani, hogy az
elért eredmények mogott két egymassal szoros dsszefiig-
gésben allo tényez6 huzodik meg. Az elsé az allograft
megorzése (a rejekcid egyre jobb kontrollalasa), a maso-
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dik tényez0 a szintén fokozatosan tokéletesedd antimik-
robas prevencios, valamint kezelési stratégia. Mas szoval
a rejekcid és infekcid ugyanazon gondnak a két oldalat je-
lentik. Tehat e betegek terapias ellatasaban kell lenni egy
immunszuppressziv programnak (rejekcidé megeldzése és
kezelése), valamint egy olyan antimikrobas stratégianak,
amely az el6zd beavatkozast biztonsadgossa teszi (2).

A szervtranszplantaltakban kialakulo
fert6zések rizikotényezéi

A transzplantaciot kovetd infekciok rizikotényezdit
harom nagy csoportba lehet besorolni (2-4). Ezek a kdvet-
kezdk:

» Technikai hibdk. llyen rizikotényezok példaul: devita-
lizalt szovetek kialakulasa, haematoma, intravénas ka-
téterek ¢és drének kontaminacidja, hugyuti katéter ko-
rai kontaminacidja, gépi-lélegeztetéssel kapcsolatos
hibak, aspiracié kialakulasa stb.

» Kornyezeti tényezok
a) Nosocomialis eredet

Leggyakoribb korokozok: Aspergillus spp., Legio-
nellak, Pseudomonas aeruginosa és egyéb Gram-
negativ baktériumok, Nocardia asteroides.

b) Nem korhazi eredet, opportunista fertézések
Leggyakoribb patogének: Cryptococcus neofor-
mans, Aspergillus spp., Nocardia asteroides,
Pneumocystis jiroveci.

c¢) Teriileti jarvanyok, cirkulalé mikrobak
Leggyakoribb mikrobak: Mycobacterium tubercu-
losis, influenza-, adenovirus, parainfluenza, RSV.

d) Fert6zott étel/vizfogyasztas
Leggyakoribb baktériumok: Salmonellak, Listeria
monocytogenes.

e) Egyéb virusok (korabbi fertdzések, donorbdl szar-
mazok)

Leggyakoribb virusok: herpes-csoport, hepatitis-
virusok, papillomavirus.

» Immunszuppresszio mindenkori dllapota. Az immun-
szuppreszid mértékét meghatarozo fobb okok:

a) Immunszuppressziot okozd gyogyszerek (milyen
készitmények, dozis, id6tartam, kezelés valtozta-
tasa), a szervelégtelenséghez vezetd alapbetegség
és az egyéb, mar kordbban kialakult betegségek.

b) Neutropenia, hypogammaglobulinaemia, muco-
cutan barrier karosodas, ,,idegen test” ideiglenes
vagy végleges behelyezése.

¢) Malnutritio, hyperglykaemia, uraemia, hypalbu-
minaemia.

d) >65 év.

e) Immunmodulaciot  el6idézd  virusfertdzések
(CMV, EBV, HBV, HCV, HIV, HHV6-7-8).

A kiilonb6z6 fert6zések varhato fellépé-

se a poszttranszplantacios idoszakban

Hosszl évek 6ta ismeretes, hogy fert6zés barmikor be-
kovetkezhet a poszttranszplantacids periddusban. Ugyan-
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akkor az infekciok etiologiai dgensei alapvetSen kiilon-
boznek attdl fiiggden, mikor kdvetkezik be a fert6zé meg-
betegedés. Példaul az egyik legfontosabb fert6zésre, a
cytomegalovirus- (CMV) infekciora altalaban 1-4 honap-
pal a szervatiiltetés utan lehet szamitani, s csak nagyon rit-
kan lehet diagnosztizalni 20 napon belill. Jellemzden
cryptococcosisra csak a 6. honap utan sziikséges gondolni.
A varhat6 infekciok szempontjabol a poszttranszplan-
tacios idészakot harom idészakra Iehet felosztani (1, 3-5):

1. Korai periodus (1 honap).

Az ebben az iddszakban kialakul6 fert6zések legtobb
esetben nagyon hasonldak azon infekciokhoz, amelyek
immunologiailag egészségesekben is megallapithatok
barmely mitét utani periodusban (pl. pneumonia, sebfer-
tézés, infekcido a mélyben — kozel a miitéti teriilethez,
intraabdominalis abscessusok, hugytti fert6zések, centra-
lis vénas katéter okozta infekciok, sepsis, antibiotikum-
asszocialt hasmenés). E fertdzések korokozoi rendszerint
vagy a beteg gastrointestinalis florajabol szarmaznak (be-
leértve a Candidakat is!), vagy a korhazi florabol.

Arra is érdemes odafigyelni, hogy a transzplantacio lo-
kalizacidja és a fertézések kozott szoros kapcesolat van.
Példaul majtranszplantaciot kovetden kialakulhat epetti
sepsis és majtalyog, szivtranszplanticiot kovetden pedig
mediastinitis vagy mycoticus aneurysma az aortaban tor-
tént suturaban, valamint pneumonia.

Az els6 honapban herpex simplex stomatitis kinozhat-
ja a beteget. Ennek a kialakulasa jelentdsen csokkenthetd
megfeleld antiviralis profilaxissal.

Természetesen esetleg a donor mar kordbban meglevd
infekcioja is atkeriilhet a grafttal a recipiensbe.

I1. 1-6 honap a szervatiiltetés utin

Erre az idészakra jellemz0 — ez egyben meghatarozza
a kérokoz6 spektrumot is — a T-sejtek maximalis immun-
diszfunkcidja. Els6sorban opportunista fertdzésekre kell
szamitani. Az opportunista fert6zések lehetnek bakterialis
eredetiick (pl. Listeria monocytogenes, Mycobacterium
tuberculosis), okozhatjak gombak (pl. Aspergillus species,
Pneumocystis jiroveci), protozoonok (pl. Toxoplasma
gondii) és virusok (pl. CMV, EBV, HHV6).

Ebben a periddusban tortént vizsgalatok azt mutattak,
hogy az esetek 2/3-at az in. immunmodulator hatassal ren-
delkezo virusok idézik el6. Ugyanakkor bizonyitékok van-
nak arra is, hogy a tartds immunszuppressziv kezelés és az
elébb emlitett virusfertézések kombinacidja olyan immu-
nologiai allapotot idéznek eld, amely megteremti a lehetd-
séget az egy€b opportunista fertdzések kialakuldsadhoz.

Azt is érdemes megemliteni, hogy a legtobb, életet is
fenyegetd infekcio az elsé 3 honapban varhato. Az elmult
évtizedek folyaman kideriilt, hogy a CMV a vezetd pato-
gén. Abban az esetben, ha nem alkalmaznak profilaxist, a
szervtranszplantacion atesettek 30-90%-aban a laborato-
riumi eredmények utalnak CMV-infekciora és 10-50%-
ban diagnosztizalhat6 valamilyen CMV-betegség.

1. Késdi periodus (6 honapon til)

A szervtranszplantacion atesettek, akik az allograft
mikddésének fenntartdsa céljabdl tartdosan immunszup-
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pressziv kezelésben részesiilnek, 6 honap utdn harom cso-
portba sorolhatok.

Az els6 csoportba tartozik a recipiensek ma mar tobb
mint 80%-a, akikben a szervétiiltetés sikeres volt (az
allograft jol funkcional, az immunszuppressziv terapiat
minimalizalni lehetett, nem szenvednek idiilt virusfertd-
zésben). Oket a teriileten fellépd 1éguti virusfertézések (pl.
influenza, parainfluenza, RSV), ételfert6zések (pl. salmo-
nellosis, listeriosis, campylobacteriosis), ritkdn opportu-
nista gombas infekciok (pl. aspergillosis — épiiletrekonst-
rukcid) betegithetik meg ebben az idészakban. Meg kell
azonban jegyezni, hogy ezek az infekciok, ha kialakulnak,
sokkal stlyosabb lefolyastiak is lehetnek, mint azt az
immunologialag egészségesekben tapasztaljak.

A masodik csoportba (kb. 10%) azokat soroljak, akik-
ben idiilt virushepatitis diagnosztizalhato, és az immun-
szuppressziv kezelés miatt gyorsan majelégtelenség és/
vagy hepatocellularis carcinoma alakul ki (az antiviralis
kezelés nagyon sok betegben nem kelld effektusu).

A harmadik csoportot (kb. 10%) azok alkotjak, akik-
ben a transzplantacio kevésbé volt sikeres (rossz allograft-
funkcid, a visszatérd rejekcid veszélye miatt allandoan
valtoztatni sziikséges az immunmodulétor terapiat, gyak-
ran idiilt virusfertézésben is szenvednek). E recipiensek-
ben az opportunista infekcidk fellépésének veszélye folya-
matosan fennall.

Anamnézis és fizikalis vizsgalat

A szervtranszplantaltakban a fertdzés felismerése
gyakran nem konnyd. A rejekcié és infekcid egymastol
valo elkiilénitése néha hallatlanul nehéz. Eppen ezért min-
den lazas epizdd értékelésekor potencialisan a rejekciot is
szamitasba kell venni. (Bonyolitja a megitélést az, hogy az
infekcio elésegitheti a rejekciodt, és a forditottjara is van-
nak bizonyitékok.)

Az infekcio differencidldiagnosztikajat megneheziti,
hogy az alkalmazott gyogyszerek maguk is okozhatnak 1a-
zat (pl. OKT3), vagy példaul az azathioprin vagy a cyclo-
sporin majkarosodast.

Mivel a transzplantacion atesettek immunszupprimal-
tak, a fert6zés klinikuma kiilonbozhet az egészségesekben
megszokottakétol (pl. nem jellemzd kezdet, 1aztalansag,
relativ jollét utan igen gyors romlas). Pontosan emiatt mar
az anamnézis gondos kikérdezésének ¢€s a fizikalis vizsga-
latnak nagyon fontos szerepe van az infekci6 felismerésé-
ben, valamint az etioldgiai agens kideritésében (4).

Sokszor segit a gondolkodasban a transzplantacio el6t-
ti szerologiai status ismerete (pl. CMV, hepatitisvirusok,
Toxoplasma gondii stb.), a korabbi infekcidok vagy koloni-
zaciok ismerete, tuberculosisos kornyezet, allatkontaktus
kutatasa, eldzetes antibiotikum-profilaxis vagy terapia, ol-
tasi korelézmény, immunszuppressziv kezelés, milyen
kornyezetbdl keriilt a beteg transzplantaciora.

Bakterialis vagy gombas fertézésekre fokozott hajlam
figyelhetd meg a korai poszttranszplantacios idészakban,
az alabbi esetekben: elhtiz6dd operacio (>8 ora), >3 liter
transzfuzio, allograft-diszfunkcid, korai pulmonalis vagy
neurologiai elvaltozasok, vesekarosodas, hyperglyk-
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aemia, malnutritio, thrombocytopenia. Megfigyelték,
hogy az intraoperativ hypothermia ndveli a korai CMV-
infekci6 incidenciajat majtranszplantacion atesett reci-
piensekben. Erdekes megallapités az is, hogy a transzflizi-
ok szama noveli a 1¢élegeztetett betegben kialakul6 tiido-
gyulladas valdszinliségét.

Mindenképpen gondosan at kell nézni a szdjiireget,
hogy gingivostomatitis herpetica nem alakult-e ki. Infek-
ci6 szempontjabol minden intravascularisan behelyezett
eszkoz bemeneti nyilasat ellendrizni kell (sokszor azon-
ban az infekcid a mélyben van, és a bemenet helyén nincs
lokalis elvaltozas!). A transzplantacio utan, ha sepsis ala-
kul ki és a kiindulasi goc nem ismeretes, egyesekben mar
koran gyanakodni kell mediastinitisre. Természetesen a
hasiireg vizsgalata, kiilondsen majtranszplantacio utan el-
engedhetetlen. Abban az esetben, ha ascites alakul ki, an-
nak kémiai és bakteriologiai elemzése kotelezd (az ascites
hemokulturas palackban torténd vétele jobb mikrobiologi-
ai eredményeket biztosit!). Szteroiddal kezelt betegben
vagy CMV-colitis esetén gyakran atipusos formaban, s
csak relative enyhe tiinetekkel alakulhat ki vastagbél-per-
foracio és a kovetkezményes intraabdominalis infekcio.
Végezetiil meg kell emliteni, hogy a bor és a szemfenék
vizsgalata sokszor segit a transzplantalt lazas beteg kivizs-
galasaban (pl. tuberculosis, sepsis, invaziv candidiasis). A
bérbiopsia szovettana és tenyésztése mar koran tisztazhat-
ja az etiologiat.

Szervtranszplantacio és az intenziv
terapias osztaly

A recipiensek kiilonb6z6 okok miatt keriilnek az inten-
ziv terapias osztalyokra, de mindenképpen a legfontosabb
indok, ami miatt felvételt nyernek, az infekciok. A statisz-
tikai adatok azt mutattak, hogy a szervtranszplantaciora
varok 5-50%-a az atiiltetés eldtt intenziv osztalyon fek-
szik, és legtobben a mitét utan atlagban 4-7 napot még ott
toltenek. Abban az esetben, ha ennél hosszabb ideig apol-
jak 6ket az intenziv terapias osztalyokon, nemcsak a kolo-
nizacio lehetdsége, hanem a nosocomialis fert6zés valo-
szinlisége is szignifikansan novekszik (4).

Stlyosbitd tényezd az infekciok kialakuldsa szem-
pontjabol, hogy az intenziv terdpids osztalyon eltoltott na-
pokban a beteg egyre inkabb immunszupprimaltta valik.
Tapasztalat az is, hogy egyesek a késébbi idészakban is
visszakeriilhetnek (esetleg ismételten is) akar infekcio,
akar mas szovodmények miatt (pl. stilyos rejekcio, vérzes,
szervek miikodési elégtelensége stb.). Az Egyesiilt Alla-
mokban egy vizsgalat soran azt talaltak, hogy a fertézések
jelentették a leggyakoribb felvételt a slirgdsségi oszta-
lyokra, a sepsis szindroma pedig az intenziv osztalyi elhe-
lyezést (6).

A szervtranszplantacion atesettek koziil tobben halnak
meg az intenziv terapias osztalyokon, mint az egyéb be-
tegség miatt ugyanott apoltak. Ugy tiinik, hogy szemben a
csontveld-transzplantacid utdn odakeriiltekkel, keveseb-
ben halnak meg a szervtanszplantaltak koziil ott. Egy ko-
zelmultban végzett Gsszesitdé vizsgalat azt mutatta (4),
hogy az intenziv osztalyokon a szervtranszplantaltak hala-
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lozésa 18% volt, és a fertézések voltak a leggyakoribb hal-
alokok (disszeminalt mycosis, HCV-infekcio, sok szerv
miikodési elégtelensége, sepsis arteria hepatica throm-
bosissal stb.).

Legfontosabb kérokozoék
és leggyakoribb korképek

Virusfert6zések

A szervtranszplantaltak ,,sorsat” egyes virusfertdzések
egészen masként befolyasoljak, mint azt immunologiailag
egészségesekben tapasztaljak (5). A virusok — direkt ha-
tasként — e betegekben leggyakrabban lazat, pneumoniat
¢és hepatitist provokalnak. Ugyanakkor indirekt hatasuk ta-
lan sok szempontbol fontosabb, mint a kdzvetlenek. Egyes
virusok olyan immunszupprimalt allapotot képesek eld-
idézni (pl. herpesvirusok), amivel elésegitik az opportu-
nista fert6zések fellépését (pl. Pneumocystis jiroveci-
pneumonia, Listeria monocytogenes-sepsis €s/vagy me-
ningoencephalitis, invaziv mycosisok stb.). Ezzel egy id6-
ben, kiilonb6z6 patomechanizmussal hozzéjarulnak az
allograft miikodésének romlasahoz. Végezetiil azt is érde-
mes figyelembe venni, hogy szamos tartdsan fennallo vi-
rusfertézés és immunszupprimalt dllapot kedvez a malig-
nomak kialakulasanak (pl. EBV, HCV).

A legnagyobb kihivast a cytomegalovirus-infekcio je-
lenti a szervtranszplantacié utan. Két klinikai szindromat
kiilonboztetnek meg 1-6 honappal az atiiltetést kdvetden.
Primer fertdzés akkor jon létre, ha CMV-szeropozitiv do-
norto6l kapja a szeronegativ-recipiens a graftot, vagy a vér-
készitmény volt CMV-vel fertézve. Reaktivacio a latens
virusfert6zés kovetkezménye. Rendszerint lazzal és el-
esett allapottal kezdédik a CMV-infekcio. Késobb pneu-
monitis, encephalitis, hepatitis és egyéb szerv €rintettség
fejlodik ki. Kifejezett leukopenia, thrombocytopenia és
sokszor enyhe majenzim emelkedés kiséri a tlineteket és
panaszokat. Antigenaemia bizonyitasa (pl. PCR vizsgalat-
tal) és a koran elkezdett specialis CMV-ellenes kezelés
(pl. ganciclovir) életmentd lehet. A CMV-fertézés nem-
csak a beteg életét fenyegeti, hanem tovabb fokozza az
immunszupprimalt dllapotot, és ez kedvezd talajt teremt az
opportunista infekciok kialakuldsdhoz. A helyzetet rontja
az, hogy a CMV-infekceid eldsegiti a rejekciot, az arterio-
sclerosist a recipiens szivében, a bronchiolitis obliterans
1étrejottét az ,,0j” tiidGben, €s talan fokozza a malignomak
kialakulasanak veszélyét is (1, 2).

A varicella zoster virus reaktivacidja akar az atiiltettek
15%-aban bekdvetkezhet, rendszerint mar a késéi ido-
szakban. Nemegyszer eléfordul ezzel a virussal torténd
primer fertézés, amely atmehet stlyos disszeminalt vari-
cellaba (1).

Bakterialis fert6zések

A legtobb bakterialis infekcid a transzplantaciot kdve-
td els honapban diagnosztizalhatd (1, 4). E fertézések
kezdetben féleg a miitét s a beiiltetett szerv teriiletét érin-
tik. A mitét soran eléforduld technikai nehézségek/hibak
novelik a bakterialis infekciok incidencidjat. E korai id6-

ORVOSKEPZES

@ Semmelweis Kiadé

szakban a legtobbszor eléforduld fertdzések: 1élegeztetett
beteg pneumonidja, vascularis kaniil/katéter infekcid/
sepsis, hugyuti fertézés, sebfertzés, Clostridium difficile-
colitis. Az opportunista bakterialis fert6zések (pl. nocar-
diosis, listeriosis) mar a késébbi, immunszupprimalt, id6-
szak betegségei. A teriileten sok és sulyos betegséget oko-
70 Streptococcus pneumoniae is képes szervtranszplantal-
takban kiilonb6z6 sulyossagih megbetegedést okozni.

Az utdbbi években figyeltek fel arra, hogy a diverticu-
litis a transzplantacid utdn gyakrabban keletkezik és su-
lyosabb format jelent, mint azt az egészségesekben tapasz-
taljak. Eppen ezért, mér az els6 epizod utan mérlegelni kell
a sebészi exstirpaciot. Az infektiv gastroenteritisek koziil
feltétleniil ki kell emelni a salmonellosis gastroenteriticat.
Immunszupprimalt betegekben gyakran nemcsak enteralis
korképet okoznak a Salmonellak, hanem halmozottan
sepsist és fokalis infekciokat is. Eppen ezért, mar a beteg-
ség kezdetén kotelezd az antibakterialis terapia (pl. cipro-
floxacin) elkezdése (4).

Nem kis gondot jelent mind a Mycobacterium tuber-
culosis, mind az atipusos Mycobacteriumok okozta infek-
ciok diagnosztizalasa és kezelése. Ki kell emelni, hogy a
szervtranszplantaltakban a disszeminalt tuberculosis nem
ritka korkép, mindig gondosan keresni kell. A tuberculosis
hosszu tava kezelése azért jelent gondot, mert a betegek
jelentds részének mar eleve majérintettsége van, és az
antituberkuloticumok interakcidba 1éphetnek az immun-
szupprimal6 szerekkel (pl. tacrolimus, cyclosporin).

Legionellosis a szervtranszplantaltakban sulyos lefo-
lyasu pneumonitist idézhet eld, a transzplantaciot koveto-
en barmikor. A Legionella pneumophila 1 szerotipus a
leggyakoribb etioldgiai agens, de bizonyithatdo nem egy-
szer Legionella micdadei, Legionella dumoffii és Legio-
nella bozemanii fertézés is (1).

A Gram-pozitiv Rhodococcus equi, mint opportunista
patogén, egyre gyakrabban okoz tiidéfert6zést, akar évek-
kel a szervatiiltetés utan (1, 2, 4).

Invaziv mycosisok

Magyarorszagon a szervtranszplantéltakban az inva-
ziv mycosisokat az opportunista gombak okozzak (Can-
didak, Aspergillusok, Cryptococcus neoformans, Mucora-
ceae csalad, igen ritkan Fusarium, Scedosporium, Tricho-
sporon). Az utobbi években a gombak kozé soroljak a
Pneumocystis jirovecit, amely szintén veszélyezteti e bete-
gek életét.

A recipiensekben az invaziv mycosisok tébb mint
80%-ért a Candidak és az Aspergillusok a felelések.
Amennyiben a szervtranszplantalt nem részesiil profila-
xisban (trimethoprim + sulfamethoxatol), az atiiltetettek
10-15%-aban lehet szamitani stlyos Pneumocystis jiro-
veci tiidogyulladasra (1, 4).

A legtobb Candida-infekeidé endogén forrasbol ered
(bor vagy gastrointestinalis rendszer — elézetes koloniza-
cid). A fert6zésnek szamos megnyilvanuldsa ismeretes, az
enyhe mucocutan formatol a Candida-sepsisig. A vér-
aramba bekeriil¢ Candidak barmely szervig eljuthatnak, és
ilyenkor az egyes szervek mitkodési zavarai uralhatjak a
klinikai képet.

LXXXIV. EVvFOLYAM / 20089.



Az Aspergillusok elsddlegesen megtelepedhetnek a
tiildében vagy a sinusokban, esetleg a bérben. Az invaziv
aspergillosisra az egyes szervekben megfigyelhetd vérzés
¢és thrombosis egylittese a jellemzd. A halalozas megha-
ladhatja az 50%-ot (1, 2, 4).

A szervtranszplantaltakban a cryptococcosis a tiidében
kezdédik. A Cryptococcus neoformans innen szorodik az
agyba vagy a subarachnoidealis térbe (meningoencepha-
litis), de a szoras elérheti a bért, a csontokat, akar a
prostatat is (7).

Parazitainfekciok

Két fertdzés érdemel kiemelést, a toxoplasmosis ¢s a
Strongyloides stercoralis fertdzés (1, 4). A korabbi évek-
ben vilagosan kideriilt, hogy a disszeminalt toxoplasmosis
a szivtranszplantéaltakban alakul ki leggyakrabban. Arra is
felfigyeltek, hogy az igazi veszélyt az a szeropozitiv donor
jelenti, akinek a szivét szeronegativ recipiensbe iiltetik at.
Pneumonitis, encephalitis, myocarditis, chorioretinitis ¢s
hepatitis jellemzi a klinikumot. A trimethoprim + sulfa-
methoxazol profilaxis, amelyet a Pneumocystis jiroveci-
infekciok megel6zésére alkalmaznak, itt is eredményes

4.

Prevencio

Eloljaréban mindenképpen azt sziikséges hangsulyoz-
ni, hogy az antimikrobas profilaxis lényegesen csokken-
tette a fert6zések incidenciajat, és ami legalabb ilyen fon-
tos a sulyos fert6zések eléfordulasat (3). A szervtransz-
plantacié soran a fertézések megel6zésének harom utjat

Irodalom

~

SZERVTRANSZPLANTACIOS INFEKTOLOGIA

dolgoztak ki: vakcinacio, altalanos megeldzési szabalyok,
antimikrobas profilaxis.

A transzplantacio el6tt sziikséges az immunizacio, il-
letve a szeroldgia tisztazasa a kovetkezo infekciok szem-
pontjabol: morbilli, mumps, rubeola, diphtheria, pertussis,
tetanus, HIV, poliomyelitis, varicella, influenza €s pneu-
mococcus. Kétségtelen, hogy a vakcinacio sokkal kevésbé
hatdsos immunszupprimalt allapotban. Influenza elleni ol-
tds minden évben ajanlatos, Pneumococcus-vakcinacio
pedig 3-5 évenként. Ha a transzplantalt mas régiokba uta-
zik, mindig érdemes szakemberrel konzultalni a helyi en-
démids fertdzések eléfordulasardl, illetve a megeldzés le-
hetdségérdl. Az is kozismert, hogy ,,¢16” vakcina adasa
kontraindikalt.

Erdemes transzplantacié utin a recipiens figyelmét
felhivni bizonyos életmodd valtoztatasra. Ilyenek példaul:
kézmosas ételelkészités vagy kertészkedés utan; keriilje a
zart helyiségekben vald tartozkodast, kiillondsen télen inf-
luenzaszezon idején; keriilje a kutviz vagy toviz ivéasat
(cryptosporidiosis veszélye); ne egyen mosatlan gytimol-
csOt vagy nem pasztOrozott tejet; a nyers hus fogyasztasa
is veszélyes.

A miutét el6tti un. sebészeti antibiotikum-profilaxis al-
kalmazésa elengedhetetlen. Az egyes centrumok gondo-
san kidolgozott antifungalis profilaxis stratégidval rendel-
keznek (az invaziv aspergillosis megel6zése sokkal kevés-
bé sikeres, mint az invaziv candidiasis¢!). A megel6zési
antimikrobas tevékenység igen fontos része a trimethop-
rim + sulfamethoxazol alkalmazésa (elsésorban Pneumo-
cystis jiroveci- és Toxoplasma gondii-infekciok kivédésé-
re). Ma mér pontosan meghatarozott antiviralis prevencios
stratégiaval eredményesen kiizdenek a CMV ¢és mas
herpesvirusok okozta fertézések megeldzése teriiletén is.
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A sepsis diagnosztikaja és korai céliranyos
kezelése a Surviving Sepsis Campaign
2008-as ajanlasa alapjan

The diagnotics and the early goal directed therapy of sepsis,
according to the 2008 guidelines of the Surviving Sepsis Campaign

OSSZEFOGLALAS Bevezetés: Tapasztalataink szerint a sepsis diagnézisanak idépontja néha je-
lent8s késedelmet szenved. A korai diagnézis és korai adekvat ellatds meghatarozé a szovéd-

mények és a kimenetel szempontjabol.

Célkittizés: A jelenleg érvényes 2008-as Surviving Sepsis Campaign ajanlasanak rovid ismerte-
tése kapcsan felhivni az olvasé figyelmét a sepsis kezdeti tiineteire, a megfelel6 adekvat ellatas :

megkezdésére, ezzel javitva a betegség prognozisat.
Médszer: A Surviving Sepsis Campaign 2008-as ajanlasanak elemzése, révid értelmezése.

mortalitasi adatainak javulasa varhato.

KULCSSZAVAK sepsis, korai célirdnyos kezelés, Surviving Sepsis Campaign

SUMMARY Introduction: In our opinion the early and adequate diagnosis of sepsis may

significantly influence the rate of complications and outcome.

Aim: The aim of this review article was to summarize the current guidelines of the Surviving °
Sepsis Campaign in order to help health care professionals to recognize the early signs of sepis, :

and facilitate adequate treatment decisions that may influence the outcome of sepsis.

Methods: The 2008 guidelines of the Surviving Sepsis Campaign were used to describe a

practical approach to sepsis treatment.
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Conclusions: It is expected that adherence to the guidelines will improve the morbidity and

mortality of sepsis in Hungary.

KEY WORDS sepsis, early goal directed therapy, Surviving Sepsis Campaign

Bevezetés

A sulyos sepsis (fert6zés kovetkeztében kialakult he-
veny szervi miikodészavar) és a septicus shock (sulyos
sepsis jelei mellett folyadékbevitel ellenére fennalld hypo-
tensio) évente tobb millio embert érintd klinikai tiinet-
egyiittes, melynek incidencidja vilagszerte novekszik
(1-5). Tobb mas betegséghez hasonldan, a korkép gyors
diagnosztikaja és korai adekvat kezelése meghataroz6 mo-
don, kedvezd iranyban befolyasolja a kimenetelt. A klini-
kusokat segitd elsd, nemzetkdzileg elfogadott iranyelv
2004-ben jelent meg, 11 infekcidval és a sepsissel foglal-
koz6 nemzetkdzi tudomanyos tarsasag egyetértésével
(6-7), melyet 2006-2007-ben tovabbi szervezetek csatla-
kozasaval a modern, bizonyitékokon alapuld elveknek
megfeleléen korszertsitettek (8-11). A jelenleg hozzafér-

Roviditések

CVP:  central venous pressure, centralis vénds nyomdas
MAP:  mean arterial pressure, artérids kozépnyomds
SBP:  systolés vérnyomds

ScvOs: centralis vénds oxigén szaturdcio

Sy0,:  kevert vénds oxigén szaturdacio

HK: hemokultira

Ve: vércukorszint
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hetd legfrissebb, 2008-as ajanlasban (Surviving Sepsis
Campaign, 2008) igy ezen — evidence based — elveknek
megfeleléen 1-es szammal jelolik az erdsen javasolt
(,,ajanlott”), 2-es szammal a gyengébben tanacsolhatd/ja-
vasolhato (,,javasolt”) eljarasokat. A bizonyitékok eréssé-
gét A-D betiikkel jelolték (1. tablazat).

Az ajanlasokban fontos hangsulyt kap — melyet a min-
dennapi klinikai tapasztalat is meger6sit —, hogy a sulyos
septicus betegek sikeres kezelésének egyik legmeghataro-
z6bb kulcsa az idében torténd felismerés €s a koran meg-
kezdett adekvat terdpia. Mivel a korai id6szak diagnoszti-
kus és terapias feladatai jellemzéen még nem az intenziv
osztalyon zajlanak (id6ben altalaban megeldzik azt) — sot
sikeres esetben akar ki is valthatnak késébb sziikségessé
valé komplex, invaziv, intenziv kezeléseket —, igy ezen
betegségek jobb kimeneteléhez az intenziv terapeutdkon

FVS:  fehérvérsejt

INR: international normalized ratio
aPTT:  aktivdlt parcidlis tromboplasztinidd
RCT:  randomizalt kontrollalt vizsgdlat

RR: relativ riziké
ALI: acute lung injury
SD: standard devidcio
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i Evidencidk min8ségi meghatdrozdsa

Maodszertani alapok
A) RCT
B) Alacsonyabb szintli RCT vagy magas szintl vizsgélati tanulmanyok
Q Jol kivitelezett vizsgalati tanulmanyok
D) Esettanulmanyok vagy szakért6i vélemény

Az evidencia erésségét csokkentd faktorok

1. A hozziférhet6 RCT-k gyenge minGségl tervezése és megvaldsitasa, egyoldalu eléitélet nagy valoszinlisége
Osszefiiggéstelen, kévetkezetlen eredmények (beleértve az alcsoport-analizisekkel kapcsolatos problémakat is)
Kozvetett evidencidk (valtozd populacio, intervencid, ellendrzés, kimenetel, 6sszehasonlitas)
Az eredmények pontatlansaga
Nagy valdszintséggel egyoldalu el6itéletek kozlése

v W

Az evidencia erésségét noveld fébb faktorok
1. Az eredmény nagysaga (direkt evidencia, RR > 2
2. Az eredmény kifejezett nagysaga RR >5, az érvényesség fenyegetettsége nélkil (két szinten)
3. Dozis-valasz gradiens

Réviditések: RCT: randomizalt kontrolldlt tanulmany; RR: relativ rizikd

kiviil sok mas szakma is pozitivan tud hozzajarulni. Bar a
sulyos septicus betegek egy jelentds része teriiletrdl érke-
zik, a prehospitalis ellatokon (haziorvos, ligyelet, mentdk)
¢s a siirgdsségi osztalyok dolgozoin kiviil 1ényegében bar-
melyik koérhazi szakma taldlkozhat fenyegetd jeleket mu-

tatdo septicus beteggel a sajat paciensei kozott (2., 3.
tablazat). Mivel a kezdeti id6szakban az esetleg nem meg-
felelo diagnosztikus vagy terapias 1épésekkel elvesztege-

tett id6 a késdbbiekben mar komplex intenziv ellatassal
sem potolhatd, ezért fontosnak éreztiik, hogy az ezen be-

2. tdbldzat

i Sepsis diagnosztikus kritériumai

Dokumentalt vagy feltételezett fert6zés és az aldbbiak kozul néhany:
» Altalanos jellemzék/valtozok
» Laz (>38,3°0
» Hypothermia (maghémérséklet <36 °C)
» Szivfrekvencia >90/min, vagy >2 SD-val az életkornak megfelelé normal érték felett
» Tachypnoe
» Megvaltozott mentalis llapot, tudatzavar
» Szignifikdns oedema vagy pozitiv folyadékegyenleg (>20 ml/kg 24 éra alatt)
» Hyperglykaemia (VC >7,7 mmol/l) diabetes mellitus hidnyaban
» Gyulladasos értékek
» Leukocytosis (fvs-szam >12 000/ul)
» Leukopenia (fvs-szam <4000/pl)
» Normal fvs-szam mellett >10% éretlen alakok
» szérum C-reaktiv protein >2 SD a normalérték felett
» szérum prokalcitonin >2 SD a normalérték felett
» Hemodinamikai értékek
» Artérias hypotensio (SBP <90 Hgmm; MAP <70 Hgmm; vagy SBP csokkenése >40 Hgmm felnéttekben,
vagy <2 SD-val az életkornak megfelelé normalérték alatt)

Szervi diszfunkcios értékek

Artérids hypoxia (PaO,/FiO, < 300)

Akut oliguria (6radiuresis < 0,5 ml/kg, adekvat folyadékpotlas ellenére)
Kreatininszint-emelkedés > 44,2 pmol/I

Véralvadasi zavarok (INR >1,5 vagy aPTT >60 s)

lleus (néma bélhangok)

Thrombocytopenia (thrombocytaszam < 100 000/pl)
Hyperbilirubinaemia (szérum-6sszbilirubin > 70 umol/l)

v v Vv Vv wVvwvw

Szoveti-perfuzios értékek
» Hyperlactataemia (a laboratériumi normalérték felett)
» Csokkent kapillaris-Ujratelédés vagy marvanyozott bér

Roviditések: SD: standard deviacio, VC: szérumvércukor-szint, fvs: fehérvérsejt, SBP: systolés vérnyomas, MAP: artérias kozépnyomas, INR:
international normalized ratio, aPTT: aktivalt parcialis thromboplasztinidé

Atvéve: Levy MM, Fink MP, Marshall JC, et al: 2001 SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS International Sepsis Definitions Conference. Crit Care Med
2003; 31:1250-1256.
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A SEPSIS DIAGNOSZTIKAJA ES KORAI CELIRANYOS KEZELESE A SURVIVING SEPSIS CAMPAIGN 2008-AS AJANLASA ALAPJAN

i A sulyos sepsis diagnosztikus kritériumai

Sulyos sepsis = sepsis indukalta széveti hipoperfuzié vagy szervi diszfunkcié (az alabbiak kozul barmelyik okaként a fert6zést feltételezve)

Sepsis indukalta hypotensio
Laktétszint a laboratériumi normalérték felett

Szérumkreatinin > 176,8 umol/I
Szérumbilirubin >34,2 pmol/I
Thrombocytaszam <100 000/pl
Véralvadési zavar (INR >1,5)

v v VvV VvvVvVvVvyw

Oradiuresis <0,5 ml/kg tébb mint 2 éran keresztiil, adekvat folyadékpétlas ellenére
ALl PaO,/FiO, <250 értékkel, infekciés gocot jelenté pneumonia nélkdl
ALl PaO,/FiO, <200 értékkel, infekcids gocot jelenté pneumoniaval

Roviditések: ALl: acut lung injury; INR: international normalized ratio

Atvéve: Levy MM, Fink MP, Marshall JC és tsai: 2001 SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS International Sepsis Definitions Conference. Crit Care Med
2003; 31:1250-1256. ACCP/SCCM Consensus Conference Comittee: American College of Chest Physicians/Society of Critical Care Medicine
Consensus Conference: Definitions for sepsis and organ failure and guidelines for the use of innovative therapies in sepsis. Crit Care Med

1992; 20:864-874.

tegesoporttal foglalkozo legfrissebb szakirodalombol egy
minden szakma szdmara hasznosithatd publikaciot allit-
sunk dssze. Jelen osszefoglalasunkban igy a kezdeti ella-
tasra helyeztiik a hangsulyt, kiemelve a nemzetkdzi ajan-
lasbol is az erre az id6szakra vonatkozo részeket.

Az atmenet a kezdeti terapias iddszakbol a késébbi te-
rapias szakba természetesen folyamatos, igy sziikségsze-
rlien van atfedés a késdbbiekben alkalmazott elvekben és
terapias eszkozokben. A sulyos septicus betegek ellatasa
csak sematikusan szakaszolhatd: mig az els¢ 6 ora a
shocktalanitas és a diagnosztika iddszaka, a terapia vezeté-
se az egyszerlien mérheté paraméterek alapjan torténik,
addig pl. a goctalanitas az esetek tobbségében a késdbbi
idoszakra esik. Az elsd 6 Ora utan a terapia vezetését atve-
szi az invaziv hemodinamikai €s szdveti perfizid monito-
rozasa, mely lényegesen arnyaltabbd teszi a terapias be-
avatkozasokat is, azonban a korai szakban megkezdett ke-
zelés szamos eleme ekkor is folytatodik tovabb.

A sulyos sepsis korai céliranyos kezelése

A kezdeti ellatas célkitiizései (4. tablazat)

1. Ajanlott minden osztalyon a septicus shock ellatasa-
ban a jelen guideline-hoz igazodo helyi protokollok meg-
alkotdsa és alkalmazadsa. Az ellatast késedelem nélkiil el
kell kezdeni a beteg feltalalasi helyén, az ellatas megkez-
dése nem varhat az intenziv osztalyos elhelyezésig. Az el-
sO 6 ora alatt elérend6 célparaméterek a kovetkezok:

» az artérias kozépnyomas: MAP >65 Hgmm,

» vizeletkivalasztas legyen nagyobb, mint 0,5 ml/kg/ora,

» centralis vénas nyomas (CVP): 8-12 Hgmm kozott,

» centralis vénas oxigén szaturacio (a vena cava supe-
riorban mérve): ScyO, 270%, vagy kevert vénas oxi-

gén szaturacio: Sy0, >265%. (Grade 1/C)

A korai céliranyos kezelés (Early goal directed
therapy, EGDT) alkalmazasa a siirgdsségi osztalyon meg-
jelend, septicus shockban szenvedé betegek korében javi-
totta a kimenetelt (12), ezen tilmenden a 28 napos talélés

2008; 1:1-64.
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is javult. Gépi Iélegeztetett, illetve ismerten csokkent kam-
rai compliance-{ betegek esetén a cél-CVP 12—-15 Hgmm
kozé esik (13). Magasabb CVP-t mérhetiink mar meglévd
pulmonalis hypertonia esetén is. Hasonlé megfontolas
alapjan magasabb cél-CVP lehet sziikséges megndve-
kedett hastiri nyomas, illetve diastolés diszfunkcid esetén
is. Bar a tachycardia eredete septicus shockban multi-
faktorialis, a folyadéktdltés hatasara 1étrejovo szivirek-
vencia-csokkenés az intravascularis volumenstatus javula-
sanak hasznos jele. Ismert, hogy a toltényomas (CVP-érté-
kek alakulasa) nem feltétlen mutat szoros dsszefiiggést az
intravascularis volumenstatus pillanatnyi allapotaval és
annak valtozasaval (14-15), ezzel egyiitt jelenleg is a CVP
a legegyszeriibben mérhetd adat a folyadékstatusz becslé-
sére. Az aramlas- és a volumetrids monitorozas jelenleg a
korai intenziv osztalyos szakasz vizsgaloeljarasai.

Tobb vizsgalat is kimutatta, hogy a kezdeti id6szakban
elért 65 Hgmm feletti artérias kdzépnyomas javitja a sep-
ticus shock kimenetelét.

A centralis vénas célszaturacio (ScyO,) és a kevert vé-
nas célszaturacio (Sy0,) egymassal ekvivalensnek tekint-
hetd célkitlizések (értékiik sulyos keringési elégtelenség
esetén is csak kortilbeliil 5%-o0s mértékben tér el egymas-
tol, a korai hemodinamikai stabilizacios szakban az ScyO,
hasznalata az SyO, helyett elfogadhaté alternativa), méré-
siik lehet akar intermittalo, akar folyamatos (33).

2. Javasolt, hogy ha az adekvat folyadékterapia ellené-
re a cel-CVP elérése utan sem sikeriilt az ScyOx-t 70%
(vagy SyOa-t 65%) folé emelni, akkor a beteget transzfun-
daljuk (30%-o0s hematokritérték eléréséig) vagy egészitsiik
ki a terapiat dobutaminnal (maximum 20 ug/kg/min dozis-
ban). (Grade 2/C) Ezzel emelhetjiik a szovetek oxigénella-
tasat, melynek egyik mérhet6 paramétere a javul6 centralis
vénds oxigén szaturacio lesz.

Diagnozis

1. Ajanlott mikrobiologiai vizsgalati mintdk vétele az
antibiotikum-terdpia megkezdése eldtt, amennyiben a
mintavétel nem okoz késést az antibiotikum terapia meg-
kezdésében. Ajanlott legalabb 2 hemokultira levétele
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4. tablazat

¢ Korai reszuszcitdcio és infekciékontroll

Az ajanlasok eréssége és az evidencia minésége a GRADE kritériumok alkalmazésaval kerilt megallapitasra (az egyes ajanlasok utan zardjel-
ben kozolve)

® Erds ajanlas vagy ,ajanlott”

O Gyenge ajanlas vagy ,javasolt”

Korai reszuszcitdcio (elsé 6 ora)
® A reszusztcitacié azonnali megkezdése ajanlott hipotenzids-, vagy 4 mmol/I feletti laktat-szintl betegeknél; ebben ne okozzon
késedelmet a fuiggbben levé intenziv osztalyos felvétel (10)
® Reszuszcitacios célok (10)
CQVP: 8-12 Hgmm?®
MAP >65 Hgmm
Oradiuresis >0,5 ml/kg/éra
Centrélvénas (v. cava sup.) oxigénszaturacié >70% vagy a kevert vénas >65%
O Ha a vénas oxigén szaturacié célszintje nem elérheté (20)
Tovabbi folyadék adasa megfontolandd
Vorosvérsejt massza transzfundalandd, mig a hematokrit >30% és/vagy
Dobutamin adand6, maximum 20 pg/ttkg/perc dézisban

Mikrobioldgiai diagndzis
® Medgfelel6 mikrobioldgiai minta nyerése az antibiotikum-terdpia megkezdése elétt, feltéve, hogy ez nem okozza az
antimikrobas-kezelés megkezdésének szignifikans késedelmét (10)

Kett6 vagy tébb HK vétele
Egy vagy tobb HK nyerése percutan
Egy-egy HK nyerése minden egyes 48 6ran tul behelyezett érkatéterbdl
Leoltasok minden tovabbi, klinikailag indokolt helyrdl

@ Képalkotd vizsgélatok azonnali elvégzése az infekcids goc megerdsitése, kimutatasa céljabol, ha azok biztonsédggal elvégezhets-

ek (10

Antibiotikus terdpia

® A leheté legkorabban intravénas antibiotikum adasa inditandd, sulyos sepsis (1D) és septicus shock (1B) felismerését kdvetéen
mindig 1 6ran beldl

® Széles spektrum: egy vagy tobb agens legyen aktiv a valészint patogén baktériumok/gombak ellen, és penetraljon jol a feltéte-
lezett gocba (1B)

® Antibiotikus rezsim naponta Ujraértékelendd a hatdsossag optimalizalasa, a rezisztencia megel6zése, a toxicitas elkerilése és a
koltségek minimalizalasa érdekében (1C)

O Pseudomonas-fert6zés esetén kombinacios kezelés megfontolandé (2D)

o Neutropenias betegnél empirikus kombinacids kezelés megfontolandé (2D)

O A kombinécids kezelés legyen <3-5 nap és az érzékenységi vizsgdlat eredményét kovesse deeszkalacié (2D)

® A kezelés id6tartama tipusosan 7-10 nap. Hosszabb, ha a vélasz lassu, vagy drendl(hat)atlan infekcids gécok, vagy
immundeficiens dllapotok allnak fenn (1D)

® Az antibiotikus kezelés ledllitando, ha a betegség nem infektiv eredete igazolddik (1D)

GOckeresés és goctalanitds
o A fert6zés specifikus anatémiai helye a lehetd leghamarabb megallapitandé (10), az érkezéstdl szamitott 6 6ran belll (1D)
® A hozzéiférhetd helyen levé infekcids gdcok szandlanddk (pl. abscessus drenalasa, széveti debridement) (10)
® A goctalanitas a sikeres korai reszuszcitaciot kovetéen miel6bb elvégzend6 (10) (kivéve: fertézott hasnyalmirigy-necrosis, ahol a
sebészi kezelést legjobb halasztani) (2B)
® A leginkabb hatasos, de élettanilag legkevésbé karos goctalanitas valasztandé (1D)
o A feltételezetten fert6z6tt intravascularis eszkézok eltavolitanddak (10)

Roviditések: GRADE: Grades of Recommendation, Assessment, Development and Evaulation, HC: hemokulttra
? Magasabb (12-15 Hgmm) CVP javasolt gépi lélegeztetés vagy korabban is meglevé csdkkent kamrai compliance esetén

(16), melyek koziil legalabb egy percutan punkcioval
nyert vér legyen, valamint minden 48 6ranal régebben be-
helyezett intravascularis eszkdzbol is torténjen hemo-
kultara vétele. A feltételezhetd diagnézistdl fiiggden
egyeb helyekril is (liquor, mellkasi folyadék, sebek, léguti
valadék, vizelet stb.) ajanlott mikrobiologiai mintak véte-
le, de maga a mintavétel nem késleltetheti az antibioti-
kum-terapia megkezdését. (Grade 1/C)

Célszerii a levett mintak miel6bbi eljuttatasa a mikro-
bioldgiai laborba. Az elsd antibiotikum-dozis utdn a he-
mokultira néhény 6ran beliil sterillé véalhat, ezért a hemo-
kulturak miel6bbi levétele ajanlott. Tébblumenti intra-
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vascularis eszk6z esetén minden lumenbdl kiilon-kiilon
kell mintat venni. Ha a periférias vérbdl vett hemokulta-
rabol és az intravascularis eszkdzon keresztiil levett vérbol
is azonos baktérium mutathat6 ki, gy ezen baktérium kor-
okozd szerepe valdszinli. Amennyiben az intravascularis
eszkozbol vett vérbol hamarabb nd ki az azonos baktéri-
um, mint a periférias vérbdl, ugy az intravascularis eszk6z
koroki szerepe valoszinti (17), és ezért az miel6bb el is ta-
volitando.

A szérumprokalcitonin-szint meghatarozasa segithet a
septicus shock mas shockos allapotoktol vald elkiilonitd
diagnodzisaban.
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2. Az infekcio forrdsat keresé képalkoto eljarasokat
azonnal ajanlott elkezdeni, amint azt a beteg allapota meg-
engedi. Az instabil allapott beteg szallitasa diagnosztikus
vizsgalat c€ljabol csak a kockazat-haszon gondos mérle-
gelése utan javasolt, az agymelletti diagnosztikus képalko-
to eljarasok ilyenkor elonyben részesitenddék. (Grade 1/C)

Antibiotikus terapia

1. Az intravénas antibiotikum-terdpia megkezdése a
sulyos sepsis (Grade 1/D) vagy septicus shock (Grade 1/B)
diagnozisat koveto 1 oran beliil ajanlott.

A vénas utak biztositasa és az agressziv folyadéktera-
pia els6bbséget ¢lveznek a sulyos sepsisben vagy septicus
shockban szenvedd beteg kezelésében. Septicus shock
esetén az antibiotikus terapia megkezdésében valdé minden
oranyi késlekedés egyértelmiien kimutathatd csokkenést
eredményez a tilélésben (18).

2/A Ajanlott olyan antibiotikum vagy antibioti-
kum-kombindacid valasztasa az elsédleges empirikus terd-
pidban, amely hatéasos a feltételezett goc kapcsan felmerti-
16 0sszes szoba jovo korokozo (baktérium, gomba) ellen,
valamint adekvat szoveti koncentraciot ér el a fert6z6 goc-
ban. (Grade 1/B)

Az empirikus antibiotikum-valasztas tobb tényezd
fliggvénye (anamnézis, kisérobetegség, teriileti-korhazi
eredet stb.). Neutropenias betegeknél kiilondsen széles
korokozo-spektrummal kell szdmolni. A valasztast befo-
lyasoljak a helyi infektologiai viszonyok, kiilondsen a
meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus €s a Candi-
dak elterjedtsége. Amennyiben a kezdeti empirikus terapia
nem hatasos a korokozoval szemben, gy a morbiditas ¢s
mortalitas novekedésével kell szamolnunk (19-22).

2/B Ajanlott az antimikrobas terapia naponta torténd
tjraértékelése az aktivitds optimalizaldsa, a rezisztencia
kialakulasi lehetéségének csdkkentése, valamint a toxici-
tas és a koltségek mérséklése céljabdl. (Grade 1/C)

2/C Amennyiben sulyos sepsis esetén Pseudomonas
aeruginosa koroki szerepe felmeriil, ugy kombinacids an-
tibiotikum-terapia javasolhato. (Grade 2/D)

2/D Neutropenias beteg sulyos sepsisében kombinaci-
0s antibiotikum terapia javasolt. (Grade 2/D)

2/E Empirikus kombinacids antibiotikum terapia al-
kalmazasa esetén 3-5 nap mulva (amennyiben id6kézben a
korokozo rezisztenciaja ismertté valik, ugy hamarabb is)
deeszkalacio valhat sziikségessé a leghatasosabb antibio-
tikum-monoterapiara. (Grade 2/D)

Goctalanitas

1/A Az infekcio forrasanak anatomiai meghatarozasa
sziikséges amilyen gyorsan csak lehet (Grade 1/C), lehetd-
ség szerint az elsd 6 oraban (Grade 1/D).

1/B Amennyiben lehetséges, a fertézé goc eltavolita-
sa, drendzsa sziikséges a tovabbi korokozok kontaminaci-
ojanak megakadalyozasa céljabol. (Grade 1/C) (23)

2. Amennyiben a fertézés forrasaként fert6zott peri-
pancreaticus necrosis igazolodik, ugy lehet6ség szerint a
mitétet a teljes demarkalodas idejére javasolt id6ziteni.
(Grade 2/B) (24)

2009; 1:1-64.
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3. Goctalanitas céljabol a kevésbé invaziv eljarasok va-
lasztasa (pl. talyog percutan drendzsa miitét helyett) ajan-
lott. (Grade 1/D) (25)

4. Amennyiben intravascularis eszkéz a feltételezhetd
infekcioforras, ugy — masik intravénas Ut biztositasa utan —
annak azonnali eltavolitasa ajanlott. (Grade 1/C) (26)

Folyadékterapia (5. tablazat)

1. Folyadék-reszuszcitacio vagy természetes/mester-
seges kolloidokkal, vagy krisztalloid oldatokkal ajanlott.
Nincs bizonyiték arra vonatkozodan, hogy egyiket vagy
masikat elonyben kellene részesiteni. (Grade 1/B)

A SAFE study igazolta, hogy albumin oldat adasa biz-
tonsagos ¢s olyan effektiv, mint krisztalloid oldat adasa
(27). Metaanalizisek és kisebb tanulmanyok nem talaltak
kiilonbséget krisztalloidok ¢és kolloidok alkalmazasa ko-
z06tt (28-30). A terapias célok eléréséhez kisebb volumenti
kolloid oldat infundalasara van sziikség, mig a krisztalloid
oldatok olcsobbak.

2. A folyadékterapia kezdeti céljanak a 8§ Hgmm-es
CVP elérése javasolt (gépi 1¢élegeztetés esetén ez az érték
12 Hgmm), tovabbi folyadékterdpia azonban ennek eléré-
se utan is sziikséges. (Grade 1/C)

3/A A folyadékbevitel fenntartasa addig ajanlott, amig
a hemodinamikai paraméterek javulast mutatnak (MAP,
szivfrekvencia, oradiurézis). (Grade 1/D)

3/B A folyadékbevitel kezdeti sebességének 1000 ml/
30 perc krisztalloid, vagy 300-500 ml/30 perc kolloid ol-
dat bevitele ajanlott. Sepsis indukalta szoveti hipoperfuzio
esetén azonban ennél nagyobb mennyiségek adasara is
sziikség lehet az els6 fél oraban (Grade 1/D)

3/C A folyadékbevitel sebességének csokkentése sziik-
seges, ha a toltonyomasok (CVP, PCWP) emelkedését
nem kiséri tovabbi hemodinamikai (MAP, HR, oradiure-
sis) javulds. (Grade 1/D)

Az intravascularis folyadékhiany nagysaga igen kii-
16nb6z6 lehet a stlyos septicus betegekben. A fennalld
venodilatacio €s a folyamatos kapillarisateresztés miatt a
legtobb beteg agressziv folyadékterapiara szorul az elsd
24 6raban. Ertelemszeriien az adekvat folyadékbevitel 1¢-
nyegesen nagyobb az iiritésnél, a kettd aranya jorészt sem-
mitmondo a folyadék reszuszcitacid kdvetése szempontja-
bol.

Vazopresszor terapia

1. A 65 Hgmm-es artérias kézépnyomas mielobbi el-
érése, és annak fenntartasa ajanlott. (Grade 1/C)

Vazopresszor terapia sziikséges az ¢letfontossagu
hypovolaemia teljes korrekcioja esetleg még nem tortént
meg. Adott artérias kdzépnyomas alatt a szervek ereinek
autoregulacioja zavart szenved, igy perfuzidjuk nyomas-
figgévé valik, az adekvat perfuzid biztositasa céljabol
ezért valhat sziikségessé vazopresszorok alkalmazésa is
ezen betegeknél (31, 32). Noradrenalin titralt adagolasaval
elért 65 Hgmm-es artérias kozépnyomas esetén a szévetek
perflzidja a betegek tobbségében biztosithato (32). Fenn-
allo kisérobetegségek esetén a fenti cél-MAP érték azon-
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© Hemodinamikai tdmogatds és adjuvdns kezelés

Az ajanlasok eréssége és az evidencia minésége a GRADE kritériumok alkalmazésaval kerilt megallapitasra (az egyes ajanlasok utan zardjel-

ben kozolve)
® Erds ajanlas vagy ,ajanlott”
O Gyenge ajanlas vagy ,javasolt”

Folyadékterdpia

® Folyadék-reszuszcitacidohoz krisztalloid- vagy kolloidoldat is hasznélhaté (1B)

o Cél-CVP >8 Hgmm (gépi lélegeztetés esetén >12 Hgmm) (10)

® ,Fluid-challenge”-technika alkalmazando, amig az hemodinamikai javulassal jar (1D)

® Fluid-challenge”-ként 1000 ml krisztalloid vagy 300-500 ml kolloid adandé 30 perc alatt. Nagyobb mennyiségti vagy gyorsabb
UtemU infundalas valhat sziikségessé sepsis indukalta szoveti hipoperfuzidban (1D)

o A folyadékpotlas sebessége mérsékelendd, amennyiben a toltényomasok emelkedését nem kdveti hemodinamikai javulas (1D)

Vazopresszorok
® MAP >65 Hgmm (10)

@ Centralis vénaba adott noradrenalin vagy dopamin az elsé vélasztandd vazopresszor szer (10)

o Nem elséként valasztand6 vazopresszor szerek septicus shockban: adrenalin, phenilephrin vagy vazopresszin (2C). Noradrenalin
mellé 0,03 IU/perc adagban a késébbiekben vazopresszin adhatd, mely csokkentheti a noradrenalin-igényt

O Adrenalin adando elsé alternativ szerként septicus shockban, amennyiben a vérnyomds gyengén reagdl noradrenalinra vagy

dopaminra (2B)

® Veseprotekcié céljabdl nem alkalmazhaté alacsony dézisu dopamin (1A)
® Vazopresszort igénylé betegeknek minél korabban sziikséges artérids katétert behelyezni (1D)

Inotrop kezelés

® Megemelkedett cardialis toltényomdssal és alacsony perctérfogattal rendelkezé myocardialis diszfunkciéban szenvedd betegek-

nél dobutamin alkalmazando (10)

® A szivindex értékét ne emeljlik elére tervezetten szupranormalis tartomanyba (1B)

Roviditések: GRADE: Grades of Recommendation, Assessment, Development and Evaulation, HC: hemokultura
% Magasabb (12-15 Hgmm) CVP javasolt gépi lélegeztetés vagy korabban is meglevé csokkent kamrai compliance esetén

ban valtozhat. A terapia kdvetésére egyéb (regionalis €s
globalis perfuzios) paraméterek is sziikségesek lehetnek,
példaul a szérumlaktat-szint és az oOradiurézis. Gyakran
adodik szituacid, amikor a folyadékterapia hatasanak ki-
varasara nincs elég id6 és a beteg még hypovolaemias sta-
tusban szorul vazopresszor terapiara. Ilyenkor a volumen-
statusz rendezO0dése utdn a vazopresszor terapia gyors le-
épitése sziikséges.

2. Septicus shockban a hipotenzio rendezésére centra-
lis kaniilon keresztiil adott noradrenalin vagy dopamin az
elsé valasztando vazopresszor szer. (Grade 1/C)

3/A Adrenalin, phenilephrin vagy vazopresszin nem
Javasolt a septicus sokkban szenvedd beteg elsddleges te-
rapiajaban. (Grade 2/C)

3/B Adrenalin az elsddleges alternativ vazopresszor
szer noradrenalinra vagy dopaminra gyengén reagald
septicus shock esetén. (Grade 2/B)

4. Alacsony dozisu dopamin adasa egyértelmiien nem
ajanlott veseprotekeio céljabol. (Grade 1/A)

5. Vazopresszor terapiara szoruld betegbe, amint le-
hetséges, artérias kaniil bevezetése sziikséges. (Grade
1/D)

Irodalom

Osszefoglalas

Fentiekben — a jelenleg hozzaférhet6 legfrissebb nem-
zetkozi irodalmi ajanlasok segitségével — dsszefoglaltuk a
sulyos sepsis-septicus shock allapotaban szenvedd bete-
gek korai adekvat kezelésének legfontosabb elemeit. Ezen
betegcsoport magas mortalitdsi mutatdinak csokkentésé-
ben alapvetéen meghatarozé szerepet jatszik a riaszto tii-
netek idében torténd felismerése mellett a mielobb meg-
kezdett korai céliranyos kezelés. A célparaméterek egy ré-
sze nem igényel intenziv-osztalyos hatteret (MAP, ora-
diuresis), ezek monitorizalasa barmely teriileten kivitelez-
hetd. Hasonlé modon a korai adekvat kezelés legtobb ele-
me — igy a vénabiztositas, folyadékpotlas, HK és egyéb
mikrobiologiai tenyésztések vétele, adekvat empirikus
antibidzis elinditasa — szintén a legtdbb korhazi osztalyon
megvalosithatd feladatok. Természetesen egy septicus
shock allapotaban szenvedd beteg optimalisan mieldbb in-
tenziv terapiara szorul. Ha az ennek megkezdéséig eltelt
1d6 nem vész karba, hanem a korai adekvat kezelés mar
ekkor elindul, akkor a késébbiekben a megkezdett kezelést
sz¢lesitve az intenziv terapia kellékeivel (invaziv eszko-
70k, finomabb hemodinamikai monitorizalas, vazopresz-
szor terapia, gépi l¢legeztetés stb.) a beteg ¢letkilatasai
szamottevden javulnak.
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A nosocomialis pneumonia

és a gépi lélegeztetéssel 6sszefliggé pneumonia:
ujdonsagok

Nosocomial pneumonia and ventilator-associated pneumonia. New
approaches

OSSZEFOGLALAS A kolonizacio és az aspiracié kulcsfontossagu tényezék a gépi lélegeztetéssel :
Bsszefiiggd tiidégyulladas (VAP) kialakulasaban, ami a leggyakoribb nosocomialis mortalitast :
eredményezi az intenziv osztalyon. A hagyomanyos, alacsony koltségigény(, HVLP (high- :
volume, low-pressue) cuffos tubusok elésegitik a szajiregi és a felsd léguti kolonizaciot, és :
rendszer latvanyosan csokkenti az aspiraciot :
és lehet6vé teszi a teljes felsé léguti és szajlregi oblitést a cuff feletti teriileten. Egy olyan rend- :
szer, mint a LoTrach™ kidolgozasa, aminek jelentds hatésa van a patogenezis f6 mechanizmu- '
saira, a hagyomanyos felsé léguti kolonizacio és aspiracié megel6zésére iranyulo stratégidk je- :

nem akadélyozzak meg az aspiraciot. A LoTrach™

lentéségét csokkenti.

A nosocomialis pneumonia, illetve a VAP diagnosztikajanak alapjat a klinikum és a radiolégiai :
vizsgalat eredménye képezi. A klinikusok szamara segitséget nyujthat nosocomialis pneumo- :
nia diagnozis felallitasaban egy korabban kialakitott pontrendszer (CPIS), ami igazoltan nagy :
biztonsaggal itéli meg a pneumonia valdszintiségét. A diagnosztikahoz és a kezelési tervhez :
szorosan hozzatartozik akar az invaziv, akar a neminvaziv mintavétel és mikrobioldgiai vizsga- :
lat. A kilonbdz6é mintavételi lehetségek szenzitivitasa és specificitdsa hasonlo, nincs ajanlas :

egyik vagy masik el6nyben valé részesitésére.

A terdpia szempontjabol kiemelendd az idéfaktor jelent6sége, valamint a kezdeti terdpia haté- :
konysaga. Csak az id6ben kezdett, hatékony (a varhatd kérokozo érzékenységének megfeleld), :
empirikus antibiotikus terapia csokkenti a mortalitast. Ez utébbihoz nydijt segitséget a klinikus :
szamara az a néhany ajanlas, ami alapjan jo eséllyel megbecsiilheté a varhat6 korokozo. Az :
ajanlasok a két legfontosabb kockazati tényezé — a korhazi kezelés hossza, és a MDR kérokozé :

valészinlisége - figyelembevételével tesznek javaslatot az antibiotikus terapiara.

KULCSSZAVAK nosocomialis pneumonia, HAP, VAP

SUMMARY Colonisation and aspiration play central role in the pathogenesis of VAP leading to :
the most common nosocomial mortality at the intensive care unit. The conventional, low :
budget HVLP (high-volume, low-pressue) cuff tubes facilitate the colonisation of the upper :
airway and the oral cavity, while they do not impede aspiration. The LoTrach™ system
spectacularly decreases aspiration by permitting lavage of the oral cavity and the upper airway :
above the cuff. The development of a system — such as the LoTrach™ system — having major
influence on the main mechanisms of the pathogenesis of VAP may reduce the significance of :
the conventional strategies targeting the prevention of aspiration and the colonisation of the :

upper respiratory tract.

The diagnostics of VAP and nosocomial pneumonia is fundamentally based on the clinical :
observations and on the results of the radiologic tests. A previously developed score system :
(CPIS), which accurately predicts the probability of pneumonia may help the clinicians in the :
diagnosis of nosocomial pneumonia. Either invasive or noninvasive sample collection together :
with microbiologic tests are elemental parts of the diagnostics and the development of the :
treatment protocol. The sensitivity and specificity of the various samplings are similar; there :

are no guidelines for favouring one or the other method.

Considering the therapy, the significance of the time-factor and the effectiveness of the initial :
therapy must be emphasized. Mortality can only be decreased by promptly started, effective :
(matching the sensitivity of the probable pathogen), empiric antibiotic therapy. The guidelines :
easing the identification of the pathogens may help the clinician in choosing the adequate :

antibiotic treatment.

The guidelines give suggestions for the antibiotic treatment considering the two major risk
factors, the duration of hospital treatment and the possibility of the occurrence of MDR :

pathogen.

KEY WORDS nosocomial pneumonia, HAP, VAP
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Bevezetés

A pneumonia a leggyakoribb 1éguti szovodmény 1éle-
geztetett betegek kezelése soran. Definicid szerint a
pneumonia a tiidészovetben megjelend mikroorganizmu-
sok altal okozott gyulladdsos valaszreakcio, ami a helyi
propagacio mellett szisztémas kiterjedést mutathat
(SIRS). Nosocomialis pneumoniar6él (HAP) beszéliink a
korhazi felvételt kovetd 48 ora utan kialakulo tiidégyulla-
das esetén. A VAP (ventilator-associated pneumonia)
olyan nosocomialis pneumonia, amely az intubaciot €s gé-
pilélegeztetés megkezdését kovetd 48 oran tul jelentkezik.
A VAP kialakuldsanak ideje a korhazi felvételhez képest
komoly jelentdséggel bir az etiologia, a diagnosztika és a
terapia szempontjabol. Kezdete szerint két nagy csoport
megkiilonboztetése sziikséges: a korai VAP a korhazi fel-
vételt kdvetd elsé 4 napon beliil, a késdi VAP a korhazi fel-
vételt kdvetden 5 nap utan mutathaté ki. Mivel a nosoco-
mialis pneumonids betegek jelentds része intubalt, 1éle-
geztetett beteg, ezért a nosocomialis pneumoniara iranyu-
16 epidemiologiai és klinikai vizsgalatok magas hanyada
erre a specialis betegcsoportra (VAP) fokuszal. Klinikai
szempontbol a korkép kiemelt fontossagat nemcsak a mor-
biditasi és mortalitasi adatok, hanem a kezelésével jard
magas korhazi koltség is alatdmasztja.

Az nemzetkdzi irodalommal dsszhangban az etiologia
jelentdségét kiemelve, Osszefoglalasunkban nagyobb
hangsulyt fektetiink a kockazati tényezokkel és a preven-
cioval kapcsolatos legfontosabb szempontokra, kissé hat-
térbe szoritva a diagnosztikara, illetve terapidra vonatkozo
megfontolasokat.

Epidemiolédgia

A HAP és a VAP gyakorisaganak tekintetében pontos
adat nem ismert. A kiilonboz0 vizsgalatok egymastol elté-
ré gyakorisagot jeleznek. Ennek okai részben a vizsgala-
tok kozott eltéréen alkalmazott diagnosztikai modszerek-
ben/kritériumokban, részben az eltérd vizsgalati populaci-
okban rejlenek.

A HAP gyakorisdga nem intenziv osztdlyra torténd
korhazi felvétel esetén 4-50/1000 beteg, mig 120-220/
1000 beteg intenziv osztalyos apolas és gépi 1élegeztetés
mellett. A VAP atlagos gyakorisaga 8-28% kozdtt mozog,
1 napos gépi lélegeztetés utan 5%, tobb mint 30 napos 1éle-
geztetés utan 69%-os szélsé értékekkel. Kialakulasanak
kockézata az intenziv osztalyos apolassal, illetve a 1éle-
geztetés hosszéval ardnyosan nd. Az elsé 5 napban napi
3%-kal, 5-10. napon napi 2%-kal, 10 napos gépi 1élegezte-
tés felett napi 1%-kal né a VAP kialakulasanak kockazata
(1).

Roviditések
HAP:  Hospital acquired pneumonia = nosocomialis tiidégyulladas
VAP: Ventilator-associated pneumonia = gépi lélegeztetéssel dssze-

fliggd tiidégyulladas
SIRS:  Systemic inflammatory response syndrome
NIV: Noninvasive mechanical ventilation
SDD:  Selective digestive decontamination
PEEP: Positive end-exspiratory pressure
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Tobb vizsgélat eredménye alapjan a VAP mortalitdsa

24-76% (2). A prognozist befolyasolo tényezok:

a) magas kockazati mikroorganizmus okozza-e a korké-
pet,

b) aradiologiai kép kétoldali folyamatot mutat-e,

c) fennall-e 1égzési elégtelenség,

d) megfelelé-e az antibiotikus kezelés és

d) az életkor (60 év felett rosszabb).

Patogenezis

A pneumonia kialakuldsa soran virulens mikroorga-
nizmus kerdl a tiidészovetbe. Ennek oka lehet a szervezet
védekezé mechanizmusainak hidnya vagy az agressziv
korokozo gyors terjedése. A normalis védekezé mechaniz-
musok koz¢é tartozik a kohdgési reflex, az anatdmiai barri-
erek, valamint a nativ és adaptiv immunvalasz. Az alveo-
laris térbe a korokozd
a) felsd 1éguti kolonizacid és mikroaspiracio,

b) a gyomortartalom mikroaspiracioja, és

¢) kontaminalt eszk6zdok (1égzokor és az abban felgytlt
lecsapodott para, bronchoszkop, valadékleszivo katé-
ter, nebulizator) hasznalata soran, valamint

d) hematogén és

e) kozvetlen terjedés (pl. a pleuralis térbdl) Gtjan kertil.

A fentiek koziil az oropharyngealis és trachealis kolo-
nizacionak kiemelt szerepe van.

Kockazati tényezok

A VAP kialakulasaban iatrogén és multifaktorialis té-
nyezOk jatszanak szerepet.

Egyes vizsgélatok szerint az antibiotikus kezelés
Osszetett modon befolyasolhatja a VAP kialakuldsat: véd
az endogén flora okozta korai VAP ellen, ugyanakkor eld-
segitheti a kés6i VAP kialakulasat. Mas vizsgalatok sze-
rint viszont a megeldz6 antibiotikus kezelés nem ndveli a
VAP incidenciajat, viszont rontja annak kimenetelét. Ezek
hatterében a kései VAP kialakuldsdhoz vezetd, magas koc-
kézatu, rezisztens korokozok (P. aeruginosa, illetve meti-
cillin-rezisztens S. aureus) szelekcioja all.

Sok kockazati tényezd az endotrachealis tubussal, il-
letve a tracheostomias kantillel van osszefiiggésben. Ezek
az eszkozok kiiktatjak a beteg fels6 1éguti védekez6 me-
chanizmusait és eldsegitik mind a felsd, mind az als6 1ég-
utak bakteridlis koloniz4ci6jat, az aspiraciot és ezéltal a
fertézést (1. tabldzat). A felsd 1éguti, aerodigesztiv teriilet,
majd a tubus és a 1égz6kor kolonizacidjanak kialakulasi
folyamata jol ismert. Az oropharyngealis tér (1-2 nap),

CPIS:  Clinical pulmonary infection score
MDR:  Multi-drug resistant

ESBL:  Extended spectrum f-lactamase
BAL:  Bronchoalveolar lavage

PSB:  Protected specimen brush

ATS: American Thoracic Society
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A NOSOCOMIALIS PNEUMONIA ES A GEPI LELEGEZTETESSEL OSSZEFUGGO PNEUMONIA: UJDONSAGOK

i Nosocomialis pneumonia, VAP kockdzati
: tényezbi

Reintubacio

Cuffnyomas csokkenése
Stresszulcus-profilaxis (H2RB)
Tracheostomia

Lapos, haton fekvo testhelyzet
Eszméletlen dllapot és koponyatrauma
Nasogastricus szonda és gyomordistensio
Betegtranszport

majd a gyomor és az also légutak (2-4 nap) kolonizacioja
utan a tubus és a 1égz6kor kolonizacidja mutathato ki. A
kolonizalé mikroorganizmusok ko6zott a Pseudomonas
ssp.-ek nagy gyakorisagat a csilloszorrel boritott trachea-
epitheliumhoz valé fokozott affinitisuk magyarazza. A
ham desquamatidja esetén az adhézids képesség tovabb
nd. Desquamatiot eredményezhet pl. influenzavirus okoz-
ta fertdzés, tracheostomia, illetve ismétlodé trachealeszi-
vas (3).

Megel6zés

Sok eljaras kertilt kidolgozasra a VAP megelézésére:

a) a félig 016 testhelyzet (4-6),

b) a subglotticus valadék leszivasara alkalmas specialis
endotrachealis tubus alkalmazasa,

¢) a cuff nyomasanak megfeleld szinten torténd fenntar-
tasa,

d) a gyomordistensio kivédése,

e) jejunalis taplalas alkalmazasa,

f) alégzokor megfeleld kezelése, a lecsapodo para regur-
gitatiojanak megakadalyozaséra,

g) NIV (neminvaziv gépi 1élegeztetés) alkalmazasa;

h) megfeleld antibiotikus politika.

Antibiotikus prevencid meghatarozott koriilmények
kozott jon csak szoba. Ilyen az igazolt aspiracid utan vég-
zett 24 orés antibiotikus kezelés és a szelektiv béldekon-
taminaciéo (SDD) valogatott betegcsoportban. A VAP
megeldzése szempontjabol fontos jelentdséggel bir az em-
pirikus antimikrobas terapia megvalasztasa soran a rotacié
alkalmazasa. Ezen stratégiak hatékonysaga bizonyitott,
klinikailag igazolt, nemzetkdzi szakértéi megegyezés
alapjan gépi 1¢élegeztetett betegnél alkalmazasuk ajanlott.

A gyomorkolonizaciot eldsegitd, stresszfekély meg-
elézésre alkalmazott antaciddk, valamint H,-receptor-
blokkold készitmények a VAP kockazatat fokozzak (7). A
profilaxis alkalmazasa nélkiil azonban a vérzéses gastro-
intestinalis szovédmények kockazata magasabb (8). A be-
tegeknél individualisan, a gastrointestinalis vérzés és a
VAP kockéazatanak mérlegelése utan kell donteni a
stresszulcus-profilaxis alkalmazasarol.

A megel6z6 eljarasokat a patogenezis f6 irdnyvonalai
alapjan két nagy csoportba sorolhatjuk: a) a felsé 1éguti
szakasz kolonizacidja és b) az also 1éguti aspiracio.

2008; 1:1-64.
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» Azaerodigesztiv teriilet kolonizacidjanak csokkentése.
Az intubaciot és a gépi lélegeztetés megkezdését kove-
tden néhany ora alatt kialakul a gyomor, a szajiireg, a
mellékiiregek, az oropharynx, a gége €s a subglotticus
tér kolonizacidja a behelyezett idegen testnek (endo-
trachealis tubus) megfelelden.

» A kontaminalt valadék aspiraciojanak megakadalyo-
zasa. A lecsorgas megfelelden felfujt, hagyomanyos
cuff mellett is jelentkezik, ezt tobb vizsgalat is igazol-
ta. HVLP (high-volume, low-pressure) tubusok hasz-
nalata mellett 89%-ban ez a folyamat a felelés a gyo-
mor-alsé légutak kozti valadéktranszportért.

» Azendotrachealis tubuson keresztiil torténd korokozo-
bevitel megeldzése. Ennek forrasa maga a tubus, illet-
ve a 1égzokor. Ezt a mechanizmust részben az infekcid
kontroll figyelmen kiviil hagyasa eredményezheti (pa-
rasitas, 1égzokor kezelése, nem megfeleld 1égiti vala-
dék leszivasi technika). Gyakoribb ok azonban a
tracheatubus belso felszinén keletkezd valadék besza-
radasa, felrakodasa, mely a belégzés soran bedramlo
levegd, illetve a leszivo-katéterrel torténd ismétlddo
korokozo-besodras utjan fenntarthatja a pneumoniat.

Ujabb stratégiak
Fels6 légutak dekontaminacidja

Szajhigiénia. Ez kiemelten fontos apolasi feladat. A
fogmosas nagy jelentdséggel bir, mivel a fogazat bakteria-
lis kolonizacidja része a VAP patogenezisének (4), bar egy
vizsgalatban az iny és a fogak dekontaminacidjara alkal-
mazott antiszeptikus gél nem mutatott egyértelmi preven-
tiv hatas (9). Sajnos, apolastechnikailag a hats6 garat, a gé-
ge és a subglotticus teriilet hatékony dekontaminacidja
alig kivitelezhetd.

Chlorhexidin. Szivsebészeti betegek vizsgalata kap-
csan kimutattak, hogy a 0,12%-os chlorhexidin oldat hasz-
nalata csokkentette a posztoperativ pneumonia gyakorisa-
gat (10). Széles koriil hasznalata intenziv osztalyos bete-
geken azonban a jelenlegi eredmények alapjan altalanosan
nem ajanlhat6 (11).

A szelektiv szdjiiregi dekontaminacio a szelektiv
enteralis dekontamindciéo (SDD = selective digestive
decontamination) részeként elméletben lehetdséget teremt
a VAP gyakorisaganak csokkentésére. Elve: lokalisan ha-
td, csak oralis, illetve szisztémasan adott antibiotikus tera-
pidval a potencidlisan patogénként megjelend endogén
flora eliminalasa. Harom klinikai vizsgalat igazolta az in-
tenziv osztalyos betegeknél végzett SDD (2, 3, 5) talélést
elénydsen befolyasold hatdsat, mas vizsgalatok soran
azonban nem sikeriilt a mortalitds javulasat, illetve a
HAP/VAP incidencia csékkenését kimutatni. A rezisztens
torzsek szelektalodasatol valo félelem gatolja az SDD szé-
leskorti alkalmazasat az intenziv osztalyos betegeknél, el-
tekintve néhany orszagtol, ahol alacsony a rezisztens tor-
zsek aranya. Elterjedését a magas koltségvonzat, valamint
a mortalitasra kifejtett nem egyértelm{ hatasa is akada-
lyozza (12). A modszer alkalmazésa specidlis betegcso-
portban, mint példaul egyes sebészeti betegcsoportok ese-
tén, elonyos lehet.
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Subglotticus drenazst biztosité tubusok

A Mallinckrodt HiLo EVAC endotrachealis tubuson
egy nagy bels6 atmérdju hatso csatorna talalhatd, ami le-
hetdvé teszi a subglotticus térben felgy(ild valadék folya-
matos vagy intermittald leszivasat. Egy ot vizsgalatot
0sszegz6 metaanalizis megfeleld evidenciat szolgaltatott a
VAP gyakorisdganak 50%-os csokkentésére (13). Haszna-
lata soran 72 6rat meghalad6 1¢legeztetés mellett 2 nappal
csokkent a gépi lélegeztetés, 3 nappal az intenziv oszta-
lyos kezelés hossza, és 6,8 nappal késdbb lépett fel VAP.
A vizsgalat soran az intenziv osztalyos apolas koltségei
csokkentek (14). Annak ellenére, hogy 2004-ben egy ame-
rikai ajanlas a fenti specialis tubus hasznalatat javasolta az
intenziv osztalyon (15), alkalmazasuk nem terjedt el (16).
Ennek oka feltehetéen az eszkdz hatranyaiban rejlik.

1. A Hilo EVAC tubus vastag és merev az atlagos PVC-
tubusokhoz képest (a hatso csatorna miatt). Emiatt kii-
16nb6z6 trachea-, illetve gégekarosodast okozhat. Egy
esetleirasban a. anonyma (brachiocephalica) — trachea
kozti fistulaképzddésrdl is beszamoltak (17). A gépi
1élegeztetés kozben jelentkezd tubuselmozdulast szin-
tén ezzel a merevséggel magyarazzak (18).

2. A Hilo EVAC tubus subglotticus csatornaja hajlamos
az elzarddasra. A leszivas soran a nyalkahartya behu-
zodhat az egylumenti subglotticus kapuba, ami gatolja
a subglotticus tér leszivasat (10).

3. A két legfontosabb vizsgélatban, melyek rovid idével
a fent emlitett amerikai ajanlds megjelenését kdvetden
keriiltek ismertetésre, allatkisérlet soran vizsgaltak a
tubus hatasait (19, 20). Sulyos tracheanyalkahartya-
sériilést mutattak ki még alacsony negativ nyomasu,
folyamatos szivas mellett is a leszivo csatorna bementi
nyilasanal. Néhany kisebb klinikai vizsgalat soran pe-
dig a Hilo EVAC csoportban gyakrabban 1épett fel
reintubaciot igényld posztextubacids gégeoedema

a szabadon, teljesen felftjt
HVLP cuff mérete nagyobb,
mint a trachea belsé atméréje

(40%) (21). Ezek fényében csupan az intermittdloan
alkalmazott, enyhe szivas ajanlott, a folyamatos szivas
keriilendd. Ez a modszer bar csokkenti, de teljesen
nem védi ki az aspiraciot.

A Hilo EVAC tubusok legujabb fejlesztése soran a
hatso nyilast a cufthoz kozelebb alakitottak ki, és a lumen
atmér6jét novelték. Ezzel kisérelték meg kivédeni a leszi-
vo nyilas subglotticus nyalkahartya beszivasaval torténd
elzar6dasanak lehetdségét. Ez azonban sajnos, a szivas ha-
tasara kialakuld nagyobb feliiletl, kiterjedtebb trachea-
nyalkahartya-sériilés pontencialis veszélyét hordozza.

Mar kaphat6 hasonld, subglotticus kapuval rendelkezd
tracheostomas kaniil is. Ertelemszertien intermittalé szi-
vas esetén akkor ajanlott a subglotticus tér leszivasa, ha
cuff melletti aspiracio veszélye varhato (pl. a trachea leszi-
vasa, légzOkor megnyitasa, cuff leeresztése) PEEP
(positive end-exspiratory pressure) csokkentése elott (22).

A HVLP tubus felfdjt cuffia mellett gy(irédések
. alakulnak ki, ami a lecsorgdst nem akaddlyozza

CT-felvételen ldthatd,
hogy a beteg trachedjd-
ban felfujt HVLP tubus
cuff mellett a hosszanti
gytirédések kézott

csatornaképzbédés van
CT-felvétel
felfajt HVLP cuff,
és a red6i kozt
lathat6 csatornak

teljesen felfujt cuff

részlegesen felfujt cuff
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A cuff falvastagsaga

Jelenleg az intenziv osztalyos gyakorlatban a nagy bel-
s6 atmérdvel rendelkez6 HVLP tubus hasznalata a legel-
terjedtebb. A cuff ellendrzo ballonjaban a nyomas mérésé-
vel kontrollalhat6 a trachea-nyalkahartyara haté nyomas.
Sajnos, amint az /. és 2. abran megfigyelhetd, megfeleld-
en felfujt ballon mellett is a cuffon gytirddések, redok ala-
kulnak ki. fgy a felfajt cuff sem gatolja meg teljes mérték-
ben a valadék lecsorgasat (23). A vastagabb anyagbol ké-
szilt cuffok esetén a gylrddések kozti csatorndk mérete
nagyobb, és igy a lecsorgas is fokozott mértéki (24). Sok
HVLP tubust gyartd cég csokkentette a cuff anyaganak
vastagsagat  (pl. Kimberley Clark Microcuff™,
Mallinckrodt Sealguard™ és Portex Soft Seal™). Ez el6-
ny0s lehet, mivel a vékonyabb anyag keskenyebb csator-
nakat eredményezve csokkenheti a valadék cuff melletti
lecsorgasanak mértékét. Az elvégzett vizsgalatok szerint
azonban ezek a tubusok sem gatoljak meg teljes mérték-
ben a valadék lecsorgasat (25), és a kisebb lecsorgasi
arany mellett is nagy volumeni aspiracié alakulhat ki
hosszan tart6 tubushasznalat mellett.

A vékony falu cuff kombinaciéja a subglotticus
drenazzsal

Egy vizsgalat soran egy kombinalt, a vékony fala cuff
és a subglotticus drenazs lehetdségét nyujtd tubust
(Mallinckrodt Sealguard™) hasonlitottak 6ssze hagyoma-
nyos cuff-fal rendelkez6 tubussal. A VAP-gyakorisag a
hagyomanyos tubus mellett 22,1% volt, mig az 0j tubus
mellett 7,9% (p=0,001). A preventiv hatds mind a korai,
mind a kései VAP szempontjabol igazolodott (26).

Tubusroégzités

Egy multicentrikus spanyol vizsgéalatban a nem terve-
zett, illetve a véletlen extubalasok aranya 8% volt. A nem
tervezett (6n)extubalas az ilyenkor kialakul6 aspiracié mi-
att a VAP kialakulasanak fokozott kockazati tényezdje
(relativ kockazat: 5,3) (27). Bar az endotrachealis tubust
altalaban ragasztdszalaggal, illetve szoros kotéssel rogzi-
tik, a forgalmazott, kifejezetten erre a célra kidolgozott
eszkozok hasznalata ajanlott a tubus hatékonyabb rogzité-
sére (28).

Antimikrobalis bevonatu tubusok

Allatkisérletek soran mind az antiszeptikus (29), mind
az ezilistbevonatu (30) endotrachealis tubusoknal vizsgal-
tak a biofilm és a VAP kialakulasat. Ezen tubusok felszi-
nén kisebb aranyu volt a biofilmképzddés, és ritkabban
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© LoTrach™ rendszer. Endotrachealis tubus és nyo-

i mdskontrollt biztosité késziilék

4. dbra
LoTrach tubus
: CT-felvételen.
A felfijt
- microcuffon
i gylirédés, reds
i nem ldthato
I
« ‘ CT-felvétel:
felfujt microthin polyurethane cuff = microcuff
A
/ cuff-nyomas: 20 vizcm
Lathatd, hogy a HVPL cuffhoz képest gylirédés,
redd és lecsorgas nincs
4
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alakult ki a 1égz6kor kolonizacidja, de a trachea koloniza-
cidja tekintetében nem lehetett kiilonbséget kimutatni.
Ezekben a vizsgalatokban bar a tubus bevonata csokkenti
a biofilm novekedését és a 1égutak Gjrafert6zodését, de
nem eldzi meg a felsd 1éguti kolonizaciot, mert nem befo-
lyasolja a legfontosabb prognosztikus tényezot, a cuff
mellett fellép6 fels6 1éghti mikroaspiraciot.

A LoTrach™ rendszer

Ez egy specialis, a VAP legfontosabb kockazati ténye-
z6inek figyelembe vételével tervezett 1égutbiztositd esz-
koz (3. abra) (31). Alacsony térfogatu, alacsony nyomast
cuff (LVLP) kertilt kialakitasra. A cuffot a gyartas soran
ugy kalibraljak, hogy a hasznalat kdzben beallitott egyedi
cuffnyomasok mellett (80 vizem) is a kivant, 22 Hgmm-es
(27 vizem) érték koriil maradjon a tarchea faldban a nyo-
mas. A cuff falanak konstans elaszticitdsa hatékonyan védi
a trachea falat a cuffon beliili nyomastol. A cuff falan
nincs gytirédés, redd, ami mellett lecsorgas alakulhatna ki
(4. abra) (22, 32). A tubus cuffban a sziikséges nyomas
fenntartasahoz egy folyamatos utanfijast biztosito készii-
1¢k sziikséges. Ha a tubus megfeleld bevezetését kovetden
a cuff nyomas biztositasa ezzel az eszkozzel torténik, ak-
kor nemcsak az aspiracio ellen, hanem a tracheafal-tilnyo-
mas okozta karos hatasai ellen is folyamatos és teljes véde-
lem alakulhat ki. A felmérések szerint a jelenlegi cuff nyo-
mas-kontrol stratégidk szuboptimalisak, mind a kivantnal
magasabb, mind alacsonyabb cuff nyomasok eléfordulnak
(16, 33). Ezen tal a LoTrach™ tubusnal harom kicsi belsd
atmérdji subglotticus kaput alakitottak ki, ami a tubus ko-
riil egyenletesen elosztva, kozvetleniil a cuff felett talalha-
to. A harom leszivojarat Osszecsatlakozik a tubus
proximalis végén, €s lehetové teszi a valadék ovatos leszi-
vasat egy normal fecskenddvel. Az intermittalo leszivas a
folyamatos szivassal szemben biztonsagosabb a trachea
nyalkahartya szempontjabol. A specialis cuff pedig lehe-
tové teszi, hogy elegendd és biztonsagos legyen az

HVLP cuff
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intermittalé leszivas. A hagyomanyos HVLP cuff-fal
szemben itt teljes védelem all fenn az aspiracio ellen két
leszivas kozott is. A harom kapu biztositja a legoptimali-
sabb leszivasi képességet a tubus €s a trachea geometriai
viszonyaitdl fiiggetleniil, és minimalizalja a jarat nyalka-
hartyadugoval torténd lezarasanak lehetdségét, ezaltal
megel6zi a szivohatas okozta nyalkahartya-sériilést. Mivel
a LVLP cuff teljesen megakadalyozza a lecsorgast, a ha-
rom subglotticus kapu hasznalataval lehetové valik a felsd
l1éguti rendszer 6blitéssel torténd tisztitdsa. Normal sdoldat
fecskendezhetd be a kapun keresztiil a subglotticus térbe
(gondosan tigyelve, hogy a nyomas a subglotticus térben
ne haladja meg a 30 vizcm-t). A folyadék visszaaramlik a
gégebemeneten keresztiil a garatba és a szajiiregbe, maga-
val sodorva a felgyiilt valadékot. Egy normal leszivo katé-
terrel a szajiireg eliilsd részEbdl eltavolithatd a tulcsorduld
valadék. A tubus belsé felszinén tapadasgatld bevonatot
alakitottak ki a valadékfelrakddas mértékének csokkentés-
re, a leszivo-katéter és a bronchoszkop bevezetésének
megkdnnyitésére, és a tubuselzarodas késleltetésre. Ra-

¢ LoTrach tubus

: HVLP cuff és LoTrach microcuff.
. Azonos cuff-nyomds mellett a

¢ HVLP cuff nem akaddlyozza
 meg a lecsorgdst
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addsul, a hajlékony tubus hozzaidomul a beteg 1égut alak-

jéhoz. Tovabba atraumatikus ,,csonak-cstics” kialakitasa-

val csokkentették az intubaci6 kapcsan potencialisan fenn-

allo, bougie és fiberoszkop hasznalata mellett kialakulo

sériilés veszelyét (9).
Osszegezve, a LoTrach'" tubus elényei (5. dbra):

a) a cuff melletti lecsorgas megakadélyozésa (6. dbra),

b) cuffnyomas fenntartasa (ha a cuffnyomas 20 vizcm-es
szinten tartasa nem valosul meg, a VAP relativ kocka-
zata: 4%) (10);

c) a subglotticus tér leszivasanak biztositdsa (50%-kal
csokkenti a VAP kialakulasat) (13),

d) lehetdség a felsd 1égutak oblitésére,

e) tubuselmozdulas és nem tervezett extubalas megeld-
zése (a VAP relativ kockazata: 5%) (27),

f) a biofilmképzddés és tubuselzarodas minimalizalasa
(abszolut kockazat nem ismert).

hTM

Diagnozis

A diagnosztika célja egyrészt a klinikai tiinetek hatte-
rében allo 1éguti gyulladasos folyamat igazolasa, masrészt
a gyulladasos folyamatért felelés mikroorganizmus izola-
lasa.

Az egyik legnagyobb probléma a nosocomialis pneu-
monia ¢és a VAP diagnozisanak felallitasaban egy minden-
ki altal elfogadott modszer hianya. Ehhez sziikséges lenne
a gyulladas gyantjanak igazolasara végzett kiilonbozo
technikak Osszehasonlitasa. A post mortem végzett szo-
vettani és mikrobioldgiai vizsgélatok nem igazoljak egy-
behangzoan a kiilonboz6 diagnosztikus modszerek validi-
tasat.

A nosocomialis pneumonia valdsziniisithet6 az alabbi
néhany klinikai tlinet és vizsgalati lelet alapjan:

» 1) vagy meglevd infiltratum a mellkasrontgen-felvéte-
len,

» 14z vagy hypothermia,

» purulens 1éguti valadék,

» leukocytosis vagy leukopenia.

Egy vizsgalat soran a post mortem végzett szovettani
¢és mikrobioldgiai eredményeket vetették dssze a fenti ra-
diologiai kép megléte, és tovabbi kettd vagy harom klini-

2. tdbldzat

. Clinical Pulmonary Infection Score (CPIS)

kai jel fennallasa alapjan kimondott diagndzissal. Igazolo-
dott, hogy az ezzel a médszerrel felallitott diagnozis szen-
zitivitasa és specificitdsa 69%, illetve 75% (34). Az utébbi
években hoztak 1étre egy pontrendszert (CPIS) a diagnozis
megkdnnyitésére, melyet széles korben alkalmaznak (35).
A specificitas novelése érdekében a pontrendszer kiilon-
boz6 klinikai, radiologiai, fizikalis vizsgalati, laboratériu-
mi és mikrobioldgiai paramétereket kombinal (2. tdbla-
zat). 6 feletti pontszam jo korrelaciot mutat a pneumonia
valosziniiségével. Kiilonbozé vizsgalatok a modszer 77%-
os szenzitivitasat és 42%-os specificitasat igazoltak (34).
A diagnozis hatékonysaganak novelésére néhany vizsga-
lat a CPIS kiegészitésére egy also 1éguti mintabol végzett
Gram-festést ajanl.

A neminvaziv, tracheobronchialis valadék mintavétel,
valamint az invaziv bronchoalveolaris lavage (BAL) ¢s a
védett horgd kefe mintavétel (PSB = protected specimen
brush) gyakorlati hatékonysagat sokat vizsgaltdk. Mind-
egyik modszer rendelkezik elényds és hatranyos tulajdon-
sagokkal.

A tracheobronchialis valadék mintavétel szenzitivita-
sa (38-100%) jol kozelit az invaziv moddszerekéhez,
specificitasa (14—100%) is csak kevéssel marad el azoktol
(36). A tracheobronchialis vdladékminta negativ tenyész-
tési eredménye, amennyiben az antibiotikus kezelés nél-
kiili betegtdl szarmazik, jo negativ prediktiv értékkel bir a
VAP jelenlétére. A BAL és a PSB szenzitivitasa 42-93%
és 33-100%, specificitasa 45-100% ¢és 50-100% (37). A
fentiek alapjan a tényleges also 1éguti gyulladas jelenlété-
nek igazolasara, illetve a korokozo izolalasara mindharom
mintavételi modszer kozel azonos hatékonysagu.

Egy néhany szerz6 altal javasolt algoritmus a nosoco-
mialis pneumonia ellatasara (7. dbra) sorrendben az alabbi
eljarasokat emeli ki. Ha pneumonia valdszinisithetd a
klasszikus klinikai kritériumok vagy a CPIS (>6) alapjan,
léguti valadék mintavétel sziikséges tracheobronchialis le-
szivas vagy bronchoscopia Utjan, kvantitativ tenyésztés
céljabol. 48-72 6ra mulva a folyamat ismétlése javasolt.
Annak eldontésére, hogy érdemes-e folytatni az antimik-
robas kezelést, meg kell allapitani, hogy a pneumonia
fennall-e még, és figyelembe kell venni a tenyésztési ered-
ményeket, valamint az alternativ diagnozisok lehetdségét
(38).

KRITERIUM 0 1 2

Tracheavéladék Nincs Nem purulens Purulens

MRTG Nincs elvéltozas Diffuz Lokalizalt
Testhémérséklet (°C) >36,5 és <38,5 >38,5 és <38,9 >39 vagy <36
Fehérvérsejtszdm >4,0 és <11,0 <4,0 vagy >11,0 =+ band >50%
PaO,/FiO, >240 vagy ARDS <240 ARDS hianyaban
Mikrobiolégia* negativ pozitiv

*Tenyésztési vizsgalatok 24 orat késnek
ARDS: Acute respiratory distress syndrome

2009; 1:1-64.
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Uj, vagy mar meglévé infiltratum a mellkasréntgen-felvételen +
két kritérium fennallasa az alabbiak koziil: laz vagy hypothermia, leukocytosis vagy

leukopenia, purulens tracheavaladék

alsé léguti valadékminta (TBAS, BAL vagy PSB*) kvantitativ tenyésztési és

VAGY CPIS > 6

mikroszkdpos vizsgalata

empirikus antibiotikus terapia beallitasa a helyi mikrobiolégiai adatok

¥

és az alabbi kritériumok alapjan

kései VAP vagy magas kockazat multirezisztens

v

r

v

anti-Pseudomonas cephalosporin vagy
anti-Pseudomonas carbapenem vagy
B-laktam/p-laktamaz gatlé

anti-Pseudomonas fluorokinolon (ciprofloxacin®,
levofloxacin*) vagy aminoglikozid

linezoid vagy vancomycin vagy teicoplanin*

korokozo koéroki szerepére j

Y

ceftiraxon vagy

levofloxacin, moxifloxacin vagy
ciprofloxacin vagy

+ ampicillin/sulbactam vagy
ertapenem

+

v

3. nap: ellendrizni a tenyésztéseket, 6sszegezni a klinikai valaszt a
klinikai paraméterek, a laboreredmények, a mellkasrontgen vagy a

CPIS alapjan

- PaO,/FiO, nem javult vagy intubacio, gépi Iélegeztetés valt szilkségessé
- laz vagy hypothermia tovabbra is fennall

- a pulmonalis infiltratum romlott > 50%-kal

- septicus shock vagy MODS alakult ki

L J
5. dbra
¢ Nosocomialis pneumonia diagnosztikdja, kezelése. Algoritmus (ATS ajdnlds, 2005) (* szerz6i kiegészités)
Terapia A nem megfeleld antimikrobas kezelés oka lehet az

Egy feltételezetten az intenziv osztalyon szerzett, no-
socomialis pneumonia kezelésének megkezdésekor tobb
szempontot kell figyelembe venni. Azt tobb korabbi vizs-
galat megallapitotta, hogy az idében kezdett, adekvat
antimikrobas kezelés nagy jelent6séggel bir (39). A nem
megfeleld antibiotikus kezelés tobb szerzd egyonteti véle-
ménye alapjan magasabb mortalitassal, nagyobb aranyu
szovédménnyel jar.
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aktualis antibiotikus terapiaval le nem fedett korokozo
vagy lehet egy késleltetett rezisztencia is. Az inadekvat
kezelés mellett kimutatott magas mortalitas sok esetben
potencialisan rezisztens Gram-negativ baktériumok (pl. P.
aeruginosa, Acinetobacter spp. €s Enterobacter spp.)
vagy MRSA koéroki szerepével fligghet dssze.

Ennek alapjan fontos szempont, hogy vizsgéalati ered-
mények alapjan a kimenetelt nem befolyasolja a kezdeti
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i Nosocomialis pneumonia vdrhatd kdrokozdi

NINCS KOCKAZAT MDR PATOGENRE
KORAI KEZDET
BARMELY SULYOSSAG

MAGAS KOCKAZAT MDR KOROKOZORA
KESEI KEZDET
BARMELY SULYOSSAG

S. pneumoniae

H. influenzae

Meticillin-érzékeny S. aureus (MSSA)
G-negativ bélbaktériumok

Ugyanaz, mint az el6z6 csoportban és
P. aeruginosa

K. pneumoniae (ESBL)

Acinetobacter spp.

E. coli Meticillin-rezisztens S. aureus (MRSA)

K. pneumoniae
Enterobacter spp.
Proteus spp.

S. marcescens

Legionella pneumophila

MDR: multi-drog resistant, ESBL: extended spectrum f-lactamases

inadekvat kezelés tenyésztési eredmények alapjan torténd
késobbi modositasa.

Mindez aladtdmasztja feltételezett VAP esetén az 1do-
ben kezdett, széles spektrumu, empirikus antibiotikus ke-
zelés sziikségességét. Egy 1995-ben kiadott amerikai ajan-
las (ATS — American Thoracic Society) volt az els6 vezér-
fonal a nosocomialis pneumonia kezelésére (40). 1998-
ban Trouillet és mtsai egy uj klasszifikaciot jelentettek
meg, mely segit megjosolni a varhato korokozot és a meg-
el6z6 antibiotikus kezelés, valamint a gépi 1élegeztetés
hossza alapjan javasol antibiotikus kezelést (41).

Egy 2003-ban végzett prospektiv vizsgalat a fenti két
ajanlas hatékonysagat vetette 6ssze, melyben a bakterialis
lefedettséget €s a javasolt antibiotikum-stratégia alkal-
massagat vizsgaltak (42). Mindkét ajanlas hatékonyan jo-
solta meg a varhaté korokozot (91% és 83%), azonban a
vizsgalat soran izolalt korokozok érzékenységét is figye-
lembe véve a javasolt antibiotikum-stratégia csak kisebb
aranyban volt megfeleld (ATS: 79% és Trouillet: 80%).
Az antibiotikus kezelés hatastalansdga multirezisztens
korokozok izolalasaval is egylitt jart (P. aeruginosa, A.
baumanii, S. maltophylia és MRSA). Ezjelzi, hogy az ajan-
lasok mell¢ a terapia kivalasztasanal figyelembe kell venni
a helyi mikrobioldgiai epidemiologiai adatokat, a varhato
rezisztenciat és az antibiotikus kezelést eszerint sziikséges
pontositani, novelve ezzel a bakterialis lefedettséget és az
antibiotikus kezelés hatékonysagi aranyat.

A legutobbi ATS HAP ajanlast 2005-ben adtak ki (43).
Ebben a korabbiakhoz képest fontos valtozas, hogy a
pneumonia stlyossaga nem jatszik kiemelt szerepet a kez-
deti empirikus antibiotikus kezelés megvalasztasaban (3.
tablazat). A pneumonia sulyossagat figyelmen kiviil hagy-
va azonban, multirezisztens korokozo etioldgiai szerepé-
nek kockazata esetén, illetve ha a korhazi felvétel tobb
mint 5 nappal megeldzden tortént, akkor széles spektrumu
antibiotikus kezelést javasol, ami lefedi a P. aeruginosa
okozta infekciot is. Kiilonboz6 antibiotikus tervet ajanl eb-
ben a betegcsoportban: anti-Pseudomonas cephalosporin,
carbapenem vagy piperacillin/tazobactam kombinalva
aminoglikoziddal vagy anti-Pseudomonas hatasu fluoro-
kinolonnal (ciprofloxacin, levofloxacin). Linezolid, illet-
ve vancomycin, esetleg teicoplanin csak abban az esetben

2008; 1:1-64.
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jOn szdba, ha az adott beteg esetében MRS A-fertdzés gya-
nuja fennall, vagy a koérhdzban magas az adott korokozo
incidencidja. Azon betegek esetén, akik nem teljesitik a
fenti kritériumokat, az endogén fléra (S. pneumoniae, H.
influenzae, MSSA és antibiotikum-érzékeny, acrob Gram-
negativ baktériumok) antimikrobas lefedése az empirikus
kezelés célja. Javaslatuk alapjan ceftriaxon, fluorokinolon
(ciprofloxacin, levofloxacin), B-laktam/fB-laktaméz inhibi-
tor vagy ertapenem a valasztandé antibiotikum.

A kombinalt antibiotikus kezelés javallata a mai napig
fenntartott P. aeruginosa vagy mas rezisztens korokozo
kivaltotta VAP kezelésére. Korabbi vizsgalatok (44-46)
igazoltak, hogy monoterapia esetén a P. aeruginosa, illet-
ve Klebsiella spp. okozta infekciok mortalitdsa magasabb,
mint kombinalt terapia mellett, bar erre iranyuld vizsgalat
kevés van, €s a vizsgalat soran kevésbé aktiv béta-lakta-
mot hasznaltak. Ennek tisztdzasa tovabbi vizsgalatokat
igényel. Jelenleg a monoterapiat csak olyan nosocomialis
pneumonia kezelésére ajanljak, ahol alacsony a kockazata
multirezisztens korokozé oki szerepének.

Az antibiotikus kezelés tartama szintén sokat vitatott
téma. Az ATS ajanlas, a korabban szokasos 14-21 napos
kezelésekhez képest S. aureus és H. influenzae pneumonia
esetén rovidebb, 7-10 napos kezelési id6t javasol. Specia-
lis esetekben (tobb lebenyes érintettség, alultaplaltsag,
tiregképzddés, Gram-negativ nekrotizalé pneumonia és P.
aeruginosa vagy Acinetobacter spp. fertdzés igazolasa),
14-21 napos kezelést tart sziikségesnek.

Ujabb vizsgalatok mar azt a tényt timasztjék al4, hogy
VAP esetében a rovidebb antibiotikus terapia ugyanolyan
hatékony, mint a hosszabb (47). A révidebb antibiotikus
kezelés elonye nemcsak a korhazi koltségek csokkentésé-
ben, hanem a multirezisztens baktériumtorzsek kialakula-
sara hat6 szelekcios nyomas csokkentésében is nyomon
kovethetd.

A MDR Gram-negativ korokozo6 kivaltotta VAP keze-
1ésére alkalmazott inhalacids colistin hatékonysagara néz-
ve biztos adatok nem allnak rendelkezésre. Hatésait csu-
pan egy kis esetszamu (8 beteg) vizsgalat igazolta (48).

Az also léguti Candida-kolonizacié iranyaban végzett
vizsgalat nem igazolja egyértelmiien, hogy annak pneu-
moniat, invaziv pulmonalis candidiasist kivalto hatasa len-
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ne. Ugyanakkor bizonytalan kdlcsonhatas valdszintisithe-
t0 egyes Candida és Pseudomonas torzsek kozott (49, 50)
Ezlehet magyarazata annak, hogy Candida-tracheakoloni-
zacio mellett gyakoribb a Pseudomonas spp. okozta VAP.

Osszefoglalas

A kolonizaci6 és az aspiracio kulcsfontossagu ténye-
z0k a VAP kialakulasaban, ami a leggyakoribb nosoco-
mialis mortalitast eredményezi az intenziv osztalyon. A
hagyomanyos, alacsony koltségigényi, HVLP cuff-os tu-
busok eldsegitik a léguti kolonizaciot és nem akadalyoz-
z&k meg az aspiraciot. A LoTrach™ rendszer latvanyosan
csokkenti az aspiraciot és lehetévé teszi az antibioti-
kum/antiszeptikum mentes teljes fels6 1éguti és szajiiregi
oblitést a cuff feletti teriileten. Ennek jelentds hatdsa van a
patogenezis f6 mechanizmusaira, €s egyben csokkenti a
hagyomaényos felsé léguti kolonizacid és aspiracié meg-
elézésére iranyulo stratégiak jelentOségét.

A nosocomialis pneumonia, illetve a VAP diagnoszti-
kaja alapjat a klinikum és a radioldgiai vizsgalat eredmé-

nye képezi. A klinikusok szdméra segitséget nyujthat
nosocomialis pneumonia diagnozis felallitasban egy ko-
rabban kialakitott pontrendszer (CPIS), ami igazoltan
nagy biztonsaggal itéli meg a pneumonia valdsziniségét.
A diagnosztikédhoz, ¢és a kezelési tervhez szorosan hozza-
tartozik akar az invaziv, akar a nem invaziv mintavétel és
mikrobiologiai vizsgélat. A kiilonb6zd mintavételi lehetd-
ségek szenzitivitasa és specificitasa hasonlo, nincs ajanlas
egyik, vagy masik elonyben valo részesitésére.

A terapia szempontjabol kiemelendd az idéfaktor je-
lentdsége, valamint a kezdeti terapia hatékonysaga. Csak
az idében kezdett, hatékony (a varhatd koérokozod érzeé-
kenységének megfeleld), empirikus antibiotikus terapia
csokkenti a mortalitast. Ez utobbihoz nytjt mankot a klini-
kus szamara az a néhany ajanlas, ami alapjan jo eséllyel
megbecsiilheté a varhatd korokozo. Az ajanlasok a két
legfontosabb kockdzati tényez6 — a korhazi kezelés
hossza, és a MDR korokoz6 valdszinilisége — figyelembe-
vételével tesznek javaslatot az antibiotikus terdpidra.
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Az infekcidkontroll jelentosége és megvaldsulasa  Antmann Katalin

a Semmelweis Egyetemen

Importance of infection control and its implementation
at Semmelweis University

OSSZEFOGLALAS Az Eurdpai Unidban 2004-ben létrehivott Europai Betegségmegel6zési és Jar- Semmelweis Egyetem

vanyvédelmi Kdzpont (ECDEC) 2007-ben adta ki els§ éves jelentését, amiben kiemelkedd : Kérhazhigiénés Osztaly
hangsulyt kapott az antibiotikum rezisztencia és a korhazi elldtassal 6sszefliggé fertézések sza- :
manak alakulasa. A helyzet kezelése érdekében az ECDC megalakitotta az egészségiigyi ellatas-
sal dsszefliggé fertézések megelézésével foglalkozd osztalyt. 2008-t6l évente tervezik meg- :
szervezni az ,Antibiotikum-napot”, és tervben van az infekciokontroll tevékenység unids szin- :
t{ szabalyozasanak kérdése is. Magyarorszagon 2004-ben alakult meg az orszagos Infekcio- :
kontroll és Antibiotikum Terapias Bizottsag, és napirenden van a terdlettel foglalkozé jogsza- :
balyok frissitése. Az infekcidkontroll terileten miikdd6 szakemberek széma sem orszagos szin- :
ten, sem a Semmelweis Egyetemen nem elegendd, annak ellenére, hogy a multirezisztens kor- :
okozok okozta fert6zések itt is egyre komolyabb gondot jelentenek. :

KULCSSZAVAK infekcidkontroll, multirezisztens kérokozo, antibiotikum rezisztencia

SUMMARY The European Union has founded the European Centre for Diseases Prevention and :
Control in 2004, and the ECDEC has published the first ,Annual epidemiological report on :
communicable diseases in Europe”. This report highlighted the importance of antimicrobial :
resistance and the number of hospital-care associated infections (HAI) and to handle this :
situation they organised the Department of HAI This Department plans to organise the :
,European Antibiotic Awareness Day” yearly, and to regularize infection control on EU level. :
The Hungarian National Infection Control and Antibiotic Committee have been founded in :
2004 and the law of this field will be updated in the near future. The number of specialists :
working in the infection control is insufficient both in Hungary and the Semmelweis University :
in spite of the increasing importance of multi-drug resistant microbes. :
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tériilnek, az ezen feliili prevencio pedig egyértelmi megta-
karitast jelent. Az alkalmazasaval nyert adatok felhasznal-
hatdk az ellatas mindségének a javitasahoz, hiszen a segit-
ségével eldallitott és monitorozott indikatorok a korhazi
mindségjavitas egyik fontos eszkozei lehetnek (1).

Bevezetés

Az infekciokontroll-tevékenység a betegellatd intéz-
mények alapvetd feladata, a tevékenység szervezett, jol
miikodo keretek kozti végzése mindségi indikator.

Barmilyen mindségi tanusitvannyal rendelkezzen egy
egészségiigyi intézmény (ISO vagy MEES), ennek szerves
részét kell, hogy képezze az infekciokontroll fejezet. Az
infekcidkontroll és ennek feltétele, az aktiv surveillance a
mindségfejlesztés egyik legtobb sikert hozo teriilete. A
nemzetkozi és hazai tapasztalatok szerint alkalmazaséval
a korhazi fertézések szama 32%-kal, a profilaktikus céla
antibiotikum-felhasznalas pedig akar 50%-kal is csok-
kenthetd. A surveillance-program szakirodalmi adatok
szerint rendkiviil kdltséghatékony, a program koltségei az
elkeriilheto fertdzések 6%-anak prevencidjakor mar meg-

Roviditések

CDC  Centers for Diseases Control and Prevention

EARS  European Antimicrobial Resistance Surveillance System
ECDC  European Centre for Diseases Prevention and Control

EFRIR  Epidemiologiai Feliigyeleti Rendszer és Informatikai Rendszer

A tovéabbiakban attekintjiik az europai, majd a magyar-
orszagi helyzetképet és végiil az infekciokontroll helyzetét
a Semmelweis Egyetemen.

Eurdpai Unio

Az Eurdpai Uni6 2004-ben dontott az Eurdpai Beteg-
ségmegel6zési és Jarvanyvédelmi Kézpont (ECDC) 1étre-
hozasarol, ami egy év mulva mar meg is kezdte miikodé-
sét. Elso és legfontosabb feladatanak tekintette a fert6zo

ESAC  European Surveillance of Antimicrobial Consumption

HELICS Hospital in Europe Link for Infection Control through
Surveillance

IPSE  Improving Patient Safety in Europe
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betegségek alakuldsanak felmérést az Unioban, amit a
2007-ben kiadott ,Eves jelentés”-ben kozoltek (2). Az
adatok tiikrében a legfontosabb problémanak az antibioti-
kum-rezisztencia folyamatos ndvekedését és a korhazi el-
latassal kapcsolatos fert6zések szdmanak alakuldsat tart-
jak.

Az antimikrobidlis rezisztencia hatalmas probléma, és
az ezzel kapcsolatos surveillance-tevékenység csak nem-
rég kezdodott az EU-ban. A rendelkezésre allo adatok je-
lentds kiilonbségeket mutatnak az egyes tagorszagok ko-
zott, jellemzdéen megfigyelhetd egy észak-nyugati dél-ke-
leti gradiens a rezisztencia gyakorisagi szintjében. A leg-
nagyobb figyelmet a methicillin-rezisztens Staphylococ-
cus aureus (MRSA) kapta, ami napjainkra komoly ,,prob-
Iéma-baktérium” lett majdnem az Gsszes tagorszagban (1.
dabra). Az MRSA incidencidja mindenhol folyamatosan
emelkedik, eddig csak két orszagban (Szlovénidban és
Franciaorszagban) sikeriilt ezt a trendet megforditani. Az
EU antibiotikum-rezisztencia surveillance-t koordinalod

1
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intézménye, az Antimicrobial Resistance Surveillance
System (EARSS) adatai szerint a tobbi kdvetett baktérium
[Enterococcus, E. coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudo-
monas aeruginosa (2., 3., abra)] esetében is hasonléan
romlo helyzettel szembesiilhetiink. A glikopeptid-rezisz-
tens Enterococcusok aranya is folyamatos emelkedést mu-
tat, kiilondsen azokban az orszagokban, ahol gyakori az
MRSA is (4. dbra).

Az antibiotikum-rezisztencia kialakuldsanak egyik
fontos eleme az antibiotikum-fogyasztas. Az egyes tagor-
szagok kozott akar haromszoros kiilonbség is megfigyel-
hetd az egy személyre vetitett antibiotikum-fogyasztas te-
kintetében. Az antibiotikum-felhasznélds nyomon koveté-
se alapvetd informaciokkal szolgalhat a rezisztencia kiala-
kulasaval szembeni teendék meghatarozasaban, mind az
egészségiigyi dolgozok, mind a betegek szempontjabol (5.
abra).

A nosocomialis fertdzések szempontjabol komoly ki-
hivas a rezisztens és multirezisztens korokozok megjele-

Staphylococcus aureus
i gyakorisdga invaziv mintdkban,
i EARS adatok, 2006

no data
<1%
1-5%
5-10%
10-25%
25-50%
>50

2. dbra
no data Pseudomonas aeruginosa:
<1% . ceftazidime-rezisztencia
1-5% gyvakorisaga invaziv mintakban,
5-10% . EARS adatok, 2006
10-25%
25-50%
>50
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i Klebsiella pneumoniae: lll. gene-
i rdci6s cefalosporin-rezisztencia
i gyakorisdga invaziv mintdkban,
: EARS adatok, 2006

5:.3 4.dbra

S nodata . ............................................................
L <% © Enterococcus faecium:
T 1-5% i vancomycin-rezisztencia gyako-
N 5-10% i risdga invaziv mintdkban,
o 10-25% © EARS adatok, 2006
Bl 25-50%
s >50
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5. dbra

Antibiotikum-felhaszndlds a jdrdbeteg elldtdsban 24 eurdpai tagdllamban. Forrds: European Surveillance of
. Antimicrobial Consumption (ESAC)
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i Nosocomialis ferté6zések az Eurdpai Uniéban és Magyarorszdgon

EU MAGYARORSZAG
esetszam/év 3000 000 90 000
letalitas 1,6% 1%
haldleset - kdzvetlen haldlok 50 000 900
haldleset - kdzvetett haldlok (2,7%) 81000 2430

nése. Evente az EU-ban kb. 3 millié ember, az ellatottak
10%-a szenved el valamilyen nosocomialis fert6zést, és
nagy valoszintliséggel koziilikk 50 000 meg is hal a fert6zés
kovetkeztében (1. tablazat).

A jelentés szerint a leggyakoribbak a hugynti fert6zé-
sek (28%), ezt kovetik csokkend sorrendben a 1éguti fertd-
zések (25%), a sebfert6zések (17%), véraramfertézések
(10%). Az egyéb, nem részletezett (20%) kategoridba tar-
toznak az enteralis fert6zések is, koziiliik is kiemelkedik
jelentdségével a Clostridium difficile 027-es ribotipusa
okozta fertézés (3) (6. abra). A nosocomialis fertézések
kozel 5%-at okozzak MRSA fert6zések. A tovabbi jelen-
tds korokozok kozé tartozik a methicillin-szenzitiv
Staphylococcus aureus (MSSA), a Pseudomonas, az E.co-
li, Klebsiella, Acinetobacter, C. difficile, és nem utolso
sorban a véraramfertdzések egyik kiemelkedd korokozdja,
a koagulaz-negativ Staphylococcus.

A nosocomialis fert6zések surveillance-e nagyon ne-
héz: egységes definiciot kellene hasznalni és a jelentési fe-
gyelem is gond. Emellett specialis személyzet sziikséges,
a tevékenység idoigényes, valdsziniileg ez is magyarazza,
hogy sok tagorszdgban megoldatlan még ez a kérdés an-
nak ellenére, hogy a nosocomialis fertézések 20-30%-a
megelézhetd lenne megfeleld infekcidkontroll program-
mal, ami természetesen az aktiv monitorizalast is magaban
foglalja.

Mindezen nehézségekkel szembesiilve az ECDC-n be-
lil mar megalakult az egészségiigyi ellatassal dsszefliggd
fertdzések megelézésével foglalkozd osztaly. 2008-tol
kezdédben évente tervezik megszervezni az ,,Antibioti-
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2. tabldazat

Az infekciokontroll-tevékenység elemei

» Nosocomialis fert6zések adatainak elemzése, surveillance mi-
kodtetése
» Antibiotikum politika
» lIzolalas
» Sterilizalas
» FertStlenités
kézhigiénés eljarasok
takaritas
textiliakezelés
rovar-ragcsalo irtas
» fert6z6 hulladék kezelése
Elelmezés, vizkezelés
Munkavédelem
Munkavédelmi felszerelések
Védéboltasok
Oktatds a személyzet és a betegek részére
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kum-napot”, az antibiotikum rezisztencia visszaszoritasa
végett. E mellett tervben van az infekciokontroll tevékeny-
ség (2. tabldzat) uniods szintli szabalyozasanak kérdése is.

Magyarorszagi helyzetkép

A nosocomialis fertdzések gyakorisagat csak becsiilni
tudjuk, mivel nem allnak rendelkezésre megfeleléen meg-
bizhat6 hazai adatok. Magyarorszagon 2004-ben megala-
kult az orszagos Infekciokontroll és Antibiotikum-terapias
Bizottsag, és napirenden van a teriilettel foglalkozo jog-
szabalyok frissitése. Ez eldrelathatéan minden egészség-
ligyi szolgaltatd szamara kotelezo jelleggel irja el6 az In-
fekciokontroll €s Antibiotikum-terapias Bizottsag mikod-
tetését, eldirja az infekcidokontrollal foglalkozé munkatar-
sak végzettségét és szamat (300 agyanként egy-egy
epidemiologus szakapold javasolt), €s nemcsak a kotele-
z8en jelentendd nosocomialis fertdzések jelentését ellen-
drizné, hanem az egészségligyi szolgaltatoktol elvarja az
onkéntes surveillance-okban val6 részvételt is.

Ma a nosocomialis fertézéseknek harom nagy csoport-
jat kotelezd jelenteni hazankban: a véraramfertézéseket, a
jarvanyokat és a multirezisztens korokozok (3. tablazat)
altal okozott fertézéseket. A jelentést csak online, az
ANTSZ altal kifejlesztett EFRIR rendszeren keresztiil le-
het megtenni. Ezzel parhuzamosan, egy integralt rendszert
felépitve az Orszagos Epidemioldgiai Kozpont Korhaz-
higiénés osztalya kidolgozta az un. 6nkéntes surveillance-
rendszert is. E rendszer els6 1épése volt a nosocomialis fer-
tézések egységes esetdefinicidinak meghatarozasa. Ehhez
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¢ Jelentend6 multirezisztens korokozék (MRK)

BAKTERIUM

REZISZTENCIA DEFINICIO*

Staphylococcus aureus

Methicillin/Oxacillin (MRSA)
Vancomycinnel szemben mérsékelt szint(i heterorezisztenciat mutaté torzsek (hVISA/VISA)

Enterococcus spp. Vancomycin

Enterobacter spp.

imipenem és/vagy meropenem

Escherichia coli

ESBL-termeld (lll. gen. cefalosporinok), imipenem és/vagy meropenem

Klebsiella pneumoniae spp.

ESBL-termeld (lll. gen. cefalosporinok), imipenem és/vagy meropenem

Acinetobacter baumanii

imipenem és/vagy meropenem

Pseudomonas aeruginosa

Erzékeny 2-re vagy kevesebbre a kévetkezék kdziil: piperacillin/tazobactam, ceftazidin,
cefepim, imipenem, meropenem, ciprofloxacin, gentamicin, tobramycin, aztreonam

Stenotrophomonas maltophilia Cotrimaxazol

Clostridium difficile

hipertoxikus (NAP1/027 torzsek)

*A kérokozok antibiotikum-érzékenysége a Mikrobioldgiai Szakmai Kollégiummal egyeztetve

az amerikai CDC National Nosocomial Surveillance
System rendszerének esetdefinicioit, illetve az eurdpai
HELICS/IPSE program nevezéktanat hasznaltak fel (4).
Ezt kovetden kiadasra keriilt a modszertani itmutato is (5,
6). Ehhez az onkéntes rendszerhez féléves peridodusokra
csatlakozhat egy-egy korhazi osztily. Az Onkéntes
surveillance haszna tobb szinten jelentkezik. Egyrészt ki-
épiil egy jellemzGen magyar adatbazis, amely segitségével
jellemezhet6 a magyarorszagi nosocomialis fertdzési gya-
korisag az egyes ellatasi teriileteken, masrészt ez a gyako-
risag Osszehasonitasokra is lehetéséget ad: a nemzetkdzi
adatokhoz, illetve a hazai atlaghoz mérheti egy-egy osz-
taly sajat eredményét. Az 6nkéntes surveillance alrendsze-
rei: sebfertézési, manualis osztalyos, teljes korti és ITO/
PIC eszkozhasznalattal sszefliggd fertdzési alrendszerek.
Az eredményeket értékelve ki-ki elemezheti a munkaja so-
ran talalhato kritikus pontokat.

Az infekcidkontroll helyzete
a Semmelweis Egyetemen

Az Egyetemen évtizedek 6ta miikddik Korhazhigiénés
Osztaly, amely egy higiénikus orvos vezetésével és harom
kozegészségiigyi-jarvanyiigyi feliigyelovel koordinalja a
klinikak infekciokontroll tevékenységét. Az osztalyhoz
tartozik még a kiils6 klinika tombben talalhato Fert6tlenitd
Allomés, aminek egészségiigyi gazmesterei harmas fel-
adatnak felelnek meg: végzik a sziikséges rovar-ragcsalo-
irtast, egyes fert6z6 betegek utdn a zardfertdtlenitést és
sziikség esetén miikodtetik a gézfertdtlenitd gépet.

Jelenleg a Kérhazhigiénés osztaly probalja az in. ,,régi
iskolat”, azaz a klasszikus kozegészségtani higiénés meg-
kozelitést 6tvozni a ,,modern iskolaval”, azaz az epidemio-
l6giai alapu infekciokontrollal. Ezért is kért és kapott olva-
sasi hozzaférést két nagy egyetemi szamitogépes rend-
szerhez, a MEDSOL-hoz és a MEDBACT-hoz. fgy lehe-
téség nyilt a mikrobiologiai leletek nyomonkdvetésére,
fert6zések esetén a beteg adatainak megtekintésére.

2009; 1:1-64.
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Az osztaly mindennapi munkakapcsolatban van a mik-
robiologiai laboratoriummal, azonnal jeleznek, ha problé-
mat észlelnek, s az osztaly is fordulhat oda segitségért.

Mind az osztalynak, mind a klinikakon dolgoz6 higié-
nikus kollégaknak (akar 6, akér részallasban van a klini-
kan) van hozzaférése a korabban emlitett EFRIR rendszer-
hez, tehat a kotelezd jelentési feladatanak mindenki eleget
tud tenni. Két klinika az dnkéntes surveillance-rendszer-
hez is csatlakozott.

Kiépiilt a Kérhazhigiénés Osztaly honlapja az egyete-
mi honlapon beliil, ami minden sziikséges informaciot, ak-
tudlis hirt biztosit a kollégak szdmara. Rendszeresen fris-
siil a fertétlenitdszer-adatbazis, ami az engedélyezett fer-
tétlenit6szerek kozott segit eligazodni.

Megalakult az Infekciokontroll és Antibiotikum Bi-
zottsag, ami a Klinikai Kozpont elndkének tanacsado szer-
ve.

A Korhazhigiénés Osztaly munkéja sordn sok problé-
maval szembesiil. Ezek egy része valoszintileg mas intéz-
ményekben is megtalalhatd, de vannak specialis helyi sa-
jatossagok.

Az infekciokontroll szakma problémaja orszagszerte,
hogy hianyzik az infekciokontroll tevékenységet megala-
pozo érvényes rendelet. A tobb mint harminc évig €16 ko-
rabbi jogszabalyt hatalyon kiviil helyezték, az 1j még nem
kertiilt elfogadasra. Csak az 1997. évi CLIV. Torvény az
egészségiigyrol, a fertézo betegekkel kapcsolatos rendele-
tek és Orszagos Tisztiféorvosi utasitasok szabalyozzak je-
lenleg ezt a tevékenységet.

Specialis sajatossag az Egyetem oktatd intézmény vol-
ta. Az egészségiigyi képzés minden szintjérdl vannak gya-
korlaton a klinikdkon ¢és a higiénés ismeretekkel kellen
még fel nem vértezett hallgatok komoly fertézésterjesztd
rizikofaktort jelenthetnek, mig egyes betegségekben 6k is
szenvedd alanyokka valnak, pl. calicivirus-fertézés, ba-
ranyhimld, influenza stb.

Az egészségiigyi agazatot sujtd kozponti intézkedé-
sek, a forraskivonas nem kedveznek a fejlesztéseknek.
Amig a klinikaknak nem sikeriil megoldaniuk az apolohi-
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anyt, addig valosziniileg nem varhat6 az infekcidkontroll
személyzet szamanak novelése sem. Nemzetkdzi javasla-
tok szerint fekvobeteg-intézményenként, 250-300 agyan-
ként célszeri egy infekciokontroll névér alkalmazasa, aki
az aktiv nosocomialis surveillance sarokkove lehetne: fel-
adata a fert6zések aktiv keresése megfeleld indikatorok
szerint (legegyszerlibb a lazas betegek detektalasa), ezek
jelzése az infektologus kolléga felé. Es itt egy masik szak-
emberhianyt kell emliteni, az infektologusét. Orszagosan
hianyzanak az infektologusok, az egyetemen sem jobb a
helyzet.

Bar a modern infekciokontroll a betegadatok elemzé-
sét tekinti elsédlegesnek, azért még ma is sziikség van hi-
giénés mikrobiologiai vizsgalatok végzésére: sterilitasi
probakra, tisztasagi vizsgalatokra, levegébakteriologiai
vizsgalatokra a miit6kben, hiszen az érvényes rendeletek
ezek végzését eldirjak. Mindezek a pénztelenségnek esnek
aldozatul.

A mikrobiologiai vizsgalatok igénybevételekor vagy
negligalasakor is donté szempont a pénz.

Helyi sajatossag az egyetem klinikainak f6ldrajzi elhe-
lyezkedése és az épiiletallomany. A klinikak harom telep
koré csoportosithatok (belsé klinika tomb, kiilsé klinika
tomb és budai tomb), a Korhazhigiénés osztaly és a budai
tomb kozotti utazési id6 egy ora. Az épiiletek nem a 21.
szazadi kihivasoknak megfelelden épiiltek, ezért nagyon
nehéz kialakitani a megfeleld szamu és mindségl, az
Ujabb ¢és ujabb eldirasoknak is megfeleld kiszolgalo helyi-
ségeket (pl. citosztatikus keverékinfuziok eldallitasara
szolgald helyiségek, takaritoszer raktar), megfelelé kom-
fortfoku és izolalasra is alkalmas, kis 4gyszamu korterme-
ket. Az épiiletekbe eredetileg nem terveztek kdzponti ste-
rilizalot, ezt utdlag, minden igényt kielégitve megvaldsita-
ni nagyon nehéz.

A problémak jelentds része abbol adddik, hogy a klini-
kus kollégak ismeretei a fertdzésekrdl / nosocomialis fer-
tézésekrol, azok jelentdségérdl és fokeépp a veliik kapcso-
latos preventiv, illetve kotelezd teenddkrdl nem megfele-
16. Ezen tudas, ismeretanyag jelentés része nem szerepel
kello sullyal az altalanos orvosi curriculumban, azt alapos
részletességgel az Egészségligyi Foiskolai Karon oktatjak
a kozegészségiigyi-jarvanyiigyi feliigyeloknek, népegész-
ségligyi ellenéroknek. Ezért is indokolt ilyen végzettségii
kollégak alkalmazasa az egészségligyi intézményekben. A
fert6zések nosocomialis voltanak negligalasa, a bejelenté-
si kotelezettség nem teljesitése szintén sokszor az ismeret-
hiannyal magyarazhato.

A surveillance fogalma az elmult évtizedben terjedt el,
de még mindig nem szerves része az orvosi kozgondolko-
dasnak. Pedig ez a fogalom semmi egyebet nem jelent,
mint folyamatos adatgyijtést, adatszolgaltatast, adatelem-
z¢st és az elemzett adatok felhasznalast. A nosocomialis
fert6zések surveillance-e semmi mas célt nem szolgalhat,
mint az adatok elemzésével annak kideritését, hogy hol,
mit tesznek rosszul vagy esetleg sokkal jobban, mint
masok. Az eredményeket a dontéshozok felé (klinikaigaz-
gatd, egyetemi vezetdség) és az adatot szolgaltato felé is
minden esetben el kell juttatni.
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Mint korabban mar volt szo6 rola, az antibiotikum-re-
zisztencia komoly kihivas napjainkban. Ezért lenne na-
gyon fontos az antibiotikum-felhasznalas nyomon koveté-
se, folyamatos elemzése nemcsak egyetemi és klinikai, ha-
nem beteg szinten is, de ez jelenleg ugy tlinik nem megold-
hatd. Sziikség van egységes, helyi antibiotikum-protokol-
lokra, ezek kidolgozasat a Gyogyszerterapids Bizottsag
Antibiotikum Albizottsaga mar elkezdte.

A fert6z0 betegségek elleni legbiztosabb védelmet a
véddoltasok biztositjak. A magyar ¢letkorhoz kotott kote-
lezd véddoltasi rendnek csak tiz éve része a Hepatitis B vi-
rus (HBV) okozta fertdzés elleni véddoltas, tehat az egész-
ségligyi dolgozok jelentds része nem kapta meg ezt az is-
kolaban, hanem mar aktiv munkavallaloként oltottak. Az
oltasok szervezése ¢s nyilvantartasa nem volt mindig kel-
16en rendben, ezért most a Foglalkozasegészségiigyi szol-
galattal probalja a Korhazhigiénés osztaly elérni az atlat-
hatdsagot €s a 100%-o0s atoltottsagot. Bar a hatalyos ren-
deletek szerint a HBV-oltas alkalmazasi feltétel az egész-
ségiigyben, ennek jelentdségét még olykor orvoskollégak
is megkérddjelezik.

Hasonlo gond a szezonalis influenza elleni véddoltas-
sal valo atoltottsag alacsony szintje. Influenzaszezonban a
betegellatast csak megfeleld szamban atoltott személyzet-
tel lehet biztositani.

Végiil, de nem utolsé sorban meg kell emliteni a felet-
tes hatosaggal, az ANTSZ-szel valé egyiittmiikodés ne-
hézségeit. Az infekciokontroll tevékenységet a fert6zo be-
tegségekkel kapcsolatos jogszabalyok szabalyozzak és ir-
jak el6 a teenddket. Korhazi jarvanyok el6fordulasakor
nem megkeriilhetd a hatdsag értesitése, sokszor a diag-
nosztizalé laboratorium hivatalbol értesiti a Szolgalatot,
amit bizony a klinikak olykor-olykor nylignek éreznek. A
hatdsag megjelenése ilyen esetben mindig plusz admi-
nisztraciot, esetleg részleglezarast, betegfelvételi zarlatot
jelent, leggyakrabban az elmult években calicivirus-
enteritis esetében tortént igy. Mindezek az intézkedések
pedig sziikségesek a jarvany mihamarabbi felszamolasa-
hoz, de a leghatékonyabb, ha mar egy-két hasmenéses be-
teg esetén értesitik a helyi higiénikusokat.

Osszegzés. Az infekcidkontroll az egészségiigyi ella-
tas szerves része, amelyet ha jol szervezetten miikodtet-
nek, akkor nagyban hozzajarul a biztonsagos betegellatas
eredményeihez. Mindehhez sziikséges megfeleld torvényi
szabalyozas ¢és intézményi hattér is. A jelenlegi gazdasagi
helyzetben az egészségiigy intézmények nem tartjak ido-
szeriinek az infekciokontroll-személyzet alkalmazasat,
annak ellenére sem, hogy irodalmi adatok tdmasztjék ala
az infekciokontroll program rendkiviili kéltséghatékony-
sagat, mivel az elkeriilhet6 fert6zések 6%-anak prevencio-
jakor mar megtériilnek koltségei, az ezen feliili prevencio
pedig egyértelmi megtakaritast jelent. A témaban jobban
elmélyedni kivandknak javasolt a magyar és angol nyelvii
nyomtatott €s internetes szakirodalom, melynek jegyzéke
talalhato a 4. és 5. tablazatban.
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ORVOSKEPZES folyéirat szerzéi Gtmutatéja

A folydirat célja: Az 1911-6ta megjelend Orvosképzés legfontosabb
célja a hazai orvoskollégék folyamatos gradudlis és posztgradudlis
képzésének tamogatasa. A lap elsésorban olyan munkdk kozlését
tartja feladatanak, amelyek az orvostudomany egy-egy aganak
Ujabb és leszlrt eredményeit foglaljak 6ssze magas szinvonalon ugy,
hogy azok a gyakorlé orvoshoz, szakorvoshoz, klinikushoz és elméle-
ti orvoshoz egyarant széljanak. Emellett lehetéség van eredeti kozle-
mények és esetismertetések benyujtasara, és az Ujsdg a Semmelweis
Egyetem szakmai kotelezd szinten tart6 tanfolyamok eléadasi 6ssze-
foglaldinak is teret ad. Az eredeti kozlemények a rendszeres lap-
szamokban, vagy a témahoz kapcsolodé tematikus lapszamokban
kapnak helyet. Fontos feladatunknak tartjuk, hogy rezidens kollégak
tollabdl szarmazo esetismertetéseket is kdzoljunk, melyeket mentori
ajanlassal kértink benyujtani. A beadott dolgozatokat a szerkeszt6bi-
zottsag el6zetes biralatra adja ki, és a kézirat kdzlésére a biralat ered-
ményének fliggvényében kertl sor. Tudoményos dolgozat benyuj-
tasara az alabbiak szerint van lehetéség:

* Esetismertetés (case report)

« Fiatal doktorok (PhD) tudomanyos beszamoldja, Uj eredményei-
nek 6sszefoglalasa (nem tézisek vagy doktori értekezések!)

* Klasszikus 6sszefoglalé kozlemény az elméleti és klinikai orvostu-
domany béarmely teruletérdl, a legujabb irodalmi eredmények fel-
hasznélasaval

» ,Update” jellegli kozlemény, azaz nem egy téma kidolgozasa, ha-
nem adott szakterilet legljabb tudomanyos eredményeinek
osszefoglalasa

+ El6adasi 6sszefoglald (a tanfolyamszervezék felkérése alapjan)

A kézirat: A tudomanyos kézleményeket elektronikusan, Word do-
kumentum formatumban kérjik eljuttatni a szerkesztéségbe. Az il-
lusztracidkat, abréakat és tablazatokat kulon file-ként kérjik elkuldeni.
Az dbrak cimeit és az dbramagyarazatokat a Word dokumentumban
kiilon oldalon kell feltlintetni, az abra/tablazat szamanak egyértelmi
megjelolésével. A digitélis képeket minimum 300 dpi felbontasban
kérjik, elfogadunk tif, eps, illetve cdr kiterjesztés(i file-okat. A kézirat
elfogadasa esetén az abrakat a szerkeszt&ség nyomtatott formaban
is kéri elkuldeni. Az orvosi szavak helyesirdsdban az Akadémia &llas-
foglalasanak megfelelen, a latinos irdasmaéd kovetkezetes alkalmaza-
sat tekintjuk elfogadottnak. Magyarosan kérjik irni a tudomanyéagak
és szakteriletek, a technikai eljarasok, mlszerek, a kémiai vegyuletek
neveit. A szerkeszt6k fenntartjak maguknak a stilaris javitas jogat. A
mértékegységeket SI mértékrendszerben kérjik megadni.

A kézirat felépitése a kovetkezé: (1) cimoldal, (2) magyar 6sszefog-
lalés, kulcsszavakkal, (3) angol 6sszefoglalas (angol cimmel), angol
kulcsszavakkal, (sorrendben): magyar cim, angol cim, (4) réviditések
jegyzéke (ha van), (5) széveg, (6) irodalomjegyzék, (7) dbrajegyzék, (8)
tablazatok, (9) dbrak. Az oldalszamozast a cimoldaltol kezdve kell
megadni és az egyes felsorolt tételeket kulon lapon kell kezdeni.

(1) A cimoldalon sorrendben a kévetkezk szerepeljenek: a kézirat ci-
me, a szerz6k neve, valamint a szerz6k munkahelye, a kapcsolattartd
szerz6 pontos elektronikus és postai cimének megjeldlésével. (2-3)
Az 6sszefoglaldst magyar és angol nyelven kell bekldeni, kiilon ol-
dalakon, a kdvetkez6 szerkezet szerint: ,Bevezetés” (,Introduction”),
JCélkittizés”  (,Aim”), ,Mddszer” (,Methods”), ,Eredmények”
(,Results”) és ,Kovetkeztetések” (,Conclusions”) lényegre tor6 meg-
fogalmazasa torténjék. A magyar és az angol Gsszefoglalasok terje-
delme - kilon-kulon - ne haladja meg a 200 sz6t (kulcsszavak nél-
kul). A témahoz kapcsolodd, maximum 5 kulcsszot az 6sszefoglalok
oldalan, azokat kévetSen kérjik feltiintetni magyar és angol nyel-
ven. (4) A kéziratban el6forduld, nem altalanosan elfogadott révidi-
tésekrdl kulon jegyzéket kell késziteni abc-sorrendben. (5) A széveg-
torzs szerkezete vildgos és az olvasé szamdra atlathaté legyen. Ere-
deti kozlemények esetén a ,Bevezetd”-ben roviden meg kell jeldlni a
problémafelvetést, és az irodalmi hivatkozasokat a legujabb eredeti

kozleményekre és 6sszefoglaldkra kell sziikiteni. A ,Mddszer” rész-
ben vildgosan és pontosan kell leirni azokat a médszereket, amelyek
alapjan a kozolt eredmények szilettek. Kordbban kozolt modszere-
ket esetén csak a metodika alapelveit kell megjeldlni, megfelel iro-
dalmi hivatkozassal. Klinikai vizsgalatokndl a kézirathoz csatolni kell
az illetékes etikai bizottsag allasfoglalasat. Allatkisérletek esetén a
Magyar Tudoményos Akadémia — Egészségiigyi Tudomanyos Tanacs
— allatkisérletekre vonatkozo etikai kodexe érvényes, melyre a meto-
dikai részben utalni kell. A statisztikai mddszereket és azok irodalmat
is meg kell adni. Az ,Eredmények” és a ,Megbeszélés” részeket vila-
gosan kell megszerkeszteni. Referdld kbzlemények benyujtasa ese-
tén a szOvegtorzs altémakra oszthatd, melyeket alcimek vezessenek
be. Osszefoglalé referdtumokndl a szévegtdrzs terjedelme ne halad-
ja meg a 30 000 karaktert (szokozzel), eredeti kbzleménynél (Klinikai,
vagy kisérletes) ne haladja meg a 20 000 karaktert (szokozzel), esetis-
mertetésnél ne haladja meg a 10 000 karaktert (szokozzel), el6addsi
dsszefoglalé esetén pedig ne haladja meg a 8000 karaktert (szokoz-
zel).

Irodalom: a hivatkozasokat (maximum 50, eladasi 6sszefoglalonal
maximum 10) a sz6vegben valé megjelenés sorrendjében tlintessék
fel. A szévegben a hivatkozast a sorszama jeldli.

Hivatkozds cikkre: sorrendben: szerzék neve (6 szerz6 felett et al./és
mitsai): cikk cime. folydirat neve (Index Medicus szerint réviditve) év;
kotetszam:elsé-utolso oldal. Példa: 1. Kelly PJ, Eisman JA, Sambrook
PN: Interaction of genetic and environmental influences on peak
bone density. Osteoporosis Int 1990; 1:56-60. Hivatkozds kényvfeje-
zetre, sorrendben: a fejezet szerzdi: a fejezet cime. In: szerkeszt6k
(editors): a konyv cime. A kiadas helye, kiadd, megjelenés éve; fejezet
els6-utolsé oldala. Példa: 2. Delange FM, Ermans AM. lodide
deficiency. In: Braverman LE, Utiger RD, eds. Werner and Ingbar’s the
thyroid. 7th ed. Philadelphia, Lipincott-Raven, 1996; 296-316.
Abrajegyzék: a megjelenés sorrendjében, arab szammal sorszémozva
egymas alatt tartalmazza az dbra cimét és alatta révid és lényegre t6-
r6 abramagyarézatot

Tdbldzatok: kulon-kilon lapokon kérjuk, cimmel elldtva és arab
szammal sorszémozva. Torekedjenek arra, hogy a tabldzat konnyen
attekinthet6 legyen, ne tartalmazzon zavaréan sok adatot.

Abrdk: kilén-kiilon lapokon kérjik. Csak reprodukélhatéd minéségu
abrakat, fényképek kiildését kérjik (min. 300 dpi felbontasban), a ko-
rabban megjelolt file formatumokban. A kézirat elfogadasa esetén a
nyomtatott dbrat kérjuk bekuldeni a szerkesztdségbe és az dbra hat-
oldalan puha ceruzaval kérjuk jelolni a szerzé nevét, arab szammal az
abra sorszamat és a vertikalis iranyat.

A formai hidnyossaggal bekuldott kéziratokat nem tudjuk elfogadni.
A gyors lektori és korrekturaforduldk érdekében kérjiik a legbizto-
sabb levelezési, illetve e-mail cimet, telefon- és faxszamot megadni.
Elfogadas esetén kiilon levélben kérjik jelezni, hogy a szerzék a koz-
leménnyel egyetértenek (és ezt aldirdsukkal igazoljak), valamint le-
mondanak a folydirat javéra a kiadasi jogrdl. [rasbeli engedélyt ké-
rink mellékelni a mar kdzolt adat/abra felhasznalasa, felismerhet6é
személy abrazoldsa, szerz6nek nem minésil6é személy nevének em-
litése/feltlintetése esetén. A szerkesztGség az dltala felkért szakérték
személyét titkossaggal kezeli. A kézirat tulajdonjoga a megjelenésig
a szerz6t illeti meg, a megjelenés napjan tulajdonjoga a kiadéra szall.
A megjelent kéziratok megdbrzésére szerkesztéséglink nem tud val-
lalkozni.

A kéziratok benyujtasat a kdvetkez6 cimre varjuk:

Dr. Szelid Zsolt szerkeszt6ségi titkdr
Semmelweis Egyetem, Kardioldgiai K6zpont
1122 Budapest, Varosmajor u. 68

Tel: (06-1) 458-6810

E-mail: orvoskepzes@kardio.sote.hu
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A somaticus neuropathia klinikai képe diabetes Kempler Péter

mellitusban és egyéb belgyogyaszati
betegségekben

Clinical presentation of somatic neuropathy in diabetes mellitus
and other medical disorders

OSSZEFOGLALAS A neuropathia diabetica rossz prognézist sz6védmény, mely jelentésen ront- Semmelweis Egyetem,
hatja a betegek életminSségét is. A szerteagazd tunetegydttesen bellil a progredialé formak : AOK, I. Sz. Belgybgyészati
soraba az autondm és sensoros karosodas tartozik. A mononeuropathidk, radiculopathidk, a : Klinik

fajdalmas neuropathidk és a motoros karosodasok esetében a természetes korlefolyas éltala- : Inika
ban nem progrediald, e korképek kézépkoru vagy idésebb, 2-es tipusu diabetesben szenved?
férfi betegekben valo jelentkezése a legjellemz8bb. Szerzé a somaticus neuropathidk klinikai :
jellegzetességeit foglalja ssze, kiilon kitérve a vékonyrost-neuropathia problémakérére. E :
korkép esetében a tipusos klinikai tiinetek (a végtagok distalis részein harisnya-keszty( minta- :
zatban jelentkezé fajdalom és érzészavar, jellemzéen nyugalomban, éjszaka) mellett a hagyo- :
manyos diagnosztikus médszerek eredménye negativ. A vékonyrost-neuropathia diagnézisat :
a klinikai kép alapjan kell felallitani. :

KULCSSZAVAK neuropathidk, neuropathia diabetica, sensoros neuropathia, motoros neuropa-
thia, fajdalmas neuropathia :

SUMMARY Diabetic neuropathy is associated with poor prognosis while quality of life is also :
significantly impaired in patients with neuropathy. Among different components of this :
widespread syndrome, autonomic and sensory nerve dysfunction are considered as :
progressive forms. Based on the natural history, mononeuropathies, radiculopathies, painful :
neuropathies and motor neuropathies are the non-progressive forms; these complications :
occur usually in middle-aged or elderly male subjects with type-2 diabetes mellitus. The author :
summarizes the clinical charactheristics of somatic nerve dysfunction. A special attention has :
been paid to the problem of small fiber neuropathy. Among these patients classical symptoms :
of neuropathy (nocturnal pain and paresthesias at rest, in a stocking-glove distribution, :
predominantly distally) are associated with negative results of usual diagnostic methods. :
Diagnosis of small fiber neuropathy should be based on the clinical symptoms of the patients.
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Dr. Kempler Péter

1083 Budapest,
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kempler@mail.datanet.hu

KEY WORDS neuropathies, diabetic neuropathy, sensory neuropathy, motor neuropathy,
painful neuropathy :

A neuropathiak etioldgiaja

Az esetek dontd tobbségében a neuropathia nem onal-
16 korkép, hanem mas betegségek részjelenségeként je-
lentkezd tiinet, illetve tiinetegyiittes. A polyneuropathia
kialakulasahoz vezetd korképek szamat napjainkban mint-
egy 300-400-ra becsiilik. Ezek tobbségét ritka betegségek
alkotjak. A legfontosabb koroki tényezok soraba anyag-
csere-betegségek (diabetes mellitus, kronikus alkoholiz-
mus, alkoholos és nem alkoholos eredetii idiilt majbeteg-
ségek, kronikus veseelégtelenség, porphyriak, hyper- és
hypothyreosis), B-vitamin- és folsavhiany, malabsorptios
korképek, dysproteinaemidk (Waldenstrom-féle macro-
globulinaemia, plasmocytoma, osteoscleroticus myeloma,
cryoglobulinaemia) tartoznak. Malignus lymphomakhoz
¢és az egyéb hematoldgiai betegségek tobbségéhez tobbfeé-
le mechanizmus révén csatlakozhat neuropathia. Exogén
intoxikaciok, szamos gyogyszer (legfontosabbak a vinca

2008; 1:1-64.
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alkaloidak, a cisplatin és a statinok), infekciok (pl. mono-
nucleosis infectiosa, influenza, lepra, Lyme-koér), vala-
mint szisztémds betegségek (sarcoidosis, slcerodermia,
panarteritis nodosa, rheumatoid arthritis, systhemas lupus
erythematosus, amyloidosis, hypereosinophylia szindro-
ma, Sjogren-szindroma), tovabba a gyulladasos bélbeteg-
ségek is idegrendszeri karosodas kialakuldsdhoz vezetnek.
Fentiek mellett a neuropathia etioldgiai tényez6i soraban
szerepelnek az organikus szivbetegségek, valamint egyes
neurologiai betegségek is (1-3).

A belgyogyasz és a haziorvos szamara legfontosabb
koroki tényezok soraba a cukorbetegség, a kronikus alko-
holizmus, az idiilt majbetegségek, a kronikus veseelégte-
lenség, valamint a haematologiai betegségek tartoznak.
Alapvetd szabaly, hogy neuropathias tiinetegyiittes fenn-
allasa esetén elsddlegesen az idegrendszeren kiviili okot
kell keresni.
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A neuropathiak felosztasanak egyéb
szempontjai

Az etiologiai tényezO6k mellett a neuropathidk egyéb
ismérvek alapjan is feloszthatok. A patomechanizmus
részletes ismertetése a tapasztalatok szerint jellemzéen in-
kabb elveszi az orvosok kedvét a témakortdl. Ezt a koriil-
ményt szem eldtt tartva jelen munkankban csak a neuro-
pathia diabetica patogenezisét mutatjuk be, azt is vazlatos
formaban.

A karosodas tipusa alapjan, primer axonalis laesio ese-
tében a veldshiively szekunder modon karosodik, e bete-
gekben a terapias lehet6ségek korlatozottabbak. Primer
demyelinisatio esetén elsddleges a myelin karosodasa.
Minthogy a periférids idegrendszerben jo a remyelinisa-
tios kapacitas, gyors és teljes funkciondlis regeneracio jo-
het 1étre.

A neuropathidkat a tiinetek kialakuldsanak dinamikéja
alapjan csoportositva, nagyobb ideg hirtelen kialakulo,
trauma nélkiili kdrosodasa elsdsorban artérias érelzarodas-
ra utal. Néhany nap alatt progredialo, dontden motoros
tiinetegyiittes hatterében elsésorban immunmedialt folya-
matra gondolhatunk. A leggyakrabban megfigyelhetd, he-
tek, honapok alatt kialakul6 tiinetek anyagesere betegség,
illetve felszivddasi zavar koroki eredetére utalnak, idetar-
tozik a belgyogyaszati betegségekhez csatlakozo
neuropathidk tobbsége.

A napi orvosi gyakorlatban ugyanakkor leginkabb a
neuropathiak korlefolyas és klinikai kép alapjan torténd
csoportositasa terjedt el.

A kiilonbozé belgydgyaszati betegségekhez tarsuld
neuropathidk klinikai képe alapvetd hasonlésdgokat mu-
tat. A legtobb adat a cukorbetegség szovodményeként ki-
alakulo6 idegrendszeri karosodassal kapcsolatban valt is-
mertté, a szakirodalom is elsésorban a neuropathia diabe-
ticaval foglalkozik. Ennek egyik magyarazata, hogy az
1-es tipust cukorbetegséghez tarsul6 idegbantalom parat-
lanul hosszi megfigyelést tehet Iehetévé. Ebbdl adoddan a
belgyogyaszati betegségek részjelenségeként kialakulo
idegbantalom klinikai képét alapvetden a neuropathia
diabetica példajan keresztiil mutatjuk be. Sajnos alapvetd
gondot jelent, hogy a nem diabeteses eredetli neuropathiak
felismerésére altalaban nem forditunk kell6 figyelmet, igy
e korképek — leggyakrabban az idiilt méjbetegséghez, kro-
nikus veseelégtelenséghez és a hematologiai betegségek-
hez tarsul6 idegbantalom — sok esetben rejtve maradnak.

Neuropathia diabetica

Amint a mult szazad harmincas éveiben Jos/in megfo-
galmazta, az inzulinkezelés bevezetése Ota a cukorbetegek
¢letkilatasait a sz6védmények hatarozzak meg. Az utdbbi
évtizedekben ismertté valt, hogy az idegrendszeri karoso-
das, mint szovédmény, kedvezdtlen prognodzissal jar
egyiitt: a cukorbetegekben, illetve idiilt majbetegekben
cardiovascularis reflextesztek segitségével kimutathat6
autonom neuropathia a halalozast 6tszordsére emeli (4).
Ugyancsak rossz prognézisi a periférids idegrendszert
érint6 karosodas: cukorbetegek 14 éves kovetéses vizsga-
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lata sordn a periférids neuropathia a haldlozas fliggetlen
prediktoranak bizonyult (5). A neuropathia meghatarozo
modon befolyasolja a cukorbetegek ¢letmindségét is. A
neuropathia diabetica patomechanizmusaval (6-12), kli-
nikumaval (13-21), valamint diagnosztikajaval és terapia-
javal az utdbbi években igen nagy szamu nemzetkozi €s
hazai kdzlemény, illetve monografia foglalkozott.

A neuropathia diabetica kialakulasanak patomecha-
nizmusa pontosan nem tisztazott. A 1étrejottében korabban
¢élesen elkiilonitett két f6 mechanizmus, a microangiopa-
thia, illetve azok a metabolikus utak, melyeken keresztiil a
hyperglykaemia kiilonbozé idegelemeket kozvetleniil ka-
rositd hatdsa érvényesiil, a valosagban kozelebb allnak
egymashoz. A kapcsolodasi pont a nitrogén-monoxid,
melynek termelddését az endoneuralis véraramlas karoso-
dasa, illetve a hyperglykaemia okozta oxidativ stressz egy-
arant csokkenti. A szamos, egymassal is 0sszefliggd folya-
mat koziil leginkabb a sorbitol-anyagcsereut elétérbe ke-
riilésének, a myoinosit-koncentraciéo csokkenésének, az
intracellularis ozmotikus viszonyok megvaltozasanak, a
fehérjék nem enzimatikus glikacidjanak, a protein-ki-
naz-C (PKC) fokozott aktivacidjanak, a proteoglikan
anyagcsere-karosodasanak, a lipidperoxidacio €s az oxi-
dativ stressz fokozodasanak tulajdonitanak jelentéséget. A
hemoreologiai viszonyok €s primer haemostasis valtoza-
sai 0sszességiikben hiperviszkozitashoz, illetve a koagula-
ciés rendszer aktivitisanak fokozodasahoz vezetnek
(6-12).

Bar a szovodmény klinikai és prognosztikus jelent6sé-
ge napjainkban mar egyértelm, a neuropathia még napja-
inkban is kissé ,,mostohagyermeke” a diabetologidnak. A
nephropathia a belgyogyasz, illetve a diabetologus, mig a
retinopathia egyértelmiien a szemész hataskorébe tartozik.
Ugyanakkor a neuropathia sajnos, sok esetben a belgyo-
gyasz és a neurologus kdzott marad, a ,,senki foldjén”.

A neuropathia diabetica helye a belgyodgyaszaton, il-
letve a diabetologian belill is hatrdnyosnak tekinthetd.
Labfajdalommal orvoshoz fordulé cukorbeteg esetében az
orvos is, a beteg is elséként szinte mindig obliterativ verd-
érbetegség lehetdségére gondol, gyakran neuropathiara
utald tipusos tiinetek fennallasakor is.

A valtozatos, sokszinii klinikai tiinetegyiittes esetében
leginkéabb a korlefolyas és a klinikai kép alapjan torténd
osztalyozas terjedt el. A Watkins (12) nyoman modositott
beosztas szerint egyfeldl az alapvetéen progrediald ten-
denciaju sensoros €s autonom neuropathiat, masfeldl a faj-
dalmas, motoros, mono- ¢s radiculopathiakat kiilonitjiik
el; ez utdbbiak — altaldban hosszabb tdvon —javulhatnak is
(1. tablazat).

Jelen kdzleményiinkben a belgydgyaszati betegségek-
hez tarsulé somaticus (Gn. ,,periférias”) neuropathiak kli-
nikai jellegzetességeit foglaljuk 6ssze. A kés6bbiekben
tervezziik az autondm neuropathia klinikai jellegzetessé-
geinek, valamint a tiinetegyiittes diagnosztikajanak ¢és te-

A sensoros €s autondm karosodasra az alapvetden
progrediald jelleg mellett a fokozatos kezdet, a diabetes
hosszu fennallasa és egyéb szovodmények gyakori eléfor-
dulasa a jellemzd, jelentkezhetnek mind 1-es, mind 2-es ti-
pust cukorbetegségben szenveddkben. A fajdalmas és
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A SOMATICUS NEUROPATHIA KLINIKAI KEPE DIABETES MELLITUSBAN ES EGYEB BELGYOGYASZATI BETEGSEGEKBEN

i A diabeteses neuropathidk felosztdsa a kérlefolyds alapjdn [Watkins (12) nyomdn, mddositval

FAJDALMAS, MOTOROS ES
MONONEUROPATHIA, RADICULOPATHIA

SENSOROS ES AUTONOM NEUROPATHIA

Kezdet akut

fokozatos

Kérlefolyas dltaldban javul

progredidl

Diabetes fenndllasa barmilyen

tébbnyire hosszu

Diabetes egyéb szévédményei altaldban nincsenek

gyakoriak

Diabetes tipusa 2-es tipus > 1-es tipus

1-es tipus = 2-es tipus

Nem férfi > n6

férfi=né

Osszefiiggés a szénhidrat-anyag-
cserezavar sulyossagaval

gyakran nincs

altalaban van

mononeuropathidk, radiculopathidk, valamint a motoros
neuropathia eléfordulasa kozépkord, illetve idosebb 2-es
tipusu diabetesesekben gyakoribb, foként férfiakban.
Pancreatogen diabeteses betegekben altalaban a neuro-
pathia a vezet6 sz6védmény.

Az EURODIAB IDDM Szovédmény Vizsgalat célja
az 1-es tipusu diabetes rizikofaktorainak és szovédménye-
inek feltérképezése volt. A vizsgalatban a periférias neuro-
pathia prevalenciaja 28%-nak bizonyult, és szignifikans
Osszefliggést mutatott egyrészt a hagyomanyos, a cardio-
vascularis rizikofaktorok, illetve — 01j adatként — a cardio-
vascularis betegségek el6fordulasaval (22). A neuropathia
gyakorisaga alapvetden a betegség idétartamaval és az
anyagcserehelyzettel all 0sszefiiggésben, de az adatok kii-
16nboznek az alkalmazott vizsgalomaodszerek érzékenysé-
g6tdl is — ezzel részletesebben egy késébbi, a neuropathia
diagnosztikajat 6sszefoglald kozleménytlinkben foglalko-
zunk. Nem véalogatott hazai cukorbetegek kb. felében sza-
molhatunk neuropathia el6fordulasaval, a gyakorisag 2-es
tipusu diabetesesekben valamivel magasabb, mint 1-es ti-
pusu betegekben.

A somaticus neuropathia klinikai képe

A leggyakrabban el6forduld forma a distalis tipusu
szimmetrikus sensomotoros neuropathia. Amint az elne-
vezés mutatja, jellemzéen szimmetrikus, a bal és jobb ol-
dali végtagokat azonos vagy hasonlé mértékben érintd tii-
netekrdl van szd, melyeken beliil tipusosan az also végtagi
panaszok dominalnak. Bar néhany klinikai tiinet Iétrejohet
mind az érzéideg-karosodas, mind pedig a motoros érin-
tettség kovetkezményeként (pl. haziasszonyok esetében
jellemzd, hogy a konyhéaban egyre tobbszor esik ki valami
a keziikbdl), a sensoros és motoros karosodas klinikai ko-
vetkezményei 4altalaban jol elkiilonithet6k. A distalis
szimmetrikus sensomotoros neuropathian beliil az esetek
tobbségében a sensoros karosodas dominal.

Sensoros neuropathia
A sensoros neuropathia leginkabb paraesthesiak (zsib-

badas, bizsergés, hangyamaszasszerli érzés) formajaban
jelentkezd un. ,,pozitiv tiinetegyiittese” a neuropathia dia-
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betica legismertebb manifesztacidja. A sensoros karoso-
dasra (hasonl6an a fijdalmas neuropathidhoz) a végtagok
distalis részének tipusosan harisnya-kesztyli mintazatl
érintettsége, a panaszok nyugalomban, gyakran éjszaka
vald jelentkezése a jellemzd. Gyakori a panaszok nem
spontan, hanem érintés altali kivaltodasa.

A neuropathia diabetica alapvetd paradoxona, hogy
egyrészt az elobbiekben dsszefoglalt koros érzetek jelen-
nek meg, masrészt ugyanakkor fiziologias, alapvetd pro-
tektiv érzéfunkciok karosodnak.

A sensoros karosodas ,,negativ tiinetegyiittese” a faj-
dalomérzés, h6érzés, tapintas- és helyzetérzés csokkené-
sének kovetkezményeibdl tevddik 6ssze. Ma mér egyértel-
mi, hogy a diabeteses 1ab kialakuldsanak meghatarozo
koroki tényezdje a neuropathia (23). A fiziologias érzetek
csokkenése kovetkeztében a beteg gyakran nem vesz tudo-
mast az alsd végtagot éré kisebb-nagyobb, részben nyo-
mas altal okozott sériilésekrol. [lymodon trophicus (neuro-
pathiasnak is nevezett), tipusosan fajdalmatlan fekély ke-
letkezhet, mely melegégya az éltaldban polimikrobas fer-
tézéseknek. Cukorbetegekben a nem traumas eredetii am-
putaciok nagysagrenddel gyakoribbak, mint nem diabete-
sesekben és meghatarozo tobbségiik neuropathias eredetii.

Motoros neuropathia

Bar kétségtelen, hogy a leggyakoribb neuropathias
szovédményen, a distalis szimmetrikus sensomotoros
neuropathian beliil dltalaban a sensoros karosodas domi-
nal, az ugyancsak gyakori motoros karosodas klinikai je-
lentdségét a gyakorlatban altalaban alébecsiiljiik. A be-
idegzési zavarnak az izomzatot érintd legfontosabb kovet-
kezménye az izomatrophia. Ezt sokaig késdi szovodmény-
ként tartottdk szamon, ugyanakkor ma mar egyértelmd,
hogy igen korai eltérésrdl van sz6. Igen érzékeny modsze-
rek (pl. MRI) segitségével igazoltak, hogy a kisizmokat
érinté izomatrophia mar a neuropathia barmilyen klinikai
tiinetének megjelenése el6tt kimutathato (24). Szamottevo
mértékii somaticus neuropathia fennallasa esetén az izom-
atrophia sulyossaga jelentésen fokozodik és az izomtérfo-
gat a felére csokken (25).

A beidegzés kiegyensulyozatlansidga kovetkeztében a
végtagokat mozgatd izmok koziil a flexor izomzat talsulya
lesz jellemz0 az extensorokkal szemben: ez a mechaniz-
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mus lesz elsdsorban felelds a kalapacsujj kialakulasaért is.
Az izomatrophia, illetve a részben ennek nyoman létrejo-
v6 deformitasok jelentds mértékben hozzajarulnak a jaras-
zavar kialakulasahoz, illetve stilyosbodasahoz. A motoros
neuropathia a felsé végtagon jellemzden a kéz kisizmai-
nak athrophiajéhoz, és a kéz funkcidjanak kovetkezmé-
nyes kérosodasahoz vezet.

A diabeteses amyotrophia esetében fajdalom, izom-
atrophia és izomrangasok alkotjak a legfontosabb tiinete-
ket, melyeket altalaban jelentds testsulycsokkenés, egyes
esetekben diabeteses cachexia kisér. Tipusosan az also
végtagok és a medencedv nem szimmetrikus, fokozatosan
progrediald betegségérdl van szo, de eléfordulhat felsd
végtagi amyotrophia is. E korkép leginkabb idésebb 2-es
tipusu diabetesesekben fordul eld, a szénhidrat anyagcesere
zavara sok esetben csak enyhe foku. A klinikai kép el6te-
rében all6 fajdalom és fogyas alapjan e betegekben gyak-
ran torténnek vizsgalatok tumor kimutatésara. E vizsgéla-
tok eredménye szerencsére negativnak bizonyul, a pana-
szok valddi oka, a neuropathia viszont sok esetben rejtve
marad. Enyhébb korlefolyast formak (néhany kilogram-
mos testsulycsokkenés, a femoralis izomzat mérsékelt
hypotrophiéja) korantsem ritkak, e tiinetekrdl viszont a be-
tegek inkabb csak rakérdezésre tesznek emlitést.

Fajdalmas neuropathia

A fajdalmas neuropathia igen gyakran a sensoros €s
motoros tiinetek kisérdje, de — 1ényegesen ritkabban — je-
lentkezhet 6nalld korformaként is. Utobbi esetben altala-
ban akut korképrol van szo. A distalis szimmetrikus senso-
motoros neuropathiadhoz gyakran csatlakozo fajdalom jel-
lege leginkabb ég0, szurd vagy goresds. Jaras a fajdalmat
inkabb enyhiti; ennek fontos szerepe van az ischaemids
eredetll als6 végtagi fajdalomtol valo elkiilonitésben. A
sensoros neuropathia ,,pozitiv tiinetegyiitteséhez”” hason-
léan a fajdalmas neuropathia esetében is tipusosak a
stimulus altal kivaltott panaszok (allodynia, hyper-
aesthesia, hyperpathia; 2. tablazat). Tekintve, hogy a
neuropathia diabeticdra altalaban a panaszok nyugalmi és
éjszakai jelentkezése jellemzd, a betegek leggyakrabban
azzal fordulnak orvoshoz, hogy éjszaka nem képesek elvi-
selni a takar6 érintését.

A fajdalmas neuropathia kiilondsen kedvezdtleniil be-
folyasolja a betegek életmindségét, az éjszaka gyakran tiir-
hetetlenné valo fajdalom a betegek életét elviselhetetlenné
teheti. A fdjdalmas neuropathia frusztracidhoz, alvasza-
varhoz és depresszids tlinetegyiittes jelentkezéséhez ve-
zethet. Vileikyte és mtsai (26) egyértelmii Gsszefliggést
igazoltak a neuropathia diabetica ¢s a depresszios tiinet-
egyiittes fennallasa kozott. A cukorbetegekben gyakrab-

ban megfigyelheté depresszid egyik oka a neuropathia
nem kielégitd kezelése.

Radiculopathia

A radiculopathia vezetd tiinete a fajdalom, melyet
gyakran a gyoki eloszlast kvetd sensoros karosodas kisér.
Az altalaban visszatéréen jelentkez6 korkép a leggyakrab-
ban idds, 2-es tipusu cukorbetegekben figyelheté meg.
Unilateralis lokaliz4ci6 a jellemzd és legtobbszor periféri-
as neuropathia tiinetei is fennallnak. A heveny kezdetii pa-
naszok gyakran heveny mellkasi vagy hasi korkép (legin-
kabb szivinfarctus vagy tiidéembolia, illetve cholecystitis
vagy pancreatitis) gyanujat keltik, és sok esetben ilyen ira-
nyu, végiil feleslegesnek bizonyulo vizsgéalatok elvégézé-
séhez vezethetnek. Erdekes és egyben a neuropathia sok-
szinli klinikai képét jellemzd paradoxon, hogy autondom
neuropathia fennallasa esetén éppen ellenkezdleg, akut
korképek, pl. a szivinfarctus jelentkezhetnek fajdalmatlan
formaban.

Vékonyrost-neuropathia

Vékonyrost-neuropathia fennallasa neuropathiara uta-
16 tipusos panaszok és érdemben negativ vizsgalati ered-
mények esetén valdsziniisithetd. E betegekben altaldban
fajdalmas neuropathia klinikai képével talalkozunk, a faj-
dalom jellemzden ég6, szurd, sajgo, vagy lancinalo jelle-
g, jellegzetes a panaszok ¢jszakai tulstlya. A neurologiai
vizsgalat soran észlelt eltérések jellemzden szerények.
Izomerd-csdkkenés vagy atrophia nincs. A mély reflexek
altalaban megtartottak. A vibracios és helyzetérzés altala-
ban ugyancsak megtartott. A labfejen és az ujjvégeken
csokkent ho- és fajdalomérzés fordulhat eld, jelentdsebb
autonom tiinetek nincsenek.

A vékonyrost-neuropathia gyakorisaga megfeleld
vizsgélatok hidnyaban nem ismert. Az ég6 lab (burning
feet) és a lényegesen ritkabb égd szaj (burning mouth)
szindrémak nagy részéért valosziniileg a vékonyrost karo-
sodas a felelds. A korkép gyakran figyelheté meg a neuro-
pathia diabetica kezdeti szakaszaban. Létrejottét az A-del-
ta- és a C-rostok szelektiv diszfunkcidja okozza. Kimuta-
tasa specidlis neurofizioldgiai és neuropatologiai modsze-
rek (pl. borbiopsia) segitségével allithato fel. A legmeg-
bizhatobb vizsgélatnak a ,,punch” bdrbiopsia tekinthetd
(27). E médszer hazankban jelenleg nem elérhetd, és el-
végzése a betegek meghatarozo tobbsége esetében nem is
sziikséges: hangsulyozandd, hogy a vékonyrost-neuro-
pathia felismerése a jellegzetes klinikumon alapul, e bete-
gekben a kezelést a tipusos tiinetek alapjan el lehet kezde-
ni.

2. tdbldzat
Stimulus kivdltotta tiinetek fdjdalommal jdré neuropathidban
Allodynia Normalisan fajdalmatlan ingerre adott fajdalmas valasz (pl. meleg, szoritas, nyomas)
Hyperalgesia Fokozottan fajdalmas vélasz normalisan is fajdalmas ingerre (pl. tlszuras, hideg, forré)
Hyperpathia Késleltetett, kirobbano vélasz barmely fajdalmas ingerre
ORVOSKEPZES © sermetues ioas LXXXIV. EVFOLYAM / 2008.
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A proprioceptiv funkcié karosodasa

A proprioceptiv funkcid ép volta donto jelentéségi ja-
raskor, kiilondsen egyenetlen talajon, illetve amikor a test-
suly csak egy labra nehezedik és ezért az alatamasztasi fe-
lilet csokkent. Kevéssé ismert, hogy periférias neuro-
pathia fennallasa esetén az idéskortiak elesésének kocka-
zata huszszorosra emelkedik. A periférias neuropathias
beteg egy labon allaskor a talaj felett kb. egy méternyire
levo sulypontjanak eltolodasat egészen addig nem érzéke-
li, amig az meg nem haladja a 2,3 cm-t, ami a 14b szélessé-
gének jelentés hanyada. E betegekben mar egy kis botlas
vagy egyensulyzavar is eleséshez vezethet (28). Ismétlodo
elesések hatterét keresve neuropathia koroki szerepére is
érdemes gondolni. A betegek jelentds mértékben a latas
révén kompenzaljak a proprioceptiv karosodast.

Focalis neuropathiak

A focalis neuropathidk soraban egyetlen ideget —
mononeuropathia —, illetve egyidejiileg tobb kiilon ide-
get — mononeuropathia multiplex — érintd karosodast
kiilonboztetiink meg. A fels végtagon a n. ulnaris és a n.
medianus, az als6 végtagon a n. cutaneus femoris lateralis
¢és an. peroneus €rintettsége a gyakori. A hirtelen kezdetii,
altalaban jelentds fajdalommal jard korképek esetében
nem figyeltek meg Osszefliggést sem a diabetes kezelési
modjaval, sem az anyagcsere-allapottal, a panaszok bar-
mely életkorban eléfordulhatnak. Mononeuropathia mul-
tiplex elofordulasaval a cukorbetegség mellett elsésorban
kronikus C-hepatitisben szenveddkben, valamint vascu-
litisben kell szamolnunk — e betegekben adott esetben a
mononeuropathia multiplex hivhatja fel a figyelmet az
alapbetegség fennallasara.

Az agyidegbénulasok altalaban ischaemias eredetii-
ek, a leggyakoribb a n. oculomotorius és a n. abducens
megbetegedése. A n. trochlearis karosodasa ritka. A pana-
szok hirtelen kezdddnek, tipusos esetben helyi fajdalom is
fennall, mely igen heves lehet. A diabeteses oculomotori-

Irodalom

us paresis legtobbszor féloldali és nem kiséri a bels6 szem-
izmok bénulasa.

A somaticus neuropathia prognézisa
diabetes mellitusban

Azutdbbi években nyert bizonyitast, hogy a somaticus
neuropathia prognézisa cukorbetegekben kedvezébtlen.
Forsblom és mtsai 2-es tipusu diabetesesek korében vég-
zett kilencéves kdvetéses vizsgalat soran els6ként igazol-
tak (29), hogy a neuropathia a halalozas fliggetlen elérejel-
zGje; az Osszefligés statisztikailag egyértelmiien szignifi-
kansnak (p=0,007) adodott. Coppini és mtsai 794 cukorbe-
teg 14 éves kovetésének eredményeirél szamoltak be (5).
A csokkent vibracioérzet kimutatasaval diagnosztizalt pe-
riférids neuropathia a halalozas fiiggetlen prediktoranak
bizonyult. A neuropathia mindkét fenti tanulmanyban
egyértelmiibb dsszefliggést mutatott a halalozassal, mint a
nephropathia.

A rossz progndzis egyik fontos Osszetevdje, hogy a
neuropathia a diabeteses 1ab meghatarozo koroki tényezo-
je (23, 30). A neuropathia legstlyosabb késdi szovodmé-
nye az amputacio. A fejlett ipari orszagokban — sajnos e te-
kintetben hazank is fejlett orszdgnak szamit — a nem trau-
mas eredetil als6 végtagi amputiciok mintegy felét cukor-
betegeken végzik, ily modon a cukorbetegek korében vég-
zett amputaciok szama 15-45-szorose a nem diabetesese-
ken elvégzett hasonld beavatkozasokénak. Az amputaci-
okkal Osszefiiggd haldlozas igen magas: egy éven beliil
15-41%, 3 éven beliil 20-50%, 5 éven beliil 39-68% ko-
z0tti. A kovetéses vizsgalatok adatai szerint hdrom év el-
teltével a betegek egyharmadaban, 6t év utan pedig csak-
nem felében Gjabb azonos oldali amputacio elvégzése va-
lik sziikségessé (30). Az elkeriilhetetlenné valo ellenoldali
beavatkozasok esetében a megfelel6 adatokat 23%-ban, il-
letve 28%-ban adjak meg. A cukorbetegek életmindségét
jelentds mértékben meghatarozo f4jdalmas neuropathia az
¢letkilatasokat érdemben nem befolyasolja.
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AZ ORVOSKEPZES AKTUALIS KERDESEI

Az utébbi években napvildgot latott, a szakorvosképzést érint6 reformelképzelések talan leg- :
nagyobb hianyossaga, hogy részletes helyzetfelmérés és megalapozott, hosszu tavd hatastani :
elemzések nélkul, ad hoc jelleggel kivantak megoldast taldlni a képzés komplex problémadira. :
Mig a kdzponti gyakornoki rendszer elsédleges feladata éppen a hazai szakorvosi utanpotlas :
biztositasa lenne, a végletekig centralizélt képzés jelenlegi strukturajaban alkalmatlannak lat- :
szik az egészséguigyben tapasztalhaté humaneréforras-krizis orvoslasara. Egy hatékonyabb, a :
munkaerdpiac igényeit kiszolgalni képes posztgradualis orvosképzés kialakitadsahoz ugyanak- :
kor feltétlendl szikséges a jelenlegi rendszer jellemzdinek és hianyossagainak pontos ismere- :

te.

a széleskord megismertetését.

Fiatal orvosok vidéki munkavallalasi szandékai

Countryside career plans of young medicians

OSSZEFOGLALAS Bevezetés. Az egészségligyben egyre névekvé hidny van képzett szakembe-

rek tekintetében. Ez az er6forras dragan és hosszu id6 alatt, nehezen poétolhaté téke.

Célkitlizés. Az egészségligyi emberi er6forras orszagon bellli megoszlasa egyenlétlen, foldraj-
zilag és strukturalisan egyarant. E kérdés az egészséguigyi dgazat kulcskérdései kozé tartozik. :

igy kiemelten fontos e kérdéskér tudomanyos igény( vizsgélata.

Médszer. Kutatasunk soran a jové szakorvosainak munkaerépiaci elhelyekezkedési terveit, illet-
ve az ezekhez kapcsolhatd 6sztonzéket mértik fel, a négy magyar orvosi egyetemen végzett :

kérdéives felméréssel és fokuszcsoportos interjukkal.

Eredmények. Megallapithaté, hogy a rezidens orvosok legnagyobb része a févarosban, illetve
megyeszékhely szintl varosban szeretne dolgozni, a valaszadok kevesebb, mint hét szézaléka :
dolgozna 6tvenezernél kisebb lélekszamu telepdilésen. A fiatal kollegak donté tébbsége els6- :
sorban egyetemi klinikan vagy sulyponti korhazban képzeli el j6véjét. Az egyetemi képzés és a :
gyakorlatok rendszere alapvetéen a nagyvarosi életre, illetve a kdzponti kérhdzakban torténd :

munkavégzésre szocializalja az orvosokat.

Kévetkeztetések. Eredményeink arra figyelmeztetnek, hogy az atgondolt és atfogé egészség-
Ugyi emberi eréforras stratégidba épitett megfeleld 6sztonzok (jo fizetés, szakmai szinvonal, :
munkakdorilmények; tolerdlhaté lgyeleti leterheltség), és a gyakorlati képzési rendszer valtoz- :
tatdsa szlikségesek ahhoz, hogy a j6v6 doktorai szamara a kisebb varosokban és telepiiléseken :
elérhetd allasok is vonzéak legyenek. E nélkill a jelentds foldrajzi és ellatasi szintek kozotti :

aranytalansagok javuldsa nem képzelhetd el.

KULCSSZAVAK egészségligyi emberi eréforras, rezidens, orvosok, orvosképzés

SUMMARY Introduction. In the Hungarian healthcare system there is a rising lack of qualified
healthcare professionals. The human resource of health care (HRH) is a capital the supplement :

of which is expensive, difficult and takes a long time.

Aim. The geographical and structural distribution of HRH in Hungary is unequal. The problem is

among the key issues of the healthcare system, so the examiation of it is very important.

Methods. In our research we examined the carreer plans and the connected incentives of :
future healtcare professionals at the four Hungarian medical universities, using survey and :

focus-group interviews.
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Az aldbbiakban kozolt, Girasek és mtsai altal végzett kutatas Uj megvildgitasba helyezi az egye- :
temi képzéhelyekre épulé kozponti gyakornoki képzést, és erés érvekkel igazolja, hogy a mi- :
néség érdekében centralizalt oktatdsi rend tovabb sulyosbitja a vidéken tapasztalhato, amugy :
is jelentds orvoshianyt. A szerzék altal publikalt részletes hattérelemzés és a levont kovetkez- :
tetések szamos megfontolandd elemet tartalmaznak, igy az Orvosképzés aktudlis kérdései ci-
mU rovatunkban 6réommel biztositunk férumot a munkacsoport aldbbi kozleményének ma- :
gyar nyelv(i megjelenésére. Szerkesztéségiink jovében tébb, a kozponti gyakornoki képzéssel :
foglalkozé elemzés kozlését is tervezi, ezéltal is elésegitve ennek az Gsszetett problémakornek :
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Results. The major part of the residents would like to work in Budapest or other municipal :
cities, while only less then 7 % of the respondents would work in settlements with less then :
50000 inhabitants. The majority of young MDs would primarily work in teaching hospitals or :
priority hospitals. The training system of the universities, as well as the hospital practices :

socialize MDs to live in cities and work in central hospitals.

Conclusions. Our results draw the attention to the fact that the appropriate incentives (i.e.
good salary, highlevel professional and working conditions, acceptable burden of duties) :

integrated into a purposeful and comprehensive human resources strategy, as well as the :
change of the hospital practice training system may attract future MDs to smaller settlements, :
too. Making these arrangements is inevitable in order to diminish the existing geographical :

and structural disproportions.

KEY WORDS Human resources of healthcare system, resident, medicians, medical training

Bevezetés

Az egészségligyben egyre ndvekvd hidny van képzett
szakemberek tekintetében: apolok, szakapolok; orvosok,
szakorvosok; egyéb diplomasok. A hidny kvantitativ
és/vagy kvalitativ. A szakmai szempontok mellett az
egészségiigy sajatossagaibol adoddan az emberi kvalita-
sok, a humanum, a betegek iranti elkotelezettség és hiva-
tastudat is alapvetd tényezOk. Ezek megléte/csokkené-
se/elégtelen szintje tovabb arnyalja a hidny értelmezését.
Az emberi er6forrds megoszlasa egyenetlen és egyenlot-
len, foldrajzilag és strukturalisan (az egészségligyi szekto-
ron beliil, az ellatasi szintek és formak kozott, az egyes
szakmak és szakteriiletek kdzott) egyarant. Ez részben to-
vabb sulyosbitja a hianyt, részben a hiannyal parhuzamo-
san, egyes foldrajzi helyeken és egészségiigyi teriileteken
akar munkaerdé-folosleg is megjelenik. Az egészségiigyi
emberi eréforras képzése nagy anyagi befektetéssel, gya-
korlatilag ¢lethosszig tarto tanulassal torténik; értelemsze-
rlien dragan, nehezen és lassan potolhato téke. Ezért is ki-
emelten fontos a kérdés tudomanyos igény(i vizsgalata. In-
dokolt és sziikséges, hogy a probléma napirenden legyen,
és objektiv kutatasi adatok alljanak rendelkezésre a meg-
oldasi lehet6ségek kidolgozasahoz. A szakemberhiany ¢s
az aranytalansagok ndvekedésével ugyanis mar néhany
éven belill — egyes vélemények szerint sok teriileten mar
most—megkérddjelezodhet az egészségligyi ellatas miiko-
doképessége ¢és fenntarthatosaga. A probléma nem egye-
diilallé magyar jelenség, globalis szinten is egyre nagyobb
kihivas, a WHO kiemelt prioritasként foglalkozik a kér-
déssel (1).

Az emberi erdéforras helyzetet értelemszertien befo-
lyasolja az egészségiigyben elhelyezkedé munkaer6t ki-
bocsato oktatasi, képzési rendszerek allapota és jovdje. A
gyakorlati képzésben részt vevd ellatorendszerrel szoros
egyiittmiikodésben a képzési helyek az utanpotlas, és az
¢lethosszig sziikséges képzés ¢s fejlesztés letéteményesei.
Eppen ezért kiilondsen fontos a képzésben résztvevék
vizsgalata, az 6 munkaerdpiaci elhelyezkedési terveik, €s
lehetdségeik, illetve az e mellé kapcsolathatd 6szténzok
vizsgalata. Néhany éven beliil ugyanis ez a csoport fogja
adni az egészségiigyi ellatas gerincét. Megfelelé 6szton-
z0k nélkil egyes foldrajzi vagy szakmai teriileteken ko-
moly hidny alakulhat ki, parhuzamosan a mashol megjele-
né munkaerd-felesleggel, illetve tovabb erdsddhetnek a
mar most fenndll6 ardnytalansdgok. Fontos a kérdés straté-
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giai szemléletli megkozelitése, ez pedig csak valddi, érvé-
nyes és megbizhat6 adatok birtokaban lehetséges.

A Semmelweis Egyetem Egészségiigyi Menedzser-
képzd Kozpont mér 5 éve kiemelt kutatasi kérdésként fog-
lalkozik a egészségiligyi humaner6forras krizis probléma-
korével, bizva abban is, hogy a mindenkori dontéshozok
és agazati politikusok is figyelemmel kovetik az eredmé-
nyeket. Egészségligyi Emberi Eréforras Kutatasi Projekt
cimmel Osszefogott kutatasainkkal az a célunk, hogy ada-
tokat és azok Osszefliggéseikben torténd elemzéseivel
olyan beavatkozasi pontokat hatarozzunk meg, amelyek
hozzajarulnak miikodé stratégia kidolgozasahoz. A kuta-
toi csapat folyamatosan végez felmérést az orvostanhall-
gatok ¢és a rezidens orvosok korében, tobbek kozt a jovo-
beni munkavallalasi szandékukkal kapcsolatban is. Jelen
tanulmanyban 2008. els¢ felében gytijtott adataink egy kii-
16n6sen tanulsagos szegmensét mutatjuk be. Ez a vidéki
munkavallalas kérdése rezidens orvosok korében.

Ezt a részkutatast az Orszagos Foglalkoztatatasi Koz-
alapitvany palyazat utjan megitélt timogatasa teszi lehetd-
vé. A kutatds zarétanulmanya jelenleg még késziil, a mar
feldolgozott eredményekkel azonban lehetséges és sziik-
séges foglalkozni.

Magyarorszagon jelenleg kozel 2200 orvos (2) hiany-
zik az egészségligyi ellatorendszerbdl. Az orvosok szama-
nak lakossaghoz viszonyitott szamat tekintve Magyaror-
szag nem marad el jelentésen az Eurdpai Unid atlagatol
(3), ugyanakkor bizonyos szakteriiletek, ellatasi szintek és
foldrajzi teriiletek esetében a hiany mar olyan mértéki,
hogy az akar az ellatas biztonsagat és fenntarthatosagat ve-
szélyezteti. Az Orszagos Alapellatasi Intézet tanulméanya
szerint (4) példaul 162 betdltetlen haziorvosi praxis van je-
lenleg az orszagban, és a kisebb 1élekszam korzetek alla-
sai lényegesen hosszabb ideje betdltetlenek. Minél hosz-
szabb ideig betdltetlen egy korzet, annél kisebb az esélye
annak, hogy sikeriil megfeleld orvost talalni, mivel a kar-
tyak idével atkeriilnek masik korzetbe. gy hosszu idének
kell eltelnie ahhoz, hogy az esetleg ujrainduld praxis ki
tudja termelni a sajat koltségeit.

A hidny és ardnytalan eloszlés jelenségeinek sulyossa-
gat tovabb ndveli az orvosok eldregedettsége €s a fiatalok
kiilfoldi munkavallalasi hajlandosaga, amely megkérddje-
lezi az utanpdtlas lehetéségét is.

Az emberi er6forras krizis kiilondsen vidéken problé-
ma, a kdzepes és kisvarosokban, illetve f6ként azokban a
falvakban, amelyek tdvolabb vannak a nagyobb kozponti
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szerepll varosoktdl. Az ezeken a telepiiléseken miikodd
egészségiigyi intézmények évek Ota kiizdenek azzal a
problémaval, hogy nem taldlnak megfelel6 szamu és kép-
zettségli orvost, a kozségeknél pedig hasonld modon a be-
toltetlen haziorvosi praxisokon okoznak évek 6ta fennallo
megoldhatatlan problémat. Az itt él6 lakossag igy nehe-
zebben és dragabban juthat orvosi ellatashoz, ami jelentd-
sen rontja a lakossag egészségi allapotat, ndvelve ezzel a
tarsadalmi egyenlétlenségeket.

Szamos nemzetkdzi tanulmany (5, 6, 7) foglalkozott
azzal, hogyan lehetne az orvosokat tdvolabbi vagy falusias
kornyezetben valdo munkavallalasra 0sztondzni. Ezek a ta-
nulmanyok rendszerint azt talaltak, hogy csak széleskort,
rendszerszer(i megkdzelités vezethet eredményre, amely-
ben ugyanugy szerepet jatszik a képzés megfeleld tervezé-
se és felépitése, mint az Gsszes tobbi érintett tényezd. Jelen
cikkben a képzési intézmények leendd orvosokra gyako-
rolt szocializacios hatasaval foglalkozunk.

Modszerek

Kutatdsunkban a tarsadalomkutatds mindkét fobb ti-
pusat, a kvantitativ és a kvalitativ modszert is hasznaltuk.
Kvantitativ modszerként kérddives felmérést végeztiink a
négy orvosképz6 egyetem kdzponti gyakornokai korében.
Itt a hazai és nemzetkozi tapasztalatok alapjan fejlesztett
(8, 9) onkitoltos kérdoéiviinkkel kerestiik meg az egyetemi
torzsképzési tanfolyamok vizsgdin megjelenoket, biztosit-
va ezzel a minél nagyobb szamu résztvevot. Ennek ered-
ményeképpen 2008. elso felében 418 altalanos orvos rezi-
dens keriilt felmérésiinkbe. A kérddiv vizsgalta a reziden-
sek munkaerd-piaci elhelyezkedési szandékait, palyava-
lasztasi ¢s kiilfoldi munkavallalasi (tovabbiakban: migra-
cios) motivacioikat.

A kérdoives felmérés mellett ugyanebben a témaban
készitettiink fokuszcsoportos interjukat (10) is (3-7 részt-
vevovel) szintén mind a négy orvosképzd egyetemen,
mindenhol az adott egyetemrdl toborzott résztvevokkel. A
toborzas alapjaul a kérdéives felmérés szolgalt, ugyanis
tobben Onkéntesen megadtak az elérhetdségeiket, amivel
vallaltak, hogy a kutatas késobbi fazisaiban is megkeres-
hetjiik 8ket. Igy biztosithato volt, hogy kiilonbozé aspira-
cidkkal rendelkez6 személyek keriiltek a mintaba, és nem
a kapcsolati halok ttjan toboroztunk résztvevoket, ami
minden bizonnyal komoly torzitast okozott volna. A fo-
kuszcsoportos interjukkal hatékonyan ki tudtuk egésziteni
a kvantitativ adatgytijtés szamszerli eredményeit, valodi
személyes torténetekkel, véleményekkel és tapasztalatok-
kal.

Eredmények

Magyarorszagon is fontos probléma a varosok és vi-
dék kozotti egyenldtlen szakembermegoszlas. Sajnos, a
kérddives felmérés nem minden egyes valaszadoja vala-
szolt az elhelyezkedési szandékokat firtatd kérdésre. Igy
nem tudunk a teljes 1étszammal, dolgozni, hanem mind-
0ssze annak haromnegyedével. 307 f6 valaszait elemez-
ziik. Ahogy a 1. tabldzatban lathatod: a valaszt ado reziden-

2008; 1:1-64.
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1. tdbldzat

Hol szeretne dilldst kapni?
VALASZLEHETOSEGEK |N %
Budapest 105 34,2
Megyeszékhely 182 59,3
Véros 20 6,5
Kozség 0 0,0
Osszesen 307 100,0

2. tdbldzat

Hol szeretne dlldst kapni?

: — teleplilés lakossdgszdma szerinti bontds
VALASZLEHETOSEGEK [N %
5000-9 999 lakos 0 0,3
10 000-19 999 lakos 9 29
20 000-49 999 lakos n 3,6
50 000-999 999 lakos 181 59,0
Budapest 105 34,2
Osszesen 307 100,0

sek tobb mint egyharmada a fdvarosban szeretne dolgozni,
kozel 60%-uk pedig megyeszékhelyre vagyik, és mind-
Ossze 6,5%-uk menne egyéb varosba. Senki sem jelolt
meg kozséget célul! [A 2006-os KSH (11) adatok szerint
az aktiv orvosok (35 572) koziil 12 713 szakember Buda-
pesthez kotddik. Ez 35,7%-ukat jelenti!]

Lehet6ségiink volt a céltelepiilések lakossagszamat is
megvizsgalni (2. tabldzat). Ebbdl az latszik, hogy a vala-
szolok kozel 60%-a Stvenezer 6 feletti lakossagszamu te-
lepiilést jelolt meg, ahol a tervei szerint vallalna munkat.
Ez még nem foglalja magaban az egyharmadnal t6bb Bu-
dapestre vagyo rezidenst! Minddssze egy valaszadoé jelolt
meg 5000—10 000 kozotti lakossagszamu telepiilést, ennél
kisebbet pedig senki! Természetesen nemcsak a lakossag-
szamokrdl, hanem a megy¢ékrdl is rendelkeziink adatok-
kal, ahol a rezidensek dolgozni szeretnének (3. tablazat).
Ebbdl a tablazatbol minddssze azt emelnénk ki, hogy
azokban a megyékben latunk siirtisodést, ahol miikddik or-
vosi egyetem, és ezek koziil is kiemelkedik Budapest.

Azt allapithatjuk tehat meg, hogy a felmérésben részt
vevo rezidensek azokra a telepiilésekre mennének dolgoz-
ni, ahol jelenleg is kevésbé probléma az egészségiigyi
szakemberhidny, ahol pedig ez mar most is égetd gond,
oda a rezidensek onként nem terveznek koltdzni. Haté-
kony egészségpolitikai intézkedések hianyaban allando-
sulhat a képzési helyektdl és nagyobb varosoktdl tavoli
és/vagy elmaradottabb, illetve nehéz szocialis helyzetii te-
riiletek és a kisebb telepiilések orvoshianya.

A nagyobb varosoktol tavolabbi munkavallalas tehat
mindenképp motivalo tényezoket feltételez. Ezeket a le-
hetséges Osztonzoket igyekezetiink minél szélesebb kor-
ben felderiteni a fokuszcsoportos interjuk soran, kiegészi-
tendd a kérddiv adatait.
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3. tdbldzat

i Hol szeretne dlldst kapni?
: — Budapest és megyék szerinti bontds

VALASZLEHETOSEGEK N %
Budapest 105 29,7
Baranya 39 11,0
Bacs-Kiskun 9 2,5
Békés 3 0.8
Borsod-Abauj-Zemplén 13 37
Csongrad 36 10,2
Fejér 6 17
Gy&r-Moson-Sopron 10 28
Hajdu-Bihar 45 12,7
Heves 1 3,1
Komdarom-Esztergom 3 0,8
Pest 12 34
Somogy 7 2,0
Szabolcs-Szatmar-Bereg 15 4,2
Jasz-Nagykun-Szolnok 2 0,6
Tolna 3 0,8
Vas 9 25
Veszprém 9 25
Zala 6 17
Kulfold 10 2,8
Osszesen 353 100,0

A vagyott munkahely kérdését a fokuszcsoportos vizs-
galattal is koriljartuk. Ott is a kérddivekéhez hasonlod
eredményeket kaptunk. A valaszadok koziil mindenki
vagy egyetemi klinikan, vagy sulyponti korhazban szeret-
ne dolgozni. Ez pontosan azt jelenti, hogy a jelenleg legin-
kabb orvoshidnyos teriileteken meglévd szakemberhidny
barmilyen intézkedés hianyaban csak stlyosbodni fog. A
fiatal doktorok a kdvetkezd szempontok alapjan valaszta-
nanak munkahelyet: fizetés, szakmai szinvonal, munkakd-
rilmények, tigyeleti leterheltség, nagyobb telepiilés, €s
természetesen fontos a jo szakmai kozosség is.

A fizetés jelenleg kozpontilag meghatdrozott a kozal-
kalmazotti bértabla alapjan, de ennél természetesen lehet
tobbet adni a dolgozdoknak, a bértabla csak a minimumbért
jelenti. A fokuszcsoportos beszélgetés soran elhangzott,
hogy megfelelden magas fizetésért tobben hajlanddak len-
nének elmenni akar olyan tdvolabbi vidékekre is, ahol
évek ota nem kapnak megfeleld szakembert.

A szakmai szinvonal az intézmények felszereltségét is
jelenti, a jol felkésziilt kollégak mellett. Ugyanis az orvos-
képzés és a rezidensi iddszak is az egyetemekhez kotodik,
¢s az egyetemi klinikak az orszag legjobban felszerelt in-
tézményei. Ezért a fiatal generacido megszokta az orszag-
ban elérhetd legmagasabb szintli technikat, és nem szeret-
nének alacsonyabb miiszerezettségli helyen dolgozni.
Tobben konkrét példakat is mondtak arra, hogy jelenleg el
tudnak latni bizonyos eseteket, de a megszokott miiszerek
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hidnyaban ez nem lenne lehetséges. Fontosnak tartjak,
hogy minden esetet a legjobb tudasuknak megfelel6en 1as-
sanak el, ez azonban a vidéki korhazak elavult eszkozeivel
sokszor nem lehetséges. Az ellatasi hierarchiaban maga-
sabb szinten all6 intézmények azonban nemcsak miiszere-
zettségben nyujtanak tobbet a vidéki kiskorhazaknal. A re-
zidensek vagynak arra, hogy komolyabb esetekkel talal-
kozzanak, és ezek az esetek sziikségképpen a nagyobb in-
tézményekben vannak, ugyanis a kisebb korhazakbol
azonnal tovabbkiildik az olyan betegeket, akiket nem tud-
nak a megfeleld szinvonalon ellatni, igy kisebb intéz-
ményben nem talalkozhatnak olyan szakmailag érdekes
esetekkel, amelyek egy nagyobb korh4zban szinte min-
dennaposak. Ez 0sszefligg a szakmai fejlédési lehetdsé-
gekkel is, ugyanis tobben beszamoltak arrél, hogy a vidéki
kisebb intézmények a felvazolt okok miatt nem biztositjak
a megfeleld szakmai fejlédést, amire a fiatal orvosoknak
természetes igényiik van.

A fokuszcsoportos beszélgetések soran a megkérde-
zett rezidensek fele mondta azt, hogy megfeleld koriilmé-
nyek és tamogatas mellett vallalnanak koltozést (néha-
nyan megfeleld szakmai szinvonalu helyre akar tamogatas
nélkiil is mennének), az ingazast mar lényegesen keveseb-
ben fontolnak meg. Ez a tamogatéas azonban értelmezésiik-
ben szélesebb kort jelent, mint amelyet példaul a Mobilitds
program probalt megceélozni (12). A rezidensek szolgalati
lakasrol, esetleg kedvezményes lakasvasarlasi lehetség-
r6l, hazastars munkalehet6ségérdl és a gyermekek megfe-
leld elhelyezésérdl (intézeti dvoda, iskola) beszéltek.

Természetesen itt is kiemelt szerepet kapott a Iényege-
sen magasabb fizetés, ugyanis jo néhany résztvevd kije-
lentette, hogy haromszoros-6tszords fizetésért akar barmi-
lyen egyéb jellegii tamogatas nélkiil is elkoltdzne tavolab-
bi helyekre. Ugyanakkor a rezidensek felhivtak a figyel-
met arra, hogy a mai magyar lakasviszonyok erésen rog-
hoz kotik az embereket, ugyanis ha barhol vesz egy lakast
és elkezdi torleszteni a hitelt, akkor onnan j6 par évig nem
tud elmozdulni, vagyis e szempontbdl is komoly szerepe
lenne, ha a jovot tervezhetének éreznék.

Koltozés és lakohely szempontjabol erds egyetértés ta-
pasztalhat6 a tekintetben, hogy szinte mindenki nagyobb,
kozponti szerepli varosban szeretne lakni. Ez természete-
sen kapcsolodik ahhoz is, hogy ilyen varosban szeretnének
dolgozni, ugyanakkor elmondhatd, hogy a rezidensek ko-
molyan ragaszkodnak a nagyvarosi életforméahoz, amelyet
— szarmazastol fliggetleniil — megszoktak az orvosi egye-
temi éveik alatt. A nagyvarosi élet természetesen nemcsak
a munkahelyet jelenti, hanem a kulturélis vagy egyéb inf-
rastrukturalis lehetdségeket is (magas szinvonalu iskoldk,
szinhazak stb.), de példaul a tovabbképzési programok ko-
zelségét is. Mivel tobben csaladdal tervezik a jovojiiket,
ezért fontos, hogy a csalad szamara is adottak legyenek
azok a lehet6ségek, amelyek megalapozzak a megfeleld
csaladi életet és a gyermekek jovojét. A magas szinvonalu
iskoldk és egyéb kulturalis lehetdség megléte ezzel kap-
csolatban is felmeriilt. Ez magyarazza azt a korabban em-
litett tényt, hogy nagyon nem vagynak kisebb telepiilések-
re sem dolgozni, sem €lni.

Azt latjuk tehat, hogy az orvosok foldrajzilag azokra a
teriiletekre mennének, ahol jelenleg nincs orvoshiany, az
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orvoshidnyos teriiletekre pedig vagy komoly dsztonzékkel
vagy azzal sem lehetne elcsabitani az orvosokat. A leg-
fobb 0sztonzé ebben az esetben is a pénz, a 1ényegesen
magasabb elérhetd jovedelem. Természetesen az anyagiak
nemcsak a lényegesen magasabb jovedelmet jelentik, ha-
nem az olyan jellegli tiamogatasokat, mint példaul kedvez-
ményes lakasvasarlasi lehetdségek vagy a tovabbképzés
tamogatasa. Bar ezek nem a tényleges fizetésben megjele-
né Osszegek, komoly anyagi raforditast igényelnek. A fi-
zetésen kiviil el6fordult néhany megjegyzés az alacso-
nyabb iigyeleti munkamennyiségre vonatkozdan (mint
0sztonzo), de alapvetéen minden csoportban egyetértés
mutatkozott abban a tekintetben, hogy az igazan hatékony
0sztonzd csak a pénz lehet. Természetesen a munkateher
csokkentése csak nagyobb szamu egészségiigyi szakem-
ber esetében lehetséges, akiknek az adott teriiletre vonzasa
szintén anyagi kérdés, de hosszabb tavon egy ilyen befek-
tetés tobbszordsen megtériilne. Konkrét dsszegek nem
hangzottak el, minddssze annyi, hogy a jelenlegi fizetésiik
3-5-sz0roséért mar szivesen mozdulnanak akar tavolabbi
telepiilésre is. Azokban a csoportokban, ahol ismerték a
Mobilitas Programot (12) (meglepden keveset tudtak ro-
la!), ott ramutattak a program egyszeri anyagi tdimogatasa-
nak elégtelenségére. A pénzbeli 0sztonzd, mint 1attuk ko-
rabban, dnmagdban azonban nem elegendd, biztositani
kell a megfeleld életkdriilményeket is, mint példaul szol-
galati lakas, munkalehetdség a hazastarsnak vagy megfe-
lel6 szinvonalu iskola.

Konkluzio

Elmondhato, hogy a fiatal orvosok nagyobb varosban,
magasabb pozicioju intézményekben képzelik el a jovojii-
ket. Ennek egyik komoly oka lehet az orvosképzés varos-
centrikussaga. Ezalatt nemcsak azt értjiik, hogy az orvosi
egyetemek nagyvarosokban vannak, €s az itt toltott 6 év
alatt a hallgatok megszokjak és megszeretik a nagyvarosi
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1ét minden el6nyét, ide kapcsolodik az a tény is, hogy az
orvosok gyakorlati képzése tilnyomorészt jol felszerelt
egyetemi klinikakon zajlik, mind a gradualis, mint a poszt-
gradualis képzés soran. Ez alatt a képzési id6 alatt a hallga-
tok és a rezidensek az egyetemi klinikak felszereltségét, és
az ott el6fordulo eseteket szoktak meg, és éppen ezért ide-
genkednek, sokszor negativan vélekednek az alacsonyabb
rangl intézményekr6l. S6t, a szakorvosjeloltség alatt is
csak akkreditalt korhazban végezhetik a szakvizsgahoz
sziikséges koteelzo gyakorlataikat. Ezen jelenségek miatt
ki lehet jelenteni azt, hogy az orvosképzés tilsdgosan a
nagyvarosi ¢€letre és munkdra szocializal. Nem feltétlen
anyagi kérdés az, hogy az orvosképzésbe beemeljenek
olyan gyakorlatokat is, amikor nem az egyetemekhez kot-
hetd korhazakban dolgoznak a fiatalok, hanem mas, akar
tavolabbi vidéken. Ezaltal a jovo orvosai megismernék a
vidéki orvoslét gyakorlati oldalat is, igy valoszintisithetd,
hogy nem lenne ilyen mértékii tavolsagtartas és idegenke-
dés a kisebb varosokban torténd praktizalastol. Ez termé-
szetesen nem jelenti azt, hogy egy ilyen intézkedés hatasa-
ra azonnal és tomegesen aramlananak a fiatal orvosok a ki-
sebb varosok dnkormanyzati korhazaiba, az azonban biz-
tosan allithatd, hogy ilyen elmozdulas sziikséges kedvezd,
hosszu tavu valtozasok meginditasahoz. Azonban a kozeli
benyomas az ottani munkérdl bizonyosan mar rovid tdvon
is konnyebbé tehetné, akar anyagilag is a doktorok 6szton-
z¢€sét az ilyen helyeken torténé munkavallalasra. A kiilon-
b6z0 szakteriileteken eltdltott egyetemi gyakorlatoknak is
az az egyik fontos eredménye, hogy mindenki kdzelebbrol
megismeri az egyes szakmakat, és ezek utan mindenki
konnyebben ki tudja vélasztani a személyiségéhez legin-
kabb ill6 szakmat. Ez a rendszer azért is miikodhet jol,
mert a szakorvosképzésben meghirdetett keretszamokat
minden szakteriileten sikeriil felt6ltetni, st szinte mind-
egyik teriilet esetében tuljelentkezésrol szoktak beszamol-
ni, vagyis nem marad betdltetlen rezidens allashely. E
rendszer analogidjara taldn hatdsos lenne az orvosképzés-
be beépiteni a vidéki gyakorlatokat is.
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