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RÖVIDÍTÉSEK JEGYZÉKE

Rövidítések jegyzéke

5

AB antibiotikum
ABU aszimptomatikus bacteriuria
ACN acetonitril
BLG béta-laktamáz gátló
BPH benignus prostata hyperplasia
BSE backscatter electron (visszaverődő elektron)
CDC Centers of Disease Control and Prevention
CFU colony-forming unit (kolónia)
CgA Clonal group A
Ch Charrière
CI Confidence Interval (konfidencia intervallum)
CLSI Clinical and Laboratory Standards Institute
CNF1 citotoxikus nekrotizáló faktor 1
CNS koaguláz negatív staphylococcusok
CY cystitis
DNS dezoxiribonukleinsav
DPPC dipalmitoilfoszfatidilkolin
EAU European Association of Urology (Európai Urológus Társaság)
EEÖAB egészségügyi ellátással összefüggő aszimptomatikus bacteriuria
EEÖEUI egészségügyi ellátással összefüggő egyéb urológiai infekció
EEÖHI egészségügyi ellátással összefüggő húgyúti infekció
EEÖI egészségügyi ellátással összefüggő infekció
EEÖSZHI egészségügyi ellátással összefüggő szimptomatikus húgyúti infekció
EPS exopoliszacharid 

ESBL extended-spectrum beta-lactamase (kiterjesztett spektrumú béta-lak-
tamáz)

ESCMID European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases
ESGNI European Study Group on Nosocomial Infections
ESIU European Society of Infections in Urology
ExPEC extraintestinalis patogén E.coli
fem factors essential for methicillin
FESCI Federation of European Societies for Chemotherapy and Infection
fvs fehérvérsejt
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Rövidítések jegyzéke
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GPIU Global Prevalence Study on Infections in Urology (Urológiai Fertőzések
Világméretű Prevalencia Vizsgálata)

HAI healthcare associated infections (egészségügyi ellátással összefüggő in -
fek ció)

HI húgyúti infekció
HlyA α-hemolizin
HPLC high-performance liquid chromatography
IBC intracellular bacterial community (intracelluláris bakteriális közösség)
ICUD International Consultation on Urological Diseases
IDSA Infectious Diseases Society of America
IgA immunglobulin A
IL-6 interleukin-6
IL-8 interleukin-8
INR International normalised ratio 
ISC International Society of Chemotherapy for Infection and Cancer
kh. kórház
kl. klinika
KPC karbapenemáztermelő Klebsiella pneumoniae
LPS lipopoliszacharid
LRR leucine-rich repeat (leucinban gazdag receptor)
MA férfi adnexitis
MBC Minimum Bactericidal Concentratio (minimális baktericid koncentráció)
MBL metallo-béta-laktamáz
mecA methicillin-rezisztenciát kódoló gén
MIC minimum inhibitory concentration (minimális gátló koncentráció)

MMR metyl-directed mismatch repair system (metilálás-vezérelte DNS-javító
rendszer)

MRSA methicillin-rezisztens Staphylococcus aureus
MTA Magyar Tudományos Akadémia
MTOPS Medical Therapy of Prostatic Symptoms
NHSN National Healthcare Safety Network
OEK Országos Epidemiológiai Központ
PBP penicillin binding protein (penicillin-kötő fehérje)
PC foszforil-kolin
PCN perkután nephrostomiás katéter 
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PCNL perkután nephrolitotomia
PEAP Pan Euro-Asian Prevalence (Páneurázsiai Prevalencia Vizsgálat)
PEM pásztázó (scanning) elektronmikroszkóp
PEP Pan European Prevalence (Páneurópai Prevalencia Vizsgálat)
PFGE Pulse Field Gel Electrophoresis
PN pyelonephritis
PUR poliuretán
REM reflexiós elektronmikroszkóp
RR Relative Risk (relatív kockázat)
SAW surface acoustic wave (akusztikus hullám)

SCC Staphylococcal casette chromosome (Staphylococcus kromoszomális
kazetta)

SLS nátrium-lauril-szulfát
SE szekunder elektron
spp. species pluralis 
STD sexually transmitted diseases (szexuálisan terjedő betegségek)
TBAA tetrabutilammónium-acetát
TLR Toll-like receptor (Toll-szerű receptorok)
TMP trimethoprim
TMP/SMX trimethoprim/sulfamethoxazol
TNF tumor nekrotizáló faktor
TRUS Bx transrectalis prosztatabiopszia
TURP transzurethrális hólyagtumor rezekció
TUTUR transzurethrális prosztata rezekció
UH ultrahang
UPEC uropatogén Escherichia coli
UR urethritis
URS ureterorenoszkópia
US uroszepszis
UTI urinary tract infection (húgyúti infekció)
VUR vesicoureteralis reflux
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BEVEZETÉS

Az ép húgyúti rendszer steril és igen ellenálló a bakteriális kolonizációval szemben. Ugyan -
ak  kor a statisz ti kai adatok azt mutatják, hogy a húgyúti infekciók (HI) igen gyakori megbe te ge   -
dések szinte minden életkorban. Azonban saj nálatos módon jelenleg nem állnak ren   del kezésünkre
olyan fel mérések, amelyek a HI-k különböző kor csoportokban történő meg nyil vá nu lását, illetve
azok életminőségre gyakorolt hatását vizsgálnák.

A fellépő HI-k súlyossága változó, a tünetmentes bacteriuriától a magas lázzal, akár szepti -
kus tü netekkel járó, néha életveszélyessé váló pyelonephritisig minden előfordulhat. Gya  ko ri -
sá guk életkortól, nem től és alapbetegségtől egyaránt függ. Mindezek miatt a húgyúti infekciók
je  lentős nép egészségügyi problémát jelentenek mind gya koriságuk, mind esetleges súlyos, akár
éle tet ve szé lyeztető kimenetelük, de nem utolsó szempontból költség ki hatásuk miatt. 

A húgyúti fertőzéseket évtizedeken keresztül lokalizációjuk, epidemiológájuk, gyakoriságuk
és időtartamuk, illetve a kórokozók alapján csoportosították (1. ábra).

A HI-k patomechanizmusának, kezelési lehetőségeinek és a szövődményt oko zó tényezők
kli nikai jelentőségének jobb megismerése eredmé nye képpen e klasszikus felosztás mellett új,
terápiás szemléletű fel osztás született (Infectious Diseases Society of America 2008, IDSA),

Bevezetés
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A húgyúti infekciók felosztása

kórokozók
alapján

gyakoriság és
időtartam alapján

epidemiológia
alapján

anatómiai lokalizáció
alapján

egészségügyi el-
látással összefüggő

területen
szerzett

felső húgyúti

- akut pyelonephritis
- krónikus pyelonephritis

alsó húgyúti

- urethritis
- cystitis
- vaginitis
- prostatitis

rekurrensakut krónikus

relapszus reinfekció

specifikus aspecifikus

1. ábra: A húgyúti infekciók klasszikus felosztása

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



amelynek lényege, hogy komplikáló fak torok (leggyakrabban anatómiai, funkcionális alap-
betegségek, idegentestek) jelenléte esetén re zisztensebb baktériumokkal és rosszabb gyógyulási,
magasabb szövődmény-, illetve kiújulási aránnyal (vese he gesedés, uroszepszis, pyelonephritis
apostematosa, perirenalis abscessus) kell számolnunk [Rubin és mtsai, 1992] (2. ábra). 

Bevezetés

9

A húgyúti infekciók felosztása
(a kezelés szemszögéből)

aszimptomatikusszimptomatikus

nem komplikált
pyelonephritis

nőknél

nem komplikált
alsó húgyúti 

infekciók nőknél

- cystitis 
- urethritis
- rekurrens cystitis  
- akut urethra szindróma

komplikált húgyúti
infekciók uroszepszis

2. ábra: A húgyúti infekciók felosztása a kezelés szemszögéből [Rubin és mtsai, 1992]

férfiak húgyúti infekciói
(kivéve urethritis)

női infekciók 
+ komplikáló faktorok* 

+/- pyelonephritis

*komplikáló faktorok:
- obstrukció (kő, prosztatamegnagyobbodás, daganat, fejlődési rendellenesség stb.)
- húgyutak funkciózavarai (neurogén hólyag, VUR)
- idegentestek (állandó katéter, sztent stb.), urológiai eszközös beavatkozások 
- azotaemia
- csökkent immunitással járó állapotok, pl. transzplantáció utáni állapot
- hormonális változások (terhesség, diabetes mellitus)
- idős kor (>55 év)
- egészségügyi ellátással összefüggő infekciók (EEÖI)
- megelőző antibiotikum-kezelés
- a beteg vizsgálatakor több mint 7 napja fennálló tünetek
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A 2008-as ajánlásban az EEÖI kategóriája bővült, így a nosocomialis HI altípusa lett az
EEÖI-nak [Horan és mtsai, 2008]. Egyik felosztásban sem tisz táz ták pontosan, hogy az aszimp -
to ma ti kus bacteriuria (ABU) fertőzést jelent vagy csak rizikó fak tor bizonyos körülmények kö -
zött. Az IDSA [Rubin és mtsai, 1992] és a European Society of Clinical Microbiology and
In fectious Di sease (ESCMID) [Rubin és mtsai, 1993] irányelvek elsősorban az infektológiai
te matikájú vizs gálatokra készültek.

A mindennapi orvosi gyakorlatban, ezek, a terápiát elősegítő fel osz tások is több nehézséget
je lentenek. A fenti irányelvek szerint a nem komplikált fertőzés csak menopauza előtti (fiatal),
nem várandós nőkben, multiszenzitív kórokozóval és nem vissza térő fertőzésként van jelen. A
leg több klinikai gyógyszervizsgálatban is ez a populáció szerepel, ahol az egyik leggyakoribb be -
vá lasztási kritérium a szignifikáns bacteriuria (CFU>105/ml) [Kunin és mtsai, 1992]. Ugyan év-
tizedek óta ismert, hogy alacsonyabb számban jelenlévő uro pa to  gének is relevánsak lehetnek egy
nem komplikált cystitis akut epizódja esetén [Stamm és mtsai, 1982]. Más diag nosz tikai és kezelési
stra tégiát kell alkalmaznunk egy elzáródás mellett fel lépő py elonephritis ese tén fiatal, megelőzőleg
kór házi kezelésben nem részesült, illetve idő sebb, már kór házi ke ze lésen átesett betegnél. Igaz,
hogy a diabétesz szerepelhet komplikáló tényezőként is, de egy jól beállított diabétesz során a be -
te gek ugyanolyan jól gyógyulnak, mint a nem diabé te sze sek. A húgyúti infekciók kezelésénél a
ter hességet is komplikáló fak tornak tekinthetjük, de leg gyakrabban sem a kórokozók tekinte té -
ben, sem rezisztenci á j uk  ban, sem a visszaújulásuk vo natkozásában nem jelent hátrányt a nem
ter hes nők höz képest. A fér fiak egyszerű urethritisén kí vül, minden más, velük kapcsolatos in -
fek ciót a fel osztás kompli kált húgyúti infekciónak te kint, ha bár a hétköznapi gyakorlat ezt nem
tá masztja alá. A legújabb HI-os irányelvek és klinikai vizsgálatok az IDSA [Rubin és mtsai,
1992] és ESCMID [Rubin és mtsai, 1993] protokollokra épülnek, meghagyva a komplikált és
nem komplikált cso portot, azon ban néhány módosítást már ter veznek rajtuk. A „komplikált” kifeje -
zés jelentheti a húgy úti fertőzés fokozott esélyét, a ke zelés eredménytelenségének valószínűségét,
a nephronok pusz tulását, illetve a beteg halálának emel kedett kockázatát is. A „komplikált” húgyúti
fer tő zé sek ben az E.coli-tól eltérő patogének eset én hosszabb kezelési periódusra és eltérő anti bi -
o tikum-ke zelésre van szükség.

A komplikált HI egy rendkívül heterogén kategória, ezért a klinikai vizsgálatok során nem
le het egyetlen megadott kritérium alapján a betegeket besorolni.

A fentieknek köszönhetően több mint két kategóriára van szükség, amely pontosan körvona -
laz za a betegek és a rizikófaktoraik viszonyát a húgyúti fertőzésekkel kapcsolatban.

Mindezek alapján érthető, hogy az onkológiai kórképekhez hasonlóan a húgyúti infekciók
ke zelésénél is szük ség van egy terápiát segítő TNM rendszer kialakítására. Minden kategória
nu merikus skála ala pú. A krónikus kismedencei fájdalom szindróma UPOINT beosztásánál pl.
az egyik legfon to sabb besorolási szempont, hogy jelen van-e a fájdalom vagy nincs [Shoskes
és mtsai, 2009]. Az elsődleges kategorizálás és a staging eredményei viszont tovább bonthatóak,
pl. 4 be tűvel: A-D [Whithmore és mtsai, 1984], római számmal (I-IV) [Iversen és mtsai, 1995]
vagy, mint pl. a D’Amico-féle prosztatabesorolás 3 csoportjánál [D’Amico és mtsai, 1998]. 

Bevezetés
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Az 1. táblázatban találjuk azokat a panaszokat, amelyek megléte ese tén húgyúti fertőzésről
be szélhetünk. A kritériumokat öt főkategóriába soroltuk. I-III-ig és az V-ös csoport a diagnózis
fel állításához és a kezeléshez adnak segítséget, míg a IV-es a surveillance-t, a kezelés minőségét
és a környezetet írja le. A fertőzés besorolásánál a kritériumokat nem egyforma súllyal kell fi -
gye lembe vennünk. Klinikai döntéshozatal során azonban min den kri tériumot mérlegelnünk
kell. Mindezek alapján talán könnyebben megértjük, hogy milyen komp lex fel adat a döntés ho -
za tal folyamata a húgyúti fertőzésekkel kapcsolatban.

Bevezetés

11

I.
I/1.

Klinikai kritériumok
Klinikai megjelenés
a., Urethritis 
b., Cystitis 
c., Pyelonephritis 
d., Uroszepszis
e., Férfiak járulékos nemi mirigyeinek gyulladása („férfi adnexitis”, pros ta titis, vesicu -

li tis, epididymitis, orchitis – külön kell őket figyelembe venni, hiszen a klinikai
tü netek rendkívül sokfélék lehetnek.)

I/2. A tünetek specificitása
a., HI specifikus

I. alsó húgyúti infekció: cystitis, dysuria, pollakisuria, urge panaszok, szuprapu bi -
kus érzékenység

II. felső húgyúti fertőzés (pyelonephritis): láz, deréktáji fájdalom, costoverteb ra lis
szöglet érzékenysége

b., Nem húgyúti fertőzés specifikus
I. katéter asszociált fertőzés, pl. húgyhólyag spazmus, mással nem magya ráz ha tó

láz
II. újszülött- és kisgyermekkorban
III. idős betegeknél 
IV. neurológiai betegségben szenvedőknél, pl. vegetatív beidegzés zavara ese tén

I/3. A tünetek súlyossága (nincs elfogadott score rendszer)
a., enyhe
b., mérsékelt
c., súlyos
d., szepszis

I/4. A fertőzés megjelenése
a., izolált vagy elszórt
b., ismétlődő

I. relapszus
II. reinfekció
III. krónikus vagy nem gyógyult

1. táblázat: A beteg besorolásának legfontosabb kritériumai [Bjerklund és mtsai, 2010]
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II.
II/1.

Lehetséges kockázati tényezők
A beteg jellemzői
a., nem (férfi/nő)
b., koraszülöttség, újszülött, fiatal gyermek, kamasz
c., premenopauza
d., terhesség
e., posztmenopauza
f., öregkor (geriátriai öregkor: fizikai és/vagy szellemi fogyatékosság)

II/2. Húgyúti traktuson kívüli megbetegedés (klinikai tanulmányokkal igazolni kell)
a., immunszuppresszív állapot (nem világos, hogy melyik állapotban jelent rizikófak-

tort és milyen HI-nál)
i. veleszületett
ii. szerzett, pl. AIDS

b., diabetes mellitus (nem világos, hogy melyik állapotban jelent rizikófaktort és mi-
lyen HI-nál) 

II/3. Nephrológiai kockázati tényezők - a vesék állapota
a., csökkent vesefunkció (nem egyértelmű, milyen fokú veseelégtelenségben jelent

be folyásoló tényezőt és milyen húgyúti infekcióknál)
b., vesetályog
c., policisztás vesebetegség

II/4. Urológiai kockázati tényezők (Funkcionális vagy morfológiai rendellenességek a
húgyutakban. A rendellenességek mértéke és ezek kihatása a HI-ra nem pontosan
meghatározott.)
a., funkcionális rendellenességek, pl. reflux, neurogén hólyag zavarok
b., elfolyási akadály fertőző góc nélkül, pl. tumor, nem fertőzött kő
c., elzáródás okozta fertőző góc, pl. fertőzött kövek, nekrotizáló tumor, sztent

II/5. Állandó katéter
a., urethralis
b., szuprapubikus
c., nephrostoma
d., egyéb

II/6. Aszimptomatikus bacteriuria (ABU) (Az ABU nem tekinthető fertőzésnek és álta -
lá ban nem releváns, de bizonyos helyzetekben kockázati tényező, pl. terhességben,
illet ve traumatizáló húgyúti beavatkozások előtt. Néhány esetben a tünetmentes bacte -
ri uria és a tüneteket okozó bacteriuria között nehéz különbséget tenni, pl. kisgyerme -
kek, idősek, gerincvelősérült betegek.)

1. táblázat folytatása: A beteg besorolásának legfontosabb kritériumai [Bjerklund és mtsai, 2010]
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A fent említett problémák megoldására az Európai Uroinfektológiai Társaság Vezetősége
(ESIU) egy új kon cep ciót alakított ki. A húgyúti infekciók súlyosságának értékelése három fő
pil léren nyugszik: a klinikai tüneteken, a beteg kockázati tényezőin és a rendelkezésre álló ha -
té kony an tibiotikumokon. 

A HI-k osztályozása során megkülönböztetünk cystitist (CY), pyelonephritist (PN) és uro -
szep szist (US). Az urethritist (UR) és a férfi járulékos mirigyek fertőzését (férfi adnexitis {MA},
pl. prostatitis) általában külön tárgyaljuk, mert klinikai megjelenésük meglehetősen eltérő
[Bjerklund és mtsai, 2010].

Egy pyelonephritis mindig súlyosabb lefolyású, mint egy cystitis, és egy uroszepszis mindig
sok kal súlyosabb állapot, mint a két előző forma. A PN megjelenhet enyhe vagy mérsékelt for -
má ban, amelyek általában ambulánsan, orális antibiotikummal kezelhetőek, illetve általános tü -
ne tekkel (hányinger, hányás) járó súlyos állapottá is alakulhat, amikor már parenterális
an tibiotikum-ke zelés és kórházi megfigyelés válhat szükségessé. Az uroszepszis esetében a sú -
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III. Kórokozó/etiológiai faktor
a., baktérium csíraszáma
b., kórokozó (típus)
c., antibiotikummal szembeni érzékenység/rezisztencia
d., virulencia stb.

IV. A körülmények, amelyek során a fertőzés kialakult
a., közösségi
b., járóbeteg-ellátás

i., kórházi szakrendelő
ii., magánellátás

c., fekvőbeteg-ellátás 
d., idősek otthonában előforduló
e., egészségügyi ellátással összefüggő 

V.
V/1.

Terápiás lehetőségek
Kórokozók érzékenyek az antibiotikumokra
a., és ezek leggyakrabban rendelkezésünkre állnak
b., de ezek csak nehezen elérhetők

V/2. A kórokozók mérsékelten érzékenyek a mindennapi gyakorlatban használt anti -
bi otikumokra
a., de ezek mellett az érzékenységnek megfelelő alternatív antibiotikumok rendel ke -
zés re állnak
b., az alternatív antibiotikumok nem szerezhetők be könnyedén

V/3. A kórokozók multirezisztensek, és az érzékenységnek megfelelő antibiotikum
nem vagy nem egyszerűen érhető el

1. táblázat folytatása: A beteg besorolásának legfontosabb kritériumai [Bjerklund és mtsai, 2010]
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lyos sági fokozatok a következők: szepszis, súlyos szepszis, szeptikus sokk. Az új felosztás kidol -
go zásánál cso por tunk (ESIU) azt javasolta, hogy a klinikai megjelenéshez minden esetben ren -
del jünk hozzá egy súlyossági fokot jellemző arab számot. A klinikai állapot a legfontosabb
prog nosztikai kri té rium (2. táblázat).
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Klinikai diagnózis Klinikai tünetek Súlyosság
foka

CY-1 Cystitis
Dysuria, gyakori, sürgető vizelés, szuprapubikus fáj-
dalom;
Néha nem-specifikus tünetek

1

PN-2

Enyhe vagy
mérsékelt 

súlyosságú
pyelonephritis

Láz, deréktáji fájdalom, costovertebralis szöglet
érzékenysége
Néha nem-specifikus tünetek
CY tüneteivel vagy nélküle

2

PN-3 Súlyos
pyelonephritis

Mint PN-2, + hányinger, hányás
CY tüneteivel vagy nélküle 3

US-4 Uroszepszis
(simple)a

Hőmérséklet >38°C vagy <36°C
Pulzus >90/perc
Légzésszám >20 légzés/perc vagy
PaCO2 <32 mmHg (<4,3 kPa)
Fvs szám >12,000 sejt/mm3

Vagy <4000 sejt/mm3 vagy
≤10% éretlen (band) forma
CY vagy PN tüneteivel vagy nélküle

4

US-5 Súlyos
uroszepszisa

Mint US-4, + szervi károsodás
Hypoperfúzió vagy hypotenzió
Hypoperfúziós és perfúziós eltérések, amelyek tartal-
mazhatnak, de nem kizárólag laktát acidózist, oliguriát
vagy akut tudatmódosult állapotot

5

US-6 Szeptikus
sokka

Mint US-4 vagy US-5, + hypotenzió
megfelelő folyadék bevitel ellenére, valamint
perfúziós eltérések, amelyek tartalmazhatnak, de nem
kizárólag laktát acidózist, oliguriát vagy akut tudatmó-
dosult állapotot

6

2. táblázat: A cystitis (CY), a pyelonephritis (PN) és az uroszepszis (US) klinikai megjelenése
és súlyossági foka [Bjerklund és mtsai, 2010]

a A szeptikus sokkból eredő hypotenzió: vérnyomás < 90 Hgmm vagy a vérnyomásesés > 40 Hgmm, más meg-
magyarázható ok nélkül
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A prognózis becslése ebben az esetben azt jelenti, hogy végiggondoljuk, hogy mi történhetne
a beteggel, ha nem kezdenénk el a kezelést. A kockázati tényezők különböző módon hatnak a
be tegre és csoportosíthatók a betegség kimenetele szerint. Néhány rizikófaktor, mint a terhesség,
ko raszülöttség, újszülöttkor és immundeficiens állapot fokozott kockázatot jelent a vetélés,
neph ronok pusztulása, illetve a mortalitás terén. Más kórképek összetettebb kezelést igényelnek,
pl. húgyúti obstrukció és vesetályog. Egyéb rizikófaktorok a fertőzések kiújulását segítik elő:
vizelés utáni reziduum, állandó katéter viselése. A kockázati tényezők fontosságát figye lem be
véve, a három fertőzés (CY, PN, US) mintáját követve a rizikófaktorokból 6 kategóriát ké szítve
megalkottuk az ORENUC rendszert (3. táblázat): O – NO known risk factor (nincs ismert koc -
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Fenotípus Rizikófaktor csoport Példák rizikófaktorokra 

O Nincs ismert rizikótényező Egyébként egészséges fogamzókorú nő

R

Hajlamosító tényező
visszatérő HI-ra, de más sú-
lyos következményre nincs
veszély

Szexuális viselkedés (gyakoriság, spermicidek)
Hormonhiány posztmenopauzában
Szekretoros típusú vércsoport antigének
Jól beállított diabetes mellitus

E

Extraurogenitális rizikófak-
torok, amelyek súlyosabb
szövődményeket okozhatnak

Koraszülöttek, újszülöttek
Terhesség
Férfi nem
Rosszul beállított diabetes mellitus
Immunszupresszió (nem jól definiált)

N

Vesével kapcsolatos meg-
betegedések, amelyek sú-
lyosabb szövődményeket
okozhatnak

Veseelégtelenség (nem jól definiált)
Policisztás vesebetegség
Interstitialis nephritis, pl. fájdalomcsillapító
okozta
Vesevezeték elzáródás ureterkő miatt

U

Urológiai rizikófaktorok,
amelyek súlyosabb
szövődményeket okozhat-
nak, de a kezelés során
megszüntethetők

Kontrollált neurogén hólyagműködési zavar
Rövid ideig fenntartott állandó katéter
Tünetmentes bacteriuria

C

Állandó húgyúti katéter és
olyan urológiai rizikófaktor,
amely a kezelés során nem
szüntethető meg és ezáltal
súlyosabb szövődményeket
okozhat

Tartós állandó katéter viselés
Nem megszüntethető húgyúti elzáródás 
Rosszul kontrollált neurogén hólyagműködési
zavar

3. táblázat: A HI rizikófaktorainak osztályozása az ORENUC-rendszer alapján (minden kate -
gó ria esetén példák a rizikófaktorokra, természetesen nem a teljesség erejével) [Bjerklund és
mtsai, 2010]
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ká zati tényező), R – Risk for recurrent UTI, but without severe outcome (visszatérő húgy úti
fer tőzésre hajlamos, de enyhe lefolyással), E - Extraurogenital risk factors (extrauroge ni tális ri -
zi kófaktor), N – relevant Nephropathic disease (releváns nephropáthia), U - Urological re sol -
vab le (transient) risk factors (urológiailag megoldható átmeneti kockázat) C – permanent
ex ternal urinary Catheter and non resolved urological risk factors (állandó katéter és nem meg -
ol dott urológi ai kockázati tényező).

Az UTI sarokköve az antibiotikum-terápia. Antibiotikum (fejlődő országokban) vagy ha té -
kony antibiotikum nélkül (néhány országban) a prognózis nagyon kedvezőtlen lehet. Azt javasol -
juk, hogy a hatékony antibiotikum-kezelés valószínűsége a húgyúti infekció súlyossága mellett
le gyen része a beteg végső prognózisának. A fertőzés gradingjét javasoljuk bevezetni: egy A-tól
C-ig terjedő beosztást a kórokozók várható érzékenysége, illetve az elérhető antibio ti kumok
alapján (4. táblázat). 

Mikor egy beteget vizsgálunk, mindig figyelembe kell vennünk a betegség súlyosságát.
Amint korábban már említettük, a klinikai megjelenés felülírja az összes egyéb kategóriát, mert
a pyelonephritis mindig súlyosabb, mint a cystitis, és az uroszepszis mindig sokkal súlyosabb,
mint az előző két kórkép. Az US-en belül a veszélyesség szintje alapján ugyancsak három szintet
kü lönböztethetünk meg: US-4, US-5, US-6 (lásd 2. táblázat).

A súlyosság értékelése mindig a klinikai megjelenés megfigyelésével és a megfelelő terápia
ki választásával történik. A meglévő rizikófaktorok felkutatása módosíthatja bármely klinikai
meg jelenési forma súlyosságát (3. táblázat). Például a cystitis súlyosabb lefutást mutat egy E
vagy U kategóriában lévő betegnél, mint egy O vagy R kockázati csoportba tartozónál, ezért a
sú lyos sá gi kategóriát módosítani szükséges. Hasonló példát írhatnánk a PN-ről és az US-ről is.
Igaz vi szont, hogy nehéz egy kockázati tényezőt számszerűsíteni ellenőrzés nélkül. Így fontos,
hogy eb ben a részben a kockázati tényező csoportja csak leíró legyen. Mindezek mellett egyéb
ta nul má nyok rámutatnak arra, hogy az elérhető és megfelelő antibiotikum-terápia csökkentheti
a be teg ség súlyos kimenetelét.

Tovább gondolva az urethritist valószínűleg cystitisként foghatjuk fel, a prostatitist, epi dy -
dimitist vagy orchitist pedig a pyelonephritishez hasonlíthatjuk, úgy mint a parenchymás szer -
vek gyulladását. Az akut fertőzés lefolyását figyelembe véve, lehet enyhe, közepes és súlyos,
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Grade A A kórokozó érzékeny a széles körben használatos, könnyen elérhető antibio -
ti kumokkal szemben

Grade B A kórokozó mérsékelten érzékeny a széles körben használatos, könnyen el -
ér hető antibiotikumokkal szemben

Grade C A kórokozó multirezisztens a széles körben használatos, könnyen elérhető
an tibiotikumokkal szemben

4. táblázat: Terápiás lehetőségek [Bjerklund és mtsai, 2010]
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az akut pyelonephritishez hasonlóan. A krónikus bakteriális prostatitis és a krónikus kismedencei
fáj dalom szindróma jobban leírhatók a UPOINT besorolási rendszerével.

Az új felosztási rendszernél egy adott húgyúti infekciós epizód leírásához a klinikai diagnó -
zis, a rizikófaktorok, a patogének és az elérhető antibiotikumok számbavétele szükséges pl. 

CY-1R: E. coli (a)
Menopauza előtti, egyébként egészséges nőkben visszatérő hólyaghurut: (CY), 1-es grade,

kockázati tényező: R, kórokozó: E.coli – rezisztencia nélkül: (a); Megállapítás: szö vőd -
ménymentes rekurráló cystitis.

CY-1E, U: P. aeruginosa (c)
Egy terhes, vesetranszplantált nő cystitise: (CY), grade 1-es súlyosság, kockázati tényező:

E - nefrológiai kockázati tényező és U - urológiai kockázati tényező (a kettős J sztent), kórokozó:
P. aeruginosa - nem ha té kony antibiotikumok miatt multirezisztens: (c); Megállapítás: komp -
li kált cysti tis.

A komplikált húgyúti infekciók epidemiológiája

Újszülöttkorban a húgyúti fertőzések fiúkban gyakoribbak, és gyakrabban társulnak bacteri -
ae miával. Ennek a hát terében a fiú újszülöttek gyakoribb congenitalis húgyúti fejlődési rendelle -
nes ségei áll hatnak, azonban egyes fel mérések a cirkumcízió elmaradásával is összefüggést
mu tattak ki [Craig és mtsai, 1996]. 10 éves kor alatti gyer mekekben a húgyúti fertőzések mintegy
20-30%-a vesicoureteralis refluxhoz (VUR) és következményes ve sehegesedésekhez társul
[Smellie és mtsai, 1998]. 

20-50 éves korú nők esetén a húgyúti fertőzések mintegy ötvenszer gyakoribbak. Nők  ben
az első epizódot követően az esetek 20%-ában a megfelelő kezelés ellenére 6 hó napon be lül,
75-80%-ában 2 éven belül ismételten HI alakul ki [Foxman, 2002]. Amennyiben a HI tünetei 2
hé ten be lül tér nek vissza, relapszusról, ha ennél hosszabb idő múlva, akkor reinfekcióról be -
szé lünk.

A terhesség alatt olyan fiziológiás, strukturális és hormonális változások következnek be,
ame  lyek elősegítik az infekció kialakulását. Terhes nőkben a bacteriuria incidenciája 4-7%,
amely  ből körülbelül az esetek 25%-á ban klinikai tünetekkel járó pyelonephritis alakulhat ki.
Az aszimptomatikus bacteriuria arányát a szociális kö rülmények, illetve a megelőző szülések
szá  ma is befolyásolja [Golan és mtsai, 1989; Gratacos és mtsai, 1994]. A terhesség alatti aszimp -
to  matikus vagy tünetekkel járó HI koraszülésre, intra uterin növekedési retar dá cióra és mag za -
ti/újszülöttkori ha lálozásra hajlamosít. Mindemellett megoszlanak a vélemények arra
vo  natkozóan, hogy min  den terhest szűrni kell-e bacteriuriára. Az irodalmi adatok összesítése
alapján jelenleg a szű rés aján lott és költ séghatékony.

Az életkor további előrehaladásával mindkét nemben növekszik a HI-k gyako ri  sága. Össze -
fog  laló adatok szerint 65 éves életkor felett az aszimptomatikus bacteriuria preva len  ciája férfiak -
nál 10%, nők ese tében 20%, míg ez az arány tünetekkel járó HI esetén 35%, il letve 40%. A
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tü netmentes bacteriuria azonban idő sebb férfiakban és nőkben normálisnak te kint hető, és ebben
a korcsoportban általában nem igényel kezelést. 

A komplikált húgyúti infekciók patomechanizmusa

Húgyúti kórokozók és virulenciafaktorok

A húgyúti traktus normál körülmények között steril. A fertőzések az esetek túlnyomó ré szé -
ben felszálló mó don jönnek létre (a haematogen és a lymphaticus út jóval kisebb jelentőségű),
a kór okozók a Gram-negatív en teralis, perinealis flóra tagjai. Kialakulásukban szervezeti, bakte -
ri  ális és viselkedési tényezők is szerepet ját sza nak. Komplikált húgyúti infekciók esetében rész -
ben a kórokozók részéről, részben a szervezet részéről áll fenn valamilyen hajlamosító tényező,
mint például a szabad vizeletáramlást zavaró ana tómiai vagy funkcionális el változás, illet ve
olyan társ betegség, amely elősegíti a mikroorganizmusok bekerülését és meg tapadását, vagy
gá tolja azok kiürülését. 

A leggyakoribb és legtöbbet tanulmányozott húgyúti kórokozó az Escherichia coli (E.coli).
A legtöbb kom  menzalista bak tériummal szemben a húgyúti kórokozók számos virulenciafak-
torral rendel kez    hetnek, amelyek a húgyúti fer tőzések kialakulását, illetve a húgyúti traktus
külön bö ző ré sze    inek kolonizálását segítik elő. Az egyes viru len ciafaktoroknak a fertőzés pa to -
ge ne zisének kü    lönböző szakaszaiban van szerepük, továbbá expressziójuk a gaz da szer ve zet től,
illetve a kör nye    zet től függően térben és időben változik. A legfontosabb virulenciafakto rok
között az adhé zi  óért fe lelős organellumok (fimbriák/adhezinek), a lipopoliszacharid (LPS), a
kapszuláris és fla  gelláris an tigének, a vastranszport-rendszerek, a biofilmképződés, illetve tox-
inok és enzimek (ureáz) sze re  pelnek.

A baktériumok epitheliumokon történő megtapadása, adhéziója kulcsfontosságú a húgyúti
fer  tőzések ki a la ku lásának tekintetében. Az uroepitheliumhoz történő adhéziós ké pesség a bél -
fló ra tagjain belül az aszimptomatikus bacteriuriát (ABU), cystitist vagy py e lo neph ritist okozó
bak tériumok körében változó [Hagberg és mtsai, 1981]. Húgy úti kórokozók esetén számos kü -
lön böző ad héziós faktort írtak le, mint például Dr, AFA, S/F1C, P és  1-es  típusú fimbria [Leffler
és mtsa, 1980; Nowicki és mtsai, 1989; Virkola és mtsai, 1988; Walz és mtsai, 1985]. E.coli
ese tén a leg fontosabbak a P és az 1-es típusú, valamint az S/F1C fimbriák, a többi adhéziós fak-
tor szerepe nem bizonyított egyértelműen.

A fimbriák vékony, mikrométeres nagyságrendű struktúrák, amelyekből 100-400 található
a bak té  rium felszínén. Egyes E.coli törzsek csak egy, míg mások 3-4 különböző fajta fimbriával
ren  del keznek, de találunk fimbriákkal egy általán nem rendelkező uropatogén törzseket is. A
fimb  riális adhezinek morfológiailag különböznek a nem fimb riális adhezinektől (pl. AFA), ame-
lyek közvetlenül a külső sejtmembránon helyezkednek el.

Az 1-es típusú fimbriák az E.coli törzsek leg  gyakoribb adhéziós faktorai. A fimbriát a fim
gén   szakasz kó dol ja. Az adhezin (fimH) köz vet le nül a sejthez, illetve szekretált fehérjéken ta -
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lál ható mannóz tartalmú glikoprotein re  cep torokhoz, így β-1, valamint α-3 integ ri nek hez, Tamm-
Hors fall fe hérjéhez, szekretált A tí pu sú im  munoglobulinhoz és hízósejteken ta lálható CD48 re -
cep torhoz kö tődik [Rosen és mtsai, 2008]. Az 1-es típusú fimb ri ák a vörösvértestek mannóz
szen zitív (man nóz je lenlétében a reakció nem jön létre) hem  agg lu ti ná cióját okoz zák. Az uro -
epitheli u  mon található transz memb rán fehérjékhez, az uroplakinhoz történő kötődésük fon tos
lé pése a sejtek intracelluláris in váziójának és az úgynevezett „intracellular bacterial commu-
nity”-k (IBC) ki  a la kításának. Az IBC-nek a visszatérő krónikus húgyúti fertőzések etio ló gi á já -
ban tulajdoníta nak fontos sze repet [Wright és mtsai, 2007] (3. ábra).

Az 1-es típusú fimbriák jelentősége a humán húgy úti fertőzések patogenezisében azonban
nem tel jesen tisztázott. Számos húgyúti fertőzéssel fog lal kozó vizsgálat nem igazolt összefüggést
az 1-es tí pusú fimbriák expressziója vagy a fim génszakasz jelen léte és a kórokozók virulen ci ája
kö   zött [Hagberg és mtsai, 1981; Leffler és mtsa, 1981; Vaisanen-Rhen és mtsai, 1984]. Ugyan -
ak   kor egy klinikai vizsgálat során gyermekkori akut pyelonephritisekből izolált O1:K1:H7 E.coli
tör   zsek közül az 1-es típusú fimbriákat expresszáló baktériumok virulensebbnek bizonyultak a
fim b riát nem expresszáló baktériumoknál. A fim génszakasz kitörlése ezen tör zsekből viszont
ege  rekben lét re hozott HI során lecsökkentette a virulenciát [Connell és mtsai, 1996].

A P (pyelonephritis-asszociált) fimbriákat alkotó fehérje alegységeket a pap A-K operon kó -
dol  ja. A fimb ri ákon található PapG adhezin Galα1-4Galβ tartalmú szfingolipid receptorokhoz
kö  tődik, amelyek megtalál ha tóak az uroepithel sejtek felszínén. Ezek a receptorok a P vércsoport
rend  szer tagjai [Marcus és mtsai, 1976], így a P fimbriák P1 vércsoportú egyének vörösvértestje -
i  nek mannóz rezisztens (azzal nem gátolható) hemagglu ti  nációját okozzák. Epidemiológiai vizs -
gá latok során a P fimbriák jelenléte mutatta a legerősebb összefüggést a húgyúti fertőzések
sú  lyosságával. Genotípus vizsgálatok során az enterális és ABU-t okozó törzsek mindössze
 20%-a, a cystitist okozó törzsek 60%-a és a pyelonephritist okozó törzsek 80%-a bizonyult P
fimb riáltnak [Leffler és mtsa, 1981; Plos és mtsai, 1995; Vaisanen és mtsai, 1981]. Septikaemiá-
val já ró pyelonephritisek esetén a hemokultúrákból izo lált törzsekben a pap gén 100%-ban volt
jelen [Brauner és mtsai, 1985].

Az S/F1C fimbriák sziálsav tartalmú recepto -
rok hoz kötődnek [Ott és mtsai, 1986]. Kimutatták,
hogy az S/F1C fimbriák képesek a vizeletben leg -
na gyobb mennyiségben megtalálható fehérjéhez,
a Tamm-Horsfall gli koproteinhez kötődni. A
Tamm-Horsfall fehérjékben nagy számban megta -
lál ható mannóz és sziálsav szekvenciák ide á lis li -

Bevezetés

19

3. ábra: Az uropatogén E.coli (UPEC) által létreho-
zott bio film sze rű „intracellural bacterial com munity”
scanning e lekt  ron   mik  roszkópos képe a meg  sza kadt
uroepithelium alatt, fertőzött pat kányhólyagban
[Wright és mtsai, 2007]

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



gan dok a fimbriált E.coli törzsek meg  kö tésére, amely mechanizmus szerepet játszhat a vi ze let
kór okozóinak elimi ná lá sában [Saemann és mtsai, 2005].

Az uropatogén Escherichia coli (UPEC) törzsek lipopoliszacharid (LPS), kapszuláris és fla -
gel láris an ti gé nek (O:K:H) [Lindberg és mtsai, 1975; Mabeck és mtsai, 1971] alapján történő
klasszi fikációja, szerotipizálása so rán bebizonyosodott, hogy egyes O:K:H szerotípusba tartozó tör -
zsek gyakrabban okoznak tünetekkel járó húgy úti fertőzést vagy aszimptomatikus bacteriu ri át. 

A lipopoliszacharid a Gram-negatív baktériumok külső membránjának alkotórésze, amely
li  pid A-ból, core-oli goszacharidból, O-specifikus poliszacharid-oldalláncból és O an ti génből
áll. Az utóbbi egy 10-15 is mét lődő cukoralegységből álló poliszacharid [Stenutz és mtsai, 2006],
amely nek egyes típusai (O1, O2, O4, O6, O7, O8, O16, O18, O25, O50 és O75) gya ko rib bak
az uropatogén E.coli csoportban [Bidet és mtsai, 2007]. Egyes O és K antigén szero tí pusok túl -
é lési előnyt nyújtanak bizonyos extraintestinalis patogén E.coli (ExPEC) törzsek ese tén, azonban
az UPEC virulenciájában betöltött szerepük pontosan nem ismert. A fenti sze ro típusok va ló szí -
nű leg más virulenciafaktorokkal működnek együtt (pl. az α-hemolizin /HlyA/ szelektív hatása
a gaz dasejtek membránjára LPS függő), illetve szerepet játszhatnak az immunrendszer elleni
vé dekezésben is. Az LPS más virulenciafaktorokkal interakcióban is kifejti hatását (pl. HlyA
LPS-függő sejtmembrán kötődése), és az emberi immunrendszerrel szembeni védekezésben is
sze repet játszik [Dobrindt és mtsai, 2010].

Számos baktérium rendelkezik poliszacharid tokkal (kapszula). A tok megvédi a kór o ko zó -
kat a komp le ment rendszertől és megakadályozza a fagocitózist, így elősegíti a baktériumok túl -
 élését és a kolonizációt. E.coli törzsek esetén több mint 80 különböző típusú tokot írtak le. Az
UPEC törzsek körében leggyakrabban a II. csoportba tartozó tok található. A K antigének sze -
re pe az UPEC patogenezisében egyértelműen nem tisztázott [Taylor és mtsa, 2005]. 

Ezzel szemben a bakteriális ostor (flagellum) szerepe egyre inkább bizonyítást nyer az UPEC
tör  zsek által oko zott húgyúti fertőzések patogenezisében. A flagellumok a baktériumok felszí -
n éhez kötődő filamentózus képződmények. A fő flagelláris képződmény egy flagellin al egy sé -
gek ből álló polimer, amit a fliC gén kódol [Chilcott és mtsai, 2000]. A filamentum rotációs
moz gását egy, a membránhoz kötődő motoros egység biztosítja, ezáltal növelve a baktériumok
mo tilitását [Berg és mtsai, 2003]. A flagellumok a motilitás növelésével szelekciós előnyt jelen -
te nek a kórokozók felső húgyutakba történő feljutásában, a bakteriális disszeminációban, illetve
a vese sejtjeibe történő invázióban [Lane és mtsai, 2007; Pichon és mtsai, 2009].

A kórokozók biofilmképző képessége főleg húgyúti katéterek, idegentestek esetén fontos
té nyező. A bio  fil mek létrehozásában számos különböző faktor játszik szerepet. E.coli törzseknél
ezek a fimbriális adhe zi nek, a flagella, a curli, az antigén 43, a sejtfelszíni poliszacharidok, a
po ly-β-1,6-N-acetil-D-glukózamin és a cel lulóz [Pratt és mtsa, 1998; Prigent-Combaret és mtsai,
2000; Wang és mtsai, 2004]. A fenti fak to rok va ló szí nűleg más Gram-negatív uropatogén tör -
zsek biofilmképzésében is szerepet játszanak.

A húgyúti traktus bakteriális kolonizációjához elengedhetetlen a vasionok elérhetősége. En -
nek ér de ké ben a baktériumok sziderofor molekulákat termelnek és bocsátanak ki, amelyek a
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kör nyezetben található vasat meg kötik (majd újra felszívódnak). Az UPEC törzsek különböző
szi  derofor rendszerekkel rendelkeznek, mint az enterobaktin, aerobaktin, salmochelin vagy yer -
si  niabaktin. Az uropatogén E.coli törzseknél gyakran fodul elő az aerobactin rendszer, amelyet
a tüneteket okozó izolátumok 45%-ában írtak le [Foxman és mtsai, 1995]. Ilyen, illetve hasonló
vas transzport-rendszereket ír tak le más Gram-negatív kórokozók ese  tén is. A Gram-pozitív bak -
té riumok vastranszportjának molekuláris me cha niz mu sa kevéssé is  mert.

A bakteriális toxinok hozzájárulnak az urothelium és a környező szövetek károsításához.
Az α-hemolizin az UPEC törzsek 50%-ában igazolható. Expressziója összefüggést mutat a húgy -
úti fer tő zé sek súlyos sá gával [Marrs és mtsai, 2005]. Magas koncentrációban a HlyA a sej tek lí -
zi sé hez, így tápanyagok és vasionok fel szabadulásához vezet [Bhakdi és mtsai, 1988]. A húgyúti
fer tő zé sek során azonban inkább a toxin szublitikus kon centrációjának hatása ér vé nye sül. Ebben
a kon centrációban a HlyA azon szerin/treonin kinázok inakti vá cióját segíti elő, amelyek a sejtek
me tabolizmusában és a gyulladásos jelátviteli mechanizmusokban játszanak sze  repet [Wiles és
mtsai, 2008]. A citotoxikus nekrotizáló faktor 1 (CNF1) a patogén törzsek mint egy 30%-ában
van jelen [Marrs és mtsai, 2005]. Kimutatták, hogy hólyagepitheliális sej te ken apoptózist képes
in dukálni [Mills és mtsai, 2000].

Az ureáz enzim a karbamidot szén-dioxiddá és ammóniává hidrolizálja, a felszabaduló am -
mó  nia pedig a vi zeletet lúgosítja. A lúgos környezet a vizeletben oldott ionok kicsapódását és
húgy úti kövek kialakulását se gí ti elő. Az ureáz aktivitás számos húgyúti kórokozó, legkifeje -
zet tebben a Proteus mirabilis (P. mirabilis) fontos virulencia fak tora [Mobley és mtsa, 1989].

Az immunválasz mechanizmusa húgyúti fertőzések esetén

A húgyúti traktus fertőzései során elsődleges szerepe a nem specifikus, veleszületett immuni -
tás  nak van [Wullt és mtsai, 2003]. Húgyúti fertőzés során az első lépés a patogének felületes
uro epithelialis sej tekhez történő adhéziója. Az adhézió a sejtekben különböző intracelluláris
szig  nál transzdukciós folyamatok aktiválódását, a megfelelő gének transzkripcióját és fehérjék
fel  sza  badulását eredményezi [Fischer és mtsai, 2006; Hagberg és mtsai, 1985]. 

A Toll-szerű receptorok (toll-like receptor - TLR) számos szövetben, illetve sejt felszínén
meg  találhatók. Fontos szerepet töltenek be a különböző fertőzésekre adott immunválaszban
[Beutler és mtsa, 2008]. A TLR-k transzmembrán receptorok, amelyek felépítését egy extracel -
lu  láris, leucinban gazdag (LRR), illetve egy intracelluláris toll/IL-1 domén jellemzi. 

Az 1-es típusú fimbriák és a P fimbriák hatása különböző jelátviteli mechanizmusokon ke -
resz  tül ér vé nyesül. A TLR4-nek, mint koreceptornak kulcsszerepe van mind az 1-es típusú, mind
a P fimb riák felismerésében és az im munválasz létrejöttében [Frendeus és mtsai, 2001; Hed lund
és mtsai, 2001]. Az aktivált epithelialis sejt ke mo kineket (interleukin-8 /IL-8/), cito ki  ne ket
(IL-6, TNF) és antimikrobiális peptideket (LL37) szekretál az ak tivált jelátviteli úttól füg  gő en.

Lázzal nem járó húgyúti fertőzések során az IL-6 vizeletbe történő szekréciója meg emel ke -
dik. Pyelonephritis, illetve lázzal járó fertőzések során emellett még szisztémás IL-6 reakció is
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lét rejön, amely bacteriaemiával járó fertőzések esetén még kifejezettebb [Hedges és mtsai, 1992;
Otto és mtsai, 1999]. Ezekkel szemben ABU esetén az IL-6 szekréció minimális.

Az IL-8 erős kemoattraktáns a neutrophil granulocyták számára. A húgyúti fertőzések során
a vi zelet IL-8 szint je korrelációt mutat a pyuria mértékével [Agace és mtsai, 1993]. Az IL-8 két
ke mokin receptorhoz, a CXCR1-hez és a CXCR2-höz kötődik [Holmes és mtsai, 1991; Murphy
és mtsa, 1991], amelyek a nem specifi kus immunrendszer legtöbb sejtjén megtalálhatók. A két
re  ceptor közötti funkcionális különbség nem teljesen tisz tázott. Húgyúti fertőzések során az IL-8
leg fontosabb szerepe a neutrophil granulocyták aktiválása és a neut ro phil kemotaxis.

Az antibakteriális cathelicidin LL-37 baktériumok jelenlétére szabadul fel az uroepithelialis
sej tekből. Kimu tat ták, hogy a pyelonephritist okozó E.coli törzsek fokozottabb rezisztenciával
ren delkeznek az LL-37 antibak te  riális hatásával szemben, mint az alsó húgyúti fertőzést okozó
tör zsek [Chromek és mtsai, 2006].

Aszimptomatikus törzsekkel történő kolonizáció esetén az uroepithelialis sejtek és a gyulla -
dá sos szignál transz dukciós folyamatok aktivációja minimális. 

Összegezve, az uroepithelialis sejtek baktériumok jelenlétére bekövetkezett aktiválódása
so  rán a submucosában felszabaduló citokinek és gyulladásos mediátorok egy kemotaktikus grá -
di enst hoznak létre, amely ak tiválja a keringő neutrophil granulocytákat. További hatásuk, hogy
az en dothelialis sejtekben fokozódik az adhé zi ós molekulák expressziója, amely endothel-leuko -
cy ta in terakciókhoz (rolling, adhézió), végül pedig a neutrophil gra nulocytáknak a keringésből
a fer tő zés helyére történő vándorlásához (transzmigráció) vezet [Springer, 1990].

A fertőzés helyén a neutrophil granulocyták antitestek, illetve a komplementrendszer által
me di áltan vagy di rekt interakció révén fagocitálják a kórokozókat. Húgyúti fertőzések során a
fa go citózis az epithelialis és a sub epithelialis szövetekben történik [Orikasa és mtsa, 1977]. A
bak tériumok fagocitózisa toxikus molekulák fel szabadulásával jár, amelyek a kórokozók elpusz -
tí tását eredményezik. A vizeletbe jutó neutrophil granulocyták nem rendelkeznek fagocitotikus
ak tivitással. A neutrophilek vizeletbe történő ürítésének egyik feltételezett oka a submucosus
szö vetek toxikus folyamatoktól történő védelme, mivel a toxikus metabolitok és proteolitikus
en  zimek extracelluláris felszabadulása gyulladást és hegesedést okoz a környező szövetekben
[Roberts és mtsai, 1982; Weiss, 1989].

Aszimptomatikus bacteriuria (ABU)

A mucosalis felszí nek a környezeti mikroflórával való érintkezés természetes hely szí nei,
ame lyek nemcsak a mélyebben fekvő szövetek védelmének ké pezik fontos részét, hanem a kör -
nye zettel való kapcsolattartásban és az anyagcserében is szerepet játsza nak. A kommenzalis ta
or ganizmusok termé sze tes élőhelyükön nem váltanak ki immun vá laszt, hiszen az epi the  li alis
bar rier közömbös ezekkel a baktériumokkal és ter mékeikkel szemben, így aszimp tomatikus
hor   dozó ál lapot jön létre. Ezzel ellentétben a mucosalis barrier ér zé keli a pa to gének jelenlétét,
és ezt kö  ve tően az immunrendszer aktiválódik. Így az epithelialis sej tek fontos sze re ppel bírnak
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a po ten ci á lis patogének és a saját flóra elkülönítésében, illetve az immunválasz koor di ná lá sában
[Svanborg és mtsai, 1999]. 

A húgyúti traktus normál körülmények között steril, azonban egyes alacsony virulenciájú
bak  térium tör zsek kel való kolonizációja az egyéb mucosalis felszínekéhez hasonló hordozó álla -
po  tot, aszimptomatikus bacteriuriát eredményez. Az 1980-as években végzett epidemiológiai
vizs  gálatok az ABU protektív hatásáról szá moltak be. Szignifikánsan gyakrabban alakult ki tü -
ne   tekkel járó HI abban az esetben, ha ABU-s gyermeknél a bacteriuria meg szün tetése céljából
an  tibiotikum-kezelést indítottak, mint amikor az aszimptomatikus hordo zó ál lapotot érintetlenül
hagy  ták [Hansson és mtsai, 1989]. Ebből arra következtethetünk, hogy az ABU jótékony hatású
le het mind a húgyúti traktus virulensebb tör  zsei által történő ko lonizációnak, mind a húgyúti
fer  tőzések kialakulásának megakadályozása szempont já ból. Ezek az ered mények ve zet tek ahhoz
a módszerhez, amelyben a visszatérő HI-kat egy ismert, virulenciafaktorokkal nem rendelkező
E.coli törzs (E.coli 83972) segítségével mesterségesen kialakított ABU-val próbálták megakadá -
lyoz ni [Andersson és mtsai, 1991]. A kezdeti vizsgálatok eredményei alátámasztották azt a meg -
e lőző megfigyelést, hogy a szándékosan létrehozott ABU biztonságos eljárás, és reziduális
vi zelet esetén csökkenteni képes a HI-k gyakoriságát. 2010-ben egy randomizált, kontrollált
pros pektív vizsgálatot végeztek a szándékosan létrehozott ABU hatékonyságával kapcsolatban.
[Sun den és mtsai, 2010]. A szándékosan létrehozott ABU szignifikánsan lecsökkentette az 1 év
alatt kialakuló tünetekkel járó húgyúti fertőzések számát, továbbá szignifikánsan megnövelte a
ko lonizálást követően az első tünetekkel járó epizódig eltelt időt. A szándékosan létrehozott
ABU módszerét a húgyúti fertőzésekkel kapcsolatos molekulárgenetikai alapvizsgálatokban is
ki terjedten alkalmazzák [Köves és mtsai, 2014]. Az ABU protektív hatását egy közelmúltban
vég zett klinikai vizsgálat is igazolta [Cai és mtsai, 2012], amelyben a szerzők visszatérő hó -
lyag hurutban szenvedő nőknél vizsgálták az ABU megszüntetésének hatását. Eredményeik alá -
tá masztották, hogy a tünetmentes bacteriuria kikezelése esetén szignifikánsan gyakoribb a
tü netekkel járó fertőzéses epizódok előfordulása. 

Húgyúti fertőzésekre való genetikai hajlam

A húgyúti immunitás előzőekben részletezett mechanizmusa alapján érthető, hogy a funk -
ci   onális TLR4 re ceptorok jelenléte nélkülözhetetlen az uroepithelium aktivációjához és a
meg fe  lelő immunválasz létrejöttéhez. Ál latkísérletek során a funkcionális TLR4 receptorral
nem ren  delkező egerek húgyúti baktériumok jelenlétére ké sői és csökkent immunreakciót
mu tattak, és hasonlóan gyengébbnek bizonyult a bakteriális eliminációs ké pes ségük is.
Ugyan akkor vi szont sem tünet, sem szöveti károsodás nem alakult ki, amely arra utal, hogy
az im munválasz hi  ánya mucosalis szinten protektív hatású [Fischer és mtsai, 2006; Hagberg
és mtsai, 1985].

A csökkent TLR4 funkció jelentőségét igazolták aszimptomatikus bacteriuriás gyermekek
ese  tén is. Ezek nél a gyermekeknél a TLR4 expressziója alacsonyabb volt, mint az egészséges,
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il let ve akut pyelonephritisen át esett kortársaiknál [Ragnarsdottir és mtsai, 2007]. Abban az eset -
ben, amikor egy megelőző, tünetekkel járó húgy úti fertőzést követően alakult ki az aszimp   to -
ma tikus bacteriuria, a TLR4 expresszió középmagasnak (inter me dier) bizonyult.

TLR4 promoter szekvenciavizsgálatok során igazolták, hogy egyes genotípusok gyakorib-
bak az ABU-ra haj lamos betegek esetén. Ezekben az esetekben a kialakult ABU túlnyomórészt
ala csonyabb TLR4 expressziót és citokinválaszt eredményezett [Ragnarsdottir és mtsai, 2010].

Egér HI modell esetén az IL-8 analóg kemokin receptor defektusa súlyosan károsítja a neut -
ro  phil granulocyták mig rációját fertőzött vesében. A génkiütéses egereknél (knockout) a bacte -
ri  aemiával járó akut pyelonephritis túl élését követően a vesékben hegesedés alakult ki [Frendeus
és mtsai, 2000; Hang és mtsai, 2000].

A CXCR1 szerepe az emberi húgyúti fertőzésekre való hajlam esetén is bizonyított. Tü ne -
tek  kel járó húgyúti fer tőzések esetén szoros összefüggés mutatható ki a vizelet IL-8 szintje és
a neutrophil granulocyták száma között [Agace és mtsai, 1993; Benson és mtsai, 1996]. A
CXCR1 ex presszió szintje alacsonyabb pyelonephritisre haj lamos gyermekek esetén, az egész -
sé ges kont rol lokhoz képest [Frendeus és mtsai, 2001/2]. Mindezidáig a CXCR1 gén öt polimor -
fiz musát, il letve mutációját azonosították [Lundstedt és mtsai, 2007].  

Egy három generációra kiterjedő családi vizsgálat során igazolták, hogy az akut pyelonephri-
tis előfordulása gya koribb ugyanezen kórképre hajlamos gyermekek családtagjai körében. A
csa  lád  tagok CXCR1 expressziója is ala csonyabb volt a kontrollcsoportokhoz képest. A családok
egy részénél az öröklődés domináns, míg más ese tekben recesszív jelleget mutatott [Lundstedt
és mtsai, 2007; Lundstedt és mtsai, 2007/2]. Mindezek a kuta tá si eredmények a húgyúti fer tő -
zé    sekre való genetikai hajlam kiemelt fontosságát támasztják alá.

A szervezetben jelenlévő komplikáló faktorok vagy tényezők

Húgyúti fertőzések kialakulására hajlamosít, ha a beteg urogenitalis traktusában a szabad
vi  zeletáramlást za varó anatómiai (strictura, kő, daganat, billentyű, uterus- vagy hólyagprolap -
szus mi  atti kompresszió stb.) vagy funk ci onális (vesicoureteralis reflux, neurogén hólyag stb.)
el vál to zások ala  kulnak ki, illetve bizonyos társ betegségben szenved (pl. fertőzéses eredetű kö -
vek, nem egyensúlyban lévő diabetes mellitus, vese elég telenség, bármilyen immunszupresszív
ál la pot stb.). Mindezek mellett, önmagában az idősebb kor is rizikó té nyezőként szerepelhet
[Rubin és mtsai, 1992].

Az obstrukció során a vizelet normális elfolyása akadályba ütközik, és a következményes
pan  gás kedvező kö rülményeket teremt a baktériumok szaporodásához és azok uroepitheliumon
va  ló megtapadásához. A kö vet kezményes nyomásfokozódás mindezeken kívül károsíthatja az
uro  epitheliumot, és ezáltal elősegítheti a kór okozók véráramba kerülését. A húgyúti kövesség
az egyik leggyakoribb oka az obstrukciónak. Kísérleti vizs gálatok során derült fény arra, hogy
az intra  vénásan beadott kórokozókkal szemben a vese relatíve ellenálló, míg az uréter lefogását
kö  vetően a lezárt vese nagyon gyorsan fertőzötté válik. Mindezek mellett az uréter ob stru kciója a
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ve se diszfunkciójához vezet [Roth és mtsai, 2009]. A funkció károsodása miatt a vese antibio ti -
 kum ki választása, így a baktérium eradikációjának lehetősége is csökken, ugyanakkor az így ki -
 ala kult körülmény ked vező a potenciális antibiotikummal szembeni rezisztencia kifejlődésére. Az
uréterobstrukciót követően a kór okozók (E.coli, Pseudomonas spp., Klebsiella spp., Proteus spp.)
a hirtelen fellépő üregrendszeri nyomásfo ko zódást követően a fornixokon át a vese intersti ti   umába
jut nak és a vese felszínéig terjedő gyulladásos infilt rá ciót okozhatnak (pyelonephritis apos  te ma -
to sa), amelyből a vesében tályogok alakulhatnak ki [Bitz és mtsai, 2001]. A húgyúti in   fekció sze -
re pe vitatott a vese papillaris nekrózisának kialakulásában és progressziójában. Szá mos,
ön magában is a vese papillaris nekrózisát okozó tényező együttes fellépése (pl. diabetes mel   li tus
vagy obstrukció és húgyúti fertőzés) lényegesen növelheti a rizikót [Schaeffer és mtsa, 2007]. 

A benignus pros tata hyperplasia (BPH) a húgyúti kövességet követően a második leggya -
ko    ribb kórkép, amelyhez húgyúti ob strukció is társulhat. Logikusnak tűnik, hogy a nagy mennyi -
sé    gű reziduum húgyúti infekcióra hajlamosít, hi szen a vizelet pangása által több idő adódik a
bak  tériumok adhéziójára és sokszorozódására. Mindezek el  lenére kevés bizonyítékkal ren del   -
 ke zünk arra nézve, hogy az idősebb korosztály húgyúti infekciója és a reziduum vagy az obst -
ruk   tív áram lás között valódi összefüggés van. A Medical Therapy of Prostatic Symptoms
(MTOPS) vizsgálata során a placeboval kezelt, tünetekkel rendelkező BPH-s férfiaknál a 4 éves
után   követés során kevesebb, mint 1%-ban alakult ki húgyúti infekció [Bautista és mtsai, 2003].
Ez zel szemben, az irodalmi adatok alapján a visszatérő húgy  úti infekció 4-12%-ban sze re  pelt a
pros tatectomiák indikációs körében [Fujita és mtsai, 1994]. Azonban meg kell jegyezni, hogy
a legtöbb BPH-val kap csolatos klinikai vizsgálatnál a kiinduláskor észlelt nagyobb reziduum
mennyiség (>150-350 ml) kizáró tényezőként szerepelt [Bautista és mtsai, 2003]. Az irodalmi
ada tok alapján a bacteriuria a prostatectomiát megelőzően gyakori (28-54%), valamint gyak -
ran tenyészthető ki kórokozó a prosztata szö ve téből (21-44%), különösképpen, ha a beteg meg -
elő zőleg állandó ka  tétert viselt (>67%) [Williams és mtsa, 1982]. Több vizsgálat igazolt
össze függést a műtét előt  ti reziduum, a katéterviselési idő és a preoperatív bacte ri uria között. A
pros tatectomiát kö ve  tő bacteriuria a műtétet megelőző steril vizelet ellenére is gyakori (29-40%)
[Fujita és mtsai, 1994; Ibrahim és mtsai, 1993; Williams és mtsa, 1982]. Érdekes elképzelés a
gyul ladás, mint eti  ológiai faktor szerepe a BPH patogenezisében, bár bakteriális vagy egyéb
an tigén szerepét nem sikerült mindezidáig kimutatni. Proinflammatorikus citokinek megnö ve -
ke dett expressziója fibromuscularis nö ve kedést indít be autokrin vagy parakrin módon, illetve
a cik lo oxi  ge náz-2 expresszióján keresztül [Kramer és mtsa, 2006]. Az akut és/vagy krónikus
in t ra  prostaticus gyulladás fontos lehet a BPH patogenezisében és prog ressziójában egyaránt,
mi    vel BPH-s betegek esetében az akut vizeletretenció gyakrabban fordul elő pros ta titisszel kom -
 bi   nálva, mint nélküle. A BPH progressziójaként, urethrastrictura következtében vagy neu ro  gén
ala   pon kialakult húgyhólyag-diverticulum a következményes vizeletpangás miatt szintén húgy -
úti infekció ki ala kulására hajlamosít. 

Az extrarenalis obstrukció mellett az intrarenalis elzáródás is provokálhatja az infekciót.
Ide tartoznak a ve se parenchymában kialakult hegesedések, kövek (nephrocalcinosis), policisztás
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ve  se, illetve a különböző eredetű nephro pathiák (pl. hypokalaemiás analgetikum nephropathia
stb.). 

A kor előrehaladtával csökken az immunvédekezés, de mindezek mellett egyre gyakoribbá
vál nak az egyéb, nem infekciós eredetű megbetegedések (pl. cukorbetegség, májcirrózis, ve se -
elég telenség stb.), amelyek tovább csökkentik a vé de ke zést, illetve olyan fiziológiás válto zá -
sok, amelyek mi  att a bakte ri ális kolonizáció számára kedvező kö rül mé nyek alakulnak ki. Ezek
kö zül ki eme len  dő az öszt ro génszint csökkenése, amelynek következtében csökken a hü vely gli -
ko géntartal ma, a Lac  tobacillus funkciók károsodnak, a hüvelyi pH kedvezőtlen irányba vál to -
zik, és nyál   kahártya-at  rófia alakul ki. A férfiaknál a prosztata-szekrétum mennyisége csök ken.
A prosz ta  taváladéknak nor   mál körülmények között protektív hatása van a bakteriális infek ci -
ók kal szemben. Idősebb fér  fiaknál a fent rész letezett BPH, illetve a prosztatadaganat esélyének
nö vekedése mel  lett szin te elkerülhetetlen a prosztata acinu sa inak kövesedése, amely maga után
vonz za a kró nikus bakteriális prostatitis kialakulásának lehetőségét. Nők nél a rövidebb húgycső
ter mé sze   tesen minden élet korban hajlamosító tényező, ehhez társulhat viszont az idő sebb kor -
osz tályban a hólyag pro lap susa, illetve a nőgyógyászati szervek megbetegedése is. A kor elő  re -
 ha  lad tá val egy  re inkább nő az urológai eszközös beavatkozások (cisztoszkópia, katéterezés,
uro dinámiás vizs   gálat stb.) és a következményes urológiai idegentestek alkalmazásának kocká -
za ta is. Nem el   hanyagolható koc kázati té nyező az E.coli megtapadását gátló Tamm-Horsfall fe-
hérje szint jé nek korral kapcso la tos csökkenése sem [Nicolle, 1994].

Bizonyos kórokozók nem csak infekciót okoznak a húgyutakban, hanem a húgyúti kő kép -
ző dést is elő se gí tik (infekciós eredetű hólyag, vesekő stb.). Az ureáztermelő baktériumok (Proteus
spp., Providencia spp., Morga nel la spp., Corynebacterium urealyticum, bizonyos kö rülmények
mel lett a Klebsiella spp., Pseudomonas spp., Serratia spp. és Staphylococcus spp. is) a vizelet
ureából am móniumot és szén-dioxidot szabadítanak fel, majd a lúgos vegy hatású vizeletben
(pH 7) mag né zium-, kálcium-, foszforionok jelenléte mellett struvit (magnézium-ammó ni um-
fosz fát) vagy kar bonát-apatit (kálcium-foszfát) kövek képződését segítik elő [Bichler és mtsai,
1980; Hedelin, 2002]. Az emelkedett vizelet ammóniaszint mindezeken kívül károsítja a húgy -
utak glükózamino gli kán ré tegét, segítve a baktériumok megtapadását és kőképző képességét.
A fertőzött kövek in cidenciája a különböző be számolókban és különböző országokban széles
ha tárok között válto zik. A fejlett nyugati országokban a fer tő zött kövek az összes húgyúti kö -
ves ség 10-15%-át ké pe zik [Bichler és mtsai, 2002], de ez a hányad idővel csök kenni látszik a
me tabolikus eredetű kál  cium-oxalát kövek prevalenciájának progresszív növekedésével. A ke -
vés bé fejlett országokban a prevalencia magasabb, részben a helyi egészségügyi viszonyok,
rész ben az egyéb húgyúti kö vek kisebb előfordulása miatt. Általánosságban úgy tűnik, hogy a
fer tőzött kövek azokban a nő be te gek ben gyakoribbak, akiknél amúgy is gyakrabban fordulnak
elő visszatérő HI-k [Daudon és mtsai, 2004]. A magnézium-ammónium-foszfát tar tal mú kövek
48%-ából tenyészthetők ki ureáztermelő mik ro organizmusok [Hugosson és mtsai, 1990].

Az elsősorban traumás gerincvelő- és koponyasérülés, stroke, cauda equina laesio és egyes
betegségek, pl. sclerosis multiplex esetén kialakuló neurogén hólyag szintén hajlamosít a húgyúti
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infekciók ki a la ku lá  sára. A prevalencia Európában férfiak esetén 15,6%, nők esetén 17,4%, míg
az USA-ban ez az arány rendre 16%, illetve 16,9% [Stewart és mtsai, 2003]. Gerincvelősérült
be tegek esetén a HI incidenciája 2,5 al ka lom/beteg/év [Esclarin De Ruz és mtsai, 2000; Waites
és mtsai, 1993]. A felső motoneuron sérülése során el ső sorban detrusor hiperaktivitás jön létre.
A betegek többségénél disszinergia alakul ki a hólyagműködésben (egy idejű sphincter- és det -
ru sorkontrakció). Amennyiben a károsodás a sacralis szegmentumot is érinti, det ru sordener vá -
ció és areflektikus hólyag alakulhat ki. Bár mindkét csoport esetében intermittáló ka téterezés
szük  séges, azonban a detrusorhiperaktivitás gyógyszerekkel csökkenthető. Gerincvelő ká ro so -
dott betegek esetében a neutrophil granu lo cyták aktivitása és az opszonikus aktivitás hason ló
az egészséges populációéhoz [Waites és mtsai, 1994]. Mind ezek alapján valószínűsíthető, hogy
eb ben a populációban a HI incidenciájának emelkedéséért a kialakult hó  lyagdiszfunkció és a
kö vetkezményes katéterezés felelős.

Az izominvazív hólyagdaganatok kuratív kezelése során a vizeletelvezetés és -tárolás meg -
ol dására egy re több alka lom mal használunk fel különféle bélszakaszt. Ezeknél a betegeknél a
bac teriuria gyakori jelenség. Kontinens vizeletrezervoár ese tén az aszimptomatikus bacteriuriának
ál talában nincs klinikai jelentősége, mivel a baktériumtörzsek nö ve ke dé se inkább kolonizá ci ót
je lent, mint infekciót. A vizeleteltereléshez, hólyagpótláshoz felhasznált bélszakasz to vábbra is
ké pes a baktériumok elleni lokális antitestválaszra, sőt, nagyobb mennyiségben szekretál IgA-t,
mint a természetes húgyrendszer, akadályozva az E.coli uroepithelialis sejtekhez való tapadását,
a szöveti in váziót és végül a klinikailag megnyilvánuló infekciót. 

Wood és munkatársai vizsgálata alapján a húgyúti infekció, illetve a következményes uro -
szep szis elő for du lá sá nak esélye az ortotopikus hólyagpótlást követő 5 éven belül 58%, illetve
18%. A multivariációs vizsgálat során a >105 csí raszámú patogén és a női nem bizonyult ri zi -
kó fak tor nak [Wood és mtsai, 2003]. Uroszepszisre el ső sor ban az ismétlődő húgyúti infekció
haj  la mosított. Érdekes, hogy sem a hydronephrosis, sem a reflux, sem a tisz ta intermittáló ön -
ka  téterezés nem növelte ilyen esetekben a húgyúti infekció, illetve az uroszepszis kialakulását.
Igaz, hogy ureterosigmoidostomia során a baktériumok által aktivált karcinogének fokozzák az
ade   nocarcinoma ki alakulását, mégis colon conduit esetén kevésbé gyakori a bacteriuria, mint
ile  um conduit esetén (38% vs. 73%) [Hill és mtsai, 1983]. Az antibiotikum-profilaxis ha té kony -
sá   gáról, szükségességéről eltérőek a vélemények. 

A nemzetközi statisztikai adatok szerint a cukorbetegekben több húgyúti infekció fordul
elő, mint a nem cu korbetegekben, és ezen belül gyakoribb a felső húgyutak érintettsége. Számos
ma  gyarázata van annak, hogy diabetes mel litusban miért növekszik a húgyúti infekciók száma
[Geerlings és mtsai, 1999; Geerlings és mtsai, 2000; Geerlings és mtsai, 2000/2; Geerlings és
mtsai, 2002]:

• A granulocyták funkciója, illetve a fagocitózis is károsodik a rosszul beállított cukor -
be  tegekben.

• Az infekciókat okozó uropatogének a hólyag nyálkahártyájához fokozott adhéziós
ké pességgel rendelkeznek.
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• A glycosuria kedvez a baktériumok növekedésének, rontja a fagocitózist, elősegíti
az uropatogének erősebb tapadását a hólyag epitheliumához.

• A cukorbetegek jelentős részében diabéteszes neuropathia és cystopathia miatt a hó -
lyag ban működési zavar alakul ki.

• A diabéteszes microangiopathia is hozzájárul a vesék és a hólyag strukturális ká ro -
so  dá sához.

• A cukorbetegekben halmozottan fordul elő a funguria, különösen akkor, ha húgyúti
ka téterrel rendelkeznek.

Az esetek több mint 50%-ában E.coli a kórokozó. Az Enterobacteriaceae család tagjai közül
a Klebsiella pne umoniae (K. pneumoniae) törzsek szintén kiemelkedő helyet foglalnak el a cu -
kor betegek húgyúti infekci ó  inak létrehozásában. 

Az idült veseelégtelenség is enyhe immunszupprimált állapotot jelent, és emiatt a baktériu -
mok könnyebben ta padnak meg az uroepitheliumon. Felnőttek policisztás vesebetegségében – kü   -
lö nösen a végstádiumban, veseelégtelenség esetén – gyakori a tünetekkel járó húgyúti infekció.
A ciszták fertőzése bekövetkezhet a húgyutak fe lől vagy bacteriaemiát követően. 

Az urológiai idegentestek közül az állandó katétereket alkalmazzák leggyakrabban, el ső -
sor  ban a periopera tív időszakban, az intenzív ellátás, illetve az idősek gondozása során. Az
egész ség ügyi el látás során a betegek 15-25%-ánál helyeznek fel hosszabb vagy rövidebb ideig
ka tétert benn tar tózkodásuk alatt [Haley és mtsai, 1981]. Wald 2008-ban elvégzett felmérése
alap ján ez az arány a nagyműtéten átesett betegek esetén több mint 80% [Wald és mtsai, 2008].
Két nagy eu  rópai vizs gálat is rámutat arra, hogy a nosocomialis húgyúti infekciók kétharmadá-
nak hát te ré  ben ál lan dó katéterviselés áll [Bjerklund Johansen és mtsai, 2007; Bouza és mtsai,
2001]. Az endo uro lógia fej  lődésével mind gyakrabban kerülnek egyéb idegentestek is a húgy -
utak ba (uré terszten tek, per kután dréncsö vek, protézisek stb.).  

Egyszeri katéterezés után a bacteriuria kialakulásának veszélye 1-2%. Ennél magasabb
arány ra a fokozottabb rizikójú betegcsoportba tartozó betegek esetén (pl. krónikus húgyúti reten -
ció nőknél, ezen belül is kiemelt a ve szély a szülés előtt/után, diabetes mellitus, idős demens
ese tén) kell gondolnunk. Rövid ideig tar  tó katéterezés (<7 nap) esetén a bacteriuria veszélye
3-10%, amely azonban az idegentest eltávolítása után na gyobbrészt spontán megszűnik. Zárt
rend szerű katéter esetén minden további nappal 4-10%-kal emelkedik a bacteriuria kialakulásá-
nak ve szélye, amely 30 nap elteltével szinte 100%-ban megfigyelhető [Classen és mtsai, 1991;
Gari bal di és mtsai, 1974; Kunin és mtsa, 1966].

A kórokozók a katéter behelyezésekor részben a periurethralis tájékról kerülhetnek a hó -
lyag ba, de a katéter fa la és a húgycső között (extraluminalis 72-168 óra), illetve a katéter lu -
me nén ke resztül is (intraluminalis 32-48 óra) felvándorolhatnak. Míg nőknél az extra  luminalis,
ad dig a férfiaknál az intraluminalis (zárt rendszer meg  szakadása, fertőződött katéterzsák) felszál -
ló fer tőzésnek van vezető szerepe. A szervezet azon vé dekező mechanizmusai, amelyek ka téter
né lküli esetekben a bekerült baktériumok gyors eliminálását eredmé nye zik, az állandó ka téter
je lenléte esetén nem működnek [Warren és mtsai, 1982]. A leggyakoribb kórokozó rö vid ka té -
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te rezést követően az E.coli. Igaz, hogy a húgyúti infekciókat általánosságban egyet len bakté ri -
um okozza (egye bek  ben szennyeződésnek kell tekinteni), azonban ez alól ki vé telt ké peznek a
húgy úti katétert viselők, mivel esetükben a bacte ri uria gyakran polimikrobi á lis, és a Gram-nega -
tí vok mel lett (P. aeruginosa, K. pneumoniae, P. mi rabilis) a Gram-po zitív en te ro coc cusok és a
gom bák is megjelenhetnek. Ezekben az esetekben vi  szont már a ko lonizá ci óban is több bakté -
ri um vesz részt. A patogének legnagyobb része a sa ját széklet fló rá ból, illetve exo gén forrásokból
(kór házi környezet, másik beteg, fertőzött zsák stb.) szár maz hat. Külső be fo lyá soló kö rül mé -
nyek re kell gondolnunk, amennyiben a vizeletben staphy lo coc cusok, Serratia mar cescens, Burk -
hol deria (Pseudomonas) cepacia jelenik meg [Rahav és mtsai, 1994; Stamm és mtsai, 1989;
Ten ney és mtsa, 1988; Warren, 1986; War ren, 2001].

A biofilmképződés és szerepe a komplikált húgyúti infekciókban

A baktériumok szilárd felületeken történő megtapadása és szaporodása természetes jelenség.
A mikroorganizmusok a legkülönbözőbb környezetben képezhetnek biofilmet, és fontos szerepet
ját  szanak számos tudományágban, beleértve az orvostudományt, fogorvostudományt, immu -
no  lógiát, biotechnológiát és a folyamattervezést. A biofilmképződéssel járó fertőzéseknek jelen -
tős szerepük van az emberi testbe behelyezett ideiglenes és állandó implantátumok, ide  gentestek
ese tén. Az urológiában a leggyakrabban használt idegentestek a húgyúti katéterek, uréter- vagy
prosz tatasztentek, pénisz- és hereimplantátumok és húgyúti műsphincterek. A jelenlétük mellett
ki alakuló fertőzések nagyon gyakran súlyos következményekkel járhatnak. A biofilmek po zitív
ha tással is rendelkezhetnek, többek között meg találhatók az egészséges bélrendszerben és a női
húgy úti traktusban. Nagy a jelentőségük a klinikai farmakológiában, különösen az antibiotikum-
re zisztencia kialakulásában, az idegen tes tekbe történő gyógyszerfelszívódásban és -kiáramlás-
ban, valamint a szükséges hatékony gyógy szerkoncentráció elérésében.

Az a tény, hogy a baktériumok szaporodása elsősorban felülethez kötött, több mint 150 éve
is mert. Ma a definíció nem csak a mikroorganizmusok és azok extracelluláris termékeinek fe -
lü leten történő aggregációjára korlátozódik, hanem magába foglalja a felületektől bizonyos tá -
vol  ságra létrejövő sűrű rétegben elhelyezkedő formákat is. 

A biofilmképződés mechanizmusa

A biofilmképződés általában négy lé pés ből áll (4. ábra) [Biering-Sorensen, 2002; Choong és
mtsa, 2000; Costerton, 1999; Ha bash és mtsa, 1999; Kunin és mtsai, 1987; Liedl, 2001; Reid, 1999]:

1. a gazdaszervezet által képzett film meg tapadása az eszközön
2. a mikroorganizmusok megtapa dá sa
3. a mikroorganizmusok adhéziója és a fel színhez történő rögzülése exo po li merek ter -

melése által
4. az organizmusok növekedése, sza po  rodása és terjedése
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A kondicionáló film lerakódása

Az idegentestek testbe történő behe -
lye zését követően az anyag felülete köz -
vet len kapcsolat ba kerül az implantá tum
kör nyezetében elhelyezkedő testfo lya dé -
kok kal (pl. vér, vizelet, nyál és nyák). A vi -
ze lettraktusban ta lálható Tamm-Horsfall
fe hérjék, ionok, poliszacharidok és egyéb
kom ponensek perceken belül kapcsolatba
lép nek az idegentest felületével. A test fo -
lya dé kokból a makromolekuláris kompo-
nensek rendkí vül gyorsan áramlanak az
anyagok fe lü le té hez és kap cso lódnak ah -
hoz, így formálva a kondicionáló filmet,
még az első organizmus meg  jelenése előtt.
A legtöbb molekula fehérje természetű,
mint a szérum albumin, fib  rinogén, kol  lagén, fibronektin, és ezek közül néhánynak igazolt
sze repe van a későbbi bakteriális adhézi ó    ban [Busscher és mtsai, 1991]. A komponensek egyes
tí pusai megtapadhatnak az implantátum fel  színén, annak bizonyos jel lemzőitől függően, mint
pél dául a felület kémiája, töltése és hidro fo  bicitása. A kondicionáló film az idegentest teljes
fel színét nem fedi be tö ké le tesen, hanem há  lószerű bo rí tást képez [Reid és mtsai, 1992/2; Reid
és mtsai, 1994; Reid és mtsai, 1995]. Ki  a lakulása révén az im plan tátumok felületi jellemzői
meg változhatnak. Ez a hi po tézis meg ma gya ráz hatja azt a je len sé get, hogy sok im plantátum
ese té ben a fe lü leti tulajdonságok meg vál  toz ta tá sa el lenére (hid rofil, antimikrobás bevonatok)
a mik robák képesek azok felületéhez kö -
tőd ni. [Cor mio és mtsai, 1996]. In vitro kö -
rül mények között ugyan a megvál toz ta tott
fe lü le tek hatékonyan meg   aka dá lyoz zák a
bak tériumok megtapadását, azonban az in
vivo kö rül mé nyek között ki ala kult kon di -
ci onáló filmréteg már csök ken ti ha té kony -
sá gukat, és be kö vet kez het a bakteri á lis
ad hézió [Reid és mtsai, 1992]. A kondi-
cionáló film kö tő  helyeket képez a mik ro -
or ga niz mu sok szá mára, meg teremtve a
fel színi ko lo nizáció lehetőségét. A vizelet-
ben ta lál ha tó nátrium- és mag néziumionok
híd ként szolgálnak a negatív töl tésű im -
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5. ábra: A baktériumok kitapadása a kondici o -
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plan tátum felülete és a ne gatív töl té sű mik robi á lis felület kö zött (5. ábra). A kon di cionáló film
sze repe nem kérdéses, mi vel sok pa to gén nem ren del kezik olyan me chanizmussal, amely le he -
tő vé tenné szá mukra a köz  vetlen és erős kö tődést az im  p lantátum csupasz fe lü le té hez [Busscher
és mtsa, 1987].

A mikroorganizmusok kezdeti kapcso ló dása az idegentestekhez

A biofilmképződés következő lépése a mik roorganizmusok felülethez történő meg ér kezése
és kapcsolódása. An nak elle né re, hogy több teória született ennek a komp lex kölcsönhatásnak
a magyarázatá ra, a meg kötődés pon tos mechanizmusa még ma is vizsgálat tárgya. Ahhoz, hogy
a bak té riumok reakcióba tudjanak lépni egy fe lü   lettel vagy egy határfelülettel (pl. egy le  ve gő-
víz határfelület), a sejteknek ren  del keznie kell azzal a ké pes séggel, hogy a fe lülethez leg kö ze -
lebb eső részüket képesek legyenek „érzékelni”. A planktonikus, ún. „sza ba don lebegő”
bak tériumsejtek protonokat és jelzőmolekulákat bocsátanak ki mialatt keresztülha lad nak a nagy -
tö megű folyadékon. Abban az esetben, amennyiben nincs a közelükben felszín vagy határfelület,
ezek a jel zőmolekulák su gár irányban szétterjednek. Ellenkező esetben viszont je lentősen maga -
sabb koncentráció ala kul ki a baktérium felületközeli oldalán. A jelzőmolekulák dif fúziójának
ér zékelésével a plank  tonikus sejtek pon tosan feltérképezhetik a felületek közelsé gét [Costerton
és mtsai, 1999]. Ez a mechanizmus a későbbiekben kulcs szerepet játszik az adhé zió, és ezáltal
a biofilmképződés fo lyamatának aktiválásában. 

A megtapadás és a kötődés folyamata

Egyetlen folyamat vagy teória
sem képes tökéletesen leírni a
mik robák adhézióját. Ennek egyik
fő oka a bak tériumsejtek felü le té -
nek és az őket körülvevő kör nye -
zet nek a bonyolultsága. Busscher
és Weerkamp szerint a mikrobiális
ad hézió folyamata a felület távol -
sá gától függően meg határozott lé -
pé sekből áll [Busscher és mtsa,
1987]. Kezdetben, amikor a távol-
ság még több mint 50 nm, csak a
Van der Waal’s kölcsönhatások
mű ködnek. Ilyen távolságról a mikroorganiz mu sok képtelenek felismerni a szilárd felületek jel -
lem zőit, mint pl. a felület  töltését, hidrofobici tá sát és függelékeit. Közelebb kerülve, 10-20 nm-es
tá volságban a baktérium és a szi lárd felület kö zött elektrosztatikus taszítás lép fel. Ebben a stádi -
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um ban a létrejövő adhézió reverzibilis, mert nem jön létre valódi kötés a bak térium és a szi lárd
fe lület kö zött. Ahhoz, hogy a bakté ri um kö ze lebb ke  rüljön és el ér hes  se az idegentest felszínét
(<1,5 nm), a bak té  ri um és a szi lárd felszín kö zötti víz  rétegnek a hid ro fób köl csön ha  tá sok ré vén
el kell moz   dulnia. A távolság csök ke né   sé vel egyéb rövid hatótávol sá  gú köl csön ha tá sok is ak ti -
 vá lódhatnak, mint pl. a baktérium fe lü leti füg ge lé kei által irányított specifikus re ceptor mediálta
ad hézió, amely  nek ered mé  nyeképpen a bak té ri um köz vetlenül képes csat la koz ni a szilárd fe  lü -
let hez [Busscher és mtsa, 1987] (6. ábra).

A mikroorganizmusok felü le té nek és kör nyezetének hatása a megtapadásra

A mikroorganizmusok felületének és a hidrofobicitásnak az adhézió folyamatában döntő
sze repe van. In vitro vizsgálatok azt igazolták, hogy ezen tulajdonságok megváltoztatása kapcso -
lat ba hozható az adhézió megelőzésével [van Loosdrecht és mtsai, 1987; van Loosdrecht és
mtsai, 1987/2]. Reid, Hawthorn és mtsai azt találták, hogy az uropatogének bioanyagokhoz tör -
té nő ad héziója, bizonyos vizeletkomponensek jelenléte esetén (pl.Tamm-Horsfall glikoprotein,
urea és kreatinin) nem követ semmilyen előre látható, termodinamikus el ven alapuló irányvona -
lat [Hawthorn és mtsa, 1990; Reid és mtsai, 1993]. Fletcher, valamint Zheng és mtsai vizsgá la -
tai rá mu tat tak arra, hogy a felületi adhézió folyamatában a baktériumkoncentrációnak, az időnek,
a hő mér  sék letnek és az áramlási sebességnek is fontos szerepe van [Fletcher, 1976; Zheng és
mtsai, 1994]. Mindezek alap ján elmondható, hogy a környezeti tényezők jelentősen befolyásol -
hat   ják a megtapadás folyamatát.

Növekedés és kolonizáció

A kezdeti kapcsolódást követően a baktériumok növekedésbe és kolonizációba kezdenek,
hogy meg ho no sodj anak a felületen. Annak érdekében, hogy a biofilmképződés a reverzibilis
„csat lakozási” fázisból az irre ver zibilis „tapadási” fázisban folytatódjon, a kapcsolódott bakté -
ri umsejteknek új exopoliszacharid (EPS) anya gokat kell szintetizálniuk, hogy a fej lő dő biofilm-
ben megerősítsék a felülethez, illetve más baktériumsejtekhez történő tapadásukat. Egyes
vizs gálatok azt bizonyítják, hogy az ún. „csatlakozó sejtek” képesek felülszabályozni az összes
olyan enzim gén állományát, amely az EPS mátrix szintéziséért és a sejtek burkainak megválto -
zá sáért fe lelős [Costerton és mtsai, 1999]. Costerton és mtsai a biofilmben élő sejtek és a plank -
to nikus sejtek burkában található fontos fehérjemolekulák összehasonlí tá sakor az össze té telben
30-40%-os kü lönbséget észleltek. Mindezek alap ján elmondható, hogy a bio film kép  ző dés végén
a felülethez megtapadt baktériumok többsé ge va ló színűleg jelentősen különbö zik plank tonikus
tár saitól.

A mikroorganizmusok növekedési üteme, valamint terjedési stratégiája, amely leggyakrab-
ban fajspecifikus, mind a kolonizáció, mind az ezt követő biofilmterjedés szempontjából nagyon
fon  tos. A kolonizáció egyik lehetsé ges formája, hogy az ún. anyasejtek a felülethez tapadva le -
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ány  sejteket bocsátanak ki, amelyek másik helyre ván dorolva, megtapadásukat követően, maguk
is anyasejtekké válnak. Az ún. „rolling” módszer lényege, hogy a mikroorganizmusok laza kö -
tő désük következtében az újabb megtapadás során gördülni képesek a felületen, mint ahogy ezt
a növekvő és osztódó sej tek esetében láthatjuk [Lawrence és mtsa, 1987].

A felületi kolonizáció végső stádiuma a biofilmstruktúra kialakítása. Ezen a ponton a biofil-
met alkotó mik roorganizmusok olyan mikrokörnyezetet alakítanak ki maguk körül, amely védel-
met biztosít számukra az an timikrobiális kezeléssel és a szervezet védekező mechanizmusaival
szem ben. 

A biofilm leggyakrabban nem sima, hanem egyenetlen felszínű, olykor gombaszerű formá -
jú, kö  rülötte fo lya dék által kitöltött interstitialis űrök helyezkednek el [Lawrence és mtsai,
1991].

A mikrokolónia valójában a biofilm alapvető strukturális egysége, hasonló a szövethez,
amely a komp lexebb mik roorganizmusok növekedésének alapegysége. Az érintett fajoktól füg -
gő  en a mikrokolónia 10-25%-át bak té  rium, 75-90%-át exopoliszacharid mátrix teszi ki. [Cos -
ter ton és mtsai, 1999]. A biofilmen belül ún. „vízcsa tor nák” helyezkednek el, amelyek le he tővé
te szik a sejtek növekedéséhez szükséges esszenciális tápanyagok és az oxigén transzport ját
[Cos terton és mtsai, 1995].

Összefoglalva, a biofilm rendszerint 3 fő rétegből épül fel (7. ábra) [Busscher és mtsai,
1995]:

1. az összekötő (ún. kondicionáló)
film, amely közvetlenül a szö ve -
tek vagy különböző idegentes tek
fel színéhez csatlakozik

2. a kompakt mikroorganizmusok
alap filmje

3. a felületi film, mint külső réteg,
ahol a mikroorganizmusok sza ba -
don lebegve és szó ród va terjedhet-
nek a felületen keresztül

A biofilmben élő baktériumok antibiotikum-érzékenysége

Az antibiotikumok alkalmazása jelenleg a biofilmképződés megelőzésének egyik le he tő -
sé ge. A baktériu mok viszont akár antibiotikumok jelenlétében is képesek a felületeken megta -
pad ni, a szö veteket vagy idegentes teket kolonizálni és biofilmeket képezni. A biofilmek
je lenléte melletti infekci ók kezelésénél az egyik legnagyobb prob lé ma, hogy a mikrobiológiai
min tavétel so rán a plank to nikus, szabadon lebegő baktériumokról, illetve az azokkal kap cso -
la tos antibio ti kum-ér zékenységről kapunk információt. Ezek a baktériumok, mint ahogy erre
már utaltunk, fe notípu suk ban jelentősen eltérnek a biofilmben élő társaiktól. A biofilmmel
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kap csolatos infekci ók siker te  len kezelésének hátterében számtalan mechanizmust fel té te lez -
nek [Brown és mtsai, 1988; Brown és mtsai, 1990; Caldwell, 1995; Stock és mtsai, 1990;
Trie ucuot és mtsai, 1987]:

- A glikokalix réteg képes gátolni az antimikrobás szerek transzportját és diffúzióját a mé -
lyeb ben fekvő bak  tériumokhoz (külső rezisztencia). A felszíni réteg szabályozza a táp -
a nyagok felvételét is.

- A biofilmben a baktériumok növekedési sebessége nagyon különböző. A gyorsabban
nö vekvő, fogékony bak tériumok felszínesebben, a lassabban növekvő ellenállóak pedig
mé lyebben helyezkednek el. Az a körülmény, hogy az antimikrobás szerek képtelenek
el pusztítani a lassan növekvő baktériumokat, sze lekciós nyomást gyakorolhat a leg ke -
vés  bé fogékony genotípusra, hogy rezisztens populációvá ala kul jon. Mindezeken kívül,
még az antibiotikumokat megkötő fehérjék termelésének csökkenése is elő se gíti ellen -
ál  lóképességük növelését.

- A biofilmen belül élő baktériumok fenotípusa annyira különbözik a planktonikus társa -
ik tól, hogy az utób biak ellen kifejlesztett antimikrobiális szerek hatástalanok a biofilm-
ben elhelyezkedő organizmusok era dikálása során. A biofilmen belül a baktériumok
szá mos olyan gént aktiválnak, amelyek megváltoz tat ják a sejt burkát és az antibio ti ku -
mok számára szükséges célmolekulákat, ezáltal növelve ellenálló ké pességüket. Jelenleg
az a vélemény, hogy a genetikai változás által előidézett, 65-80 fehérje megvál toz ta tá -
sá val járó fenotípusváltozás sokkal fontosabb szerepet játszik az antibiotikumokkal
szem beni re zisz tenci á ban, mint maga az exopoliszacharid nyák (biofilm mátrix) által
nyúj tott vé delem.

- A biofilmet alkotó baktériumok képesek a külső környezetet érzékelni, egymás között
kom munikálni, ge netikai információt és plazmidokat cserélni a biofilmen belül. A bakté -
ri umok a környezetükkel jel át vi vő fehérjék segítségével tartják a kapcsolatot, az így ka -
pott információt a kromoszóma egyes részeihez továbbítják és ennek megfelelően
ké  pesek szabályozni a virulenciájukat meghatározó kom ponensek expresszióját.

- A biofilm baktériumai rendszerint képesek túlélni az ugyanazon fajhoz tartozó plankto -
ni kus sej te ket elpusztító antibiotikum-koncentráció 1000-1500-szorosát is.

A legtöbb kutató úgy véli, hogy az antibiotikumok csak lassítják a biofilmképződés folyama -
tát a védtelen plank tonikus baktériumok eliminálása révén. Azonban biofilm jelenléte esetén
ki alakult akut lázas állapotban az antimikrobiális kezelés ésszerű és szükséges, mert a lázas re -
ak ciókért a planktonikus sejtek és nem a biofilmben lévő baktériumok a felelősek. 

A biofilmek szerepe a húgyúti fertőzésekben

Krónikus bakteriális prostatitis
Bár a krónikus prostatitis osztályozása standardizált, a krónikus nem bakteriális forma el -

kü lönítése a bak teriális gyulladástól még napjainkban is kihívást jelent. A prosztata mirigyjáratai
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és az acinusok kedvező kör nyezetet biztosítanak a planktonikus baktériumok szapo ro dásá hoz,
in dukálva ezáltal a szervezet vá lasz reakcióját. Ezen a ponton még relatíve könnyű a kór o ko zók
era dikálása. Abban az esetben viszont, ha a bak tériumok perzisztálnak, a mirigyjáratok epitheli -
u mához tapadva sporadikus mikrokolóniákat képeznek, per  zisztens immunológiai stimu lá ciót
és következményes krónikus gyulladást provokálnak [Nickel és mtsa, 1992; Nickel és mtsa,
1993]. Ilyenkor a kezelés már lényegesen nehezebb, mivel az antibiotikumok csak a plank  to ni -
kus baktériumokat képesek elpusztítani, míg a mélyebben, a prosztata mirigyjáratain be lül kita -
padt bak teriális biofilmet nem. 

Az intracellurális baktériumok szerepe visszatérő cystitisek esetén
A hólyaghurut kialakulásának első lépcsője a kórokozó uroepitheliumhoz történő megtapa -

dá sa. A szervezet, fel ismerve a kórokozót (adhezinek, lipopoliszacharidok), neutrophil választ
in dít. Az 1-es típusú fimbriák által ve zé relt kölcsönhatások eredményeképpen a superficialis
epi the lialis sejtek a kórokozóval együtt leválnak, meg te remtve a kórokozó kiürítésének a le he -
tő sé gét. Egyes kísérleti vizsgálatok viszont azt igazolták, hogy némely UPEC törzs képes int -
ra cel lulárisan, növekedés nélkül replikálódni. Az így létrejött bakteriális csoportok (klasz te rek)
bio filmszerű szerkezetbe, ún. intracelluláris bakteriális közösségekbe (IBC) kompaktálódnak
és szer  veződnek [Justice és mtsai, 2004] (8. ábra). Az intracelluláris mélyedésekben kró nikus
né ma rezer vo árokat hozhatnak lét re, és észrevétlenül perzisztálhatnak hónapokon át a vizeletben
va ló bak té  riumürítés nélkül. Az IBC-ben lé vő baktériumokat a biofilm szerkezetére emlékeztető
exo   polimer mátrixok tartják egyben. Az IBC fej lő dé sé nek valamely pontján, az annak szélén
el   he lyezkedő baktériumok újra motilissá válnak, és kezdenek tá volodni az IBC-től. A bakté ri -
 u mok valószínűleg a membrán sérült in tegritása miatt elhagyhatják a fertőzött hólyagsejteket,
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8. ábra: Az IBC fejlődése [Justice és mtsai, 2004]

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



és gyulladást provokálhatnak. Egyes krónikus hólyaggyulladások hátterében ilyen mechaniz -
mu    sokat is feltételeznek.

A pyelonephritis és a biofilm
Abban az esetben, amikor a baktérium virulenciája erősebb, mint a gazdaszervezet vé de ke -

ző rend szere, a  sza badon lebegő baktériumok felszálló fertőzés vagy vesicoureteralis reflux út -
ján elér hetik a vesét és megtapad hat nak az urotheliumon, illetve a gyűjtőcsatornák papilláin.
Nic kel és mtsai kimutatták, hogy a baktériumok a meg tapadást követően vékony biofilmet ké -
pez nek mi előtt behatolnának a vese szövetébe és pyelonephritist vál tanának ki [Nickel és mtsai,
1987]. Az így kialakult bakteriális biofilm könnyebben megszüntethető, mint a ka téter felszínén
lé vő, amely nek az lehet a magyarázata, hogy az urotheliumon lévő biofilm ellen hatékony szi -
ner  gizmus ala kul ki az antibiotikum és a gazdaszervezet védekező rendszere között [Nickel,
1990]. 

Fertőzött húgyúti kövek
A húgyúti fertőzések az előzőekben már részletezett módon struvit és kálcium-foszfát kövek

kép ződéséhez társul nak. A hólyag vagy a vese nyálkahártyasérüléseiben megtapadt baktériumok
se gítségével képződött kristályok jó helyet biztosítanak a további baktériumok megtapadására.
A baktériumok mátrixot képeznek maguk körül, és az újabb kristályok megtapadásával a kő
gyor san képes növekedni. A kő belsejében a baktériumok az extra cel luláris mátrix által védettek,
így az antibiotikumok nem képesek eliminálni a fertőzést.

Állandó katéterek, uréter kettős-J katéterek (urétersztentek)
Az állandó katéterek behelyezését követően azonnal megindul a kórokozók extra- és int -

ra lu mi na lis vándorlása. A kolonizációt követően hamar elkezdődik a biofilmképződés mind
a ka té ter külső, mind an nak belső felszínén. A biofilmképződés legkifejezettebb a katéter ol -
dal só já ratainál, illetve a ballon alatti területen, de az egész elvezetőrendszeren belül meg fi -
gyel hető (ka téterzsák, katéter leeresztő szelep). A katéter jelenlé té ben kialakuló húgyúti
fer tőzés terjedése ket tős, egyrészt a megtapadó bakteriális biofilm aszcendáló terjedése a ka -
té ter mentén, másrészt a szabadon áramló baktériumok gyors, turbulens áramlása a tapadó
bio film felé [Nickel és mtsai, 1992/2]. In vitro vizsgálatok során igazolták, hogy az uropatogén
törzs inokulációját követő 2 órán belül már kimutatható biofilm a katéter belső felszínén, és
1-2 cm/óra sebességgel terjed a vi zeletáramlással szem ben. Nickel és mtsai állatkísérletek
so rán igazolták, hogy a katéterzsák sze lepjénél inokulált kórokozó bio filmet képezve képes
a hólyagban infekciót okozni. A bi o film  képződést követően nagyon hamar elindul az in krusz -
tá ció, különösen ureáztermelő törzsek je lenléte esetén. A kövesedés húgycsősérülést okozhat
a katéter el távolításakor, de ugyanakkor a katéter lumenét elzárva obtsrukciót eredményezhet.
Az állandó katéterhez ha sonlóan a kettős-J ka téterek felszíne is nagyon hamar kolonizálódik
bak tériumokkal, majd biofilm képződik a fel szí nükön. Reid és mtsai azt találták, hogy a szili -

Bevezetés

36

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



kon kettős-J katéterek 90%-a kolonizálódott va  la milyen bak tériummal, habár ezek közül csak
27%-ban alakult ki szimptomatikus húgyúti in fek ció. A vizsgálat során össze füg gés mutatko-
zott a sztentimplantáció ideje és a fertőződés kö zött [Farsi és mtsai, 1995; Reid és mtsai,
1992]. Napjaink egyik legnagyobb problémája a ket tős-J katéterek hasz nálata során azok in -
krusz tációja és következményes obstrukciója.

Péniszprotézisek és műsphincterek
Igaz, hogy a velük kapcsolatos infekciók száma elenyésző (1-3%) az állandó katéterekhez

ké pest, mégis ma gas költségük miatt napjainkban is sokat foglalkoznak a megelőzés le he tő sé -
ge ivel. A péniszprotézisek felszí nén leggyakrabban Staphylococcus epidermidis (35-56%) telep-
szik meg. Az infekciók 20%-áért felelős Gram-ne gatív kórokozók az implantációt követő első
hó napban manifesztálódnak [Carson, 1989]. A krónikus for mában jelentkező látens fertőzés
gya koribb, mint az egyértelmű infekció, ugyanakkor a kórismézés és még  in kább a kezelés ne -
héz feladat. Bakteriális biofilm jelenlétében a fertőzés évekig néma maradhat, mielőtt kli ni ka -
i lag ma  ni fesztálódna. A Staphylococcus spp.-ről kimutatták, hogy fokozzák a bio film kép ző dést,
és így erő sítik saját in fekciós aktivitásukat. A péniszprotézis fer tőzések meg  e lő zésének költ -
sége a ke ze lés költségeihez képest minimális, az utóbbi, becslések sze rint, az erede ti implan tá -
tum árának hatszorosa. Műsphincter esetén a húgyutakban je len lévő kór okozók áll nak a
bio filmkép ződés hátterében. A veszélyt a vizelet sterilizálásával vagy a hó lyag reziduum csök -
ken tésével lehet elkerülni [Carson, 1989; Goldwasser és mtsai, 1987]. Mind ez nem mindig le -
het séges, mivel sok paraplég, neurogén hó lya gos vagy radikális prostat ec tomián átesett beteg
szen ved vissza térő húgyúti infekcióban. 

A komplikált húgyúti infekciók kórokozói

A komplikált húgyúti infekciókban az E.coli részaránya a nem komplikált infekciókban be -
töl tött szerepkö ré hez képest (70-95%) kevesebb, mint felére csökkent. A domináns Entero bac -
te riaceae család tagjai (60-75%), illetve egyéb Gram-negatív pálcák, mint pl. Pseu domonas
ae ruginosa (P. aeruginosa), P. mirabilis, Klebsiella spp., Ser ratia spp., Citrobacter spp., En te -
ro bacter spp., Mor ganella morganii (M. morganii), a Gram-pozitívok közül az En terococcus
fae calis (E. faecalis) és az Enterococcus faecium (E. faecium) (10%), továbbá ritka esetekben
a Candida spp. is megje len nek. Retrospektív vizs gá latok alapján a férfi ak és nők komplikált
HI-ját is gyakran eltérő kórokozók okozzák, amely ma gya rá zatul szol gálhat a két nem közötti
el térő gyógyulási arányra is. A rosszabb eredménnyel (kli nikai, bakteriológiai si  ker) kezelhető
fér fi HI-k esetén gyakoribb a Staphylococcus spp., Enterobacter spp., Serratia spp. és Pseu do -
mo nas spp., míg nőknél az in fekciót leggyakrabban a kevésbé re  zisztens E.coli és Klebsiella
spp. okozza. 
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Antibiotikum-rezisztencia kialakulása húgyúti kórokozók esetében

Az antibiotikumokkal szemben a baktériumok számos rezisztencia mechanizmust fejlesztet-
tek ki, amelyek mű  ködéséhez azonban vagy a saját genetikai állományuk megváltozása, vagy
új genetikai állomány befogadása és beépítése szükséges. Korábban azt gondolták, hogy minden
an tibiotikum-rezisztencia spontán mutáció kö vet keztében alakul ki. Az ilyen, de novo pontmu -
tá ció frekvenciája azonban egy bázispárra vonatkoztatva 10-7-10-8 gyakoriságú, azaz nagyon rit -
ka. A rezisztenciát okozó mutációnak „érzékeny” génrégióban kell történnie, és általában több
mu táció együttes hatásaként alakul ki a baktérium ellenállóképessége az adott antibio ti  kummal
szem ben. Nagydózisú streptomycin kon centrációnak kitett E.coli törzsben a streptomycin-re -
zisz tens mutáns kialakulásának az esélye kö rülbelül 1:109-hez, ami extrém rit ka előfordulást
je lent, ám  bár a baktériu mok ismerten nagyon gyors szaporodása kö vet keztében nem kell sok
idő nek eltelnie, hogy egy rezisztens szubpopuláció alakuljon ki az adott baktériumpopulációban.
Ha a reziszten ci áért felelős gén mu tációja létrejött, az direkt mó don az utódokra átörökíthető,
ez  által egy re zisztens klón jöhet létre. Ezt az át ö rö kí tést ver tikális géntranszfernek nevezzük.
Mind  ez azon ban csak akkor válik „sikeressé”, ha a ge ne tikai vál tozás kedvező antibiotikus kör -
nye   zet ben történik, illetve olyan tulajdonságokkal pá rosul, mint megfelelő ter jedő- vagy túl é -
lő   ké pesség [Andersson, 2006]. Sok baktériumfaj mu ltidrog-rezisztenciájának szimultán és
szé  les körű megjelenése és el terje dése terelte a ku ta  tókat ab ba az irányba, hogy egyéb, biz to san
lé  tező mechaniz mu sok után ku tas sanak. Ennek kö szön he  tő en de  rült fény a laterális vagy más
néven ho ri  zon tális géntransz fer  re. Ilyen úton háromféle me cha  nizmus so rán kerülhet DNS ál -
lo mány egyik baktéri um ból a má sik ba. Transzdukció so rán bak    térium-specifikus ví ru sok, bak -
teriofágok köz  vetítik a DNS-t két, közeli rokonságban lé vő baktérium kö zött. Transz  for mációról
be szélünk, ha a bak   térium a kör -
nye zetében lé vő, el pusztult bak -
té riumból szár  ma zó DNS-t ve szi
fel és építi be sa  ját ge ne ti kai ál -
lo mányába. Leg gyak rab ban a
kon jugáció fe le lős a re zisz ten -
cia ter je dé sé ért. Ilyen  kor két
bak térium di rekt kon tak tusa ré -
vén extra kro mo szo má lis DNS,
úgy ne ve zett plazmid ke   rül át a -
dás ra (9. ábra), amely reziszten-
ciáért fe le lős géneket hordozhat.
Bár mely horizontális gén át vi -
teli me cha niz mussal jutott is
nuk le in savdarab és azzal re zisz -
ten cia gén vagy reguláló gén egy
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9. ábra: A horizontális géntranszfer típusai 
[textbookofbacteriology.net/resantimicrobial_3.html]
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má sik sejtbe, annak rekom bi  ná ci ója szükséges az eredeti sejt DNS-ével ahhoz, hogy az új tu -
laj donság kifejezésre juthasson.

Az antibiotikum-rezisz tenci á  ért felelős gének tehát kon ju gá ció, transzformáció, transzdukció,
majd rekombi  náció útján kerülnek a kór o kozóba, de strukturális vagy sza bályozó gének mu tá ci -
ó ja ré vén is kialakul hat nak antibio ti kum-rezisztens fenotípusok. Ilyen mutációk okoz hat ják pél -
dá ul az antibiotikum csökkent fel vé telét vagy fokozott kipumpálását a kórokozóból, az
an tibiotikum célmolekulájának módo sí tá sát, a kiterjesztett spektrumú béta-lak ta máz (ESBL) ex-
pressziójának növekedését, az AmpC tí pusú béta-laktamáz túl pro dukcióját, az an tibiotikum fehér -
je kötésbe hozatalát és ezáltal hatásta la nítását. A fenti strukturális és sza bá lyo zó génmutációk a
me tiláció-vezérelte DNS-javító rend szer (metyl-directed mismatch repair system /MMR/) hibás
mű ködése esetén jóval nagyobb eséllyel alakulnak ki. Az MMR-rendszer a DNS replikáció so -
rán hibásan beépült nukleotidok ki cserélését végzi (10. ábra). Az elégtelenül működő MMR-
rend szerrel bíró törzsek fo ko zott mu tációs, azaz hipermutációs és rekombinációs kész ség gel
ren delkeznek, minek következtében je lentősen megnő egy új tulajdonság kialakulásának esé lye.

A rezisztencia megszerzésének és terjedésének legfontosabb formája mind az E.coli törzsek-
ben, mind az en terococcusokban a horizontális géntranszfer, amely igen hatékony módja a re -
zisz tencia terjedésének, mivel akár több rezisztenciagén együttes átvitele történhet meg ugyan azon
„mobilis genetikai csomag” (konjugatív plaz mid) segítségével [Dionisio és mtsai, 2005]. Így a
kü lönböző genetikai mechanizmusok „kapcsolt áruként” ter jedhetnek, és egyetlen transz fer so -
rán egy teljes mértékben érzékeny baktériumból akár multirezisztens kór o kozó válhat [Schjor-
ring és mtsai, 2008, Trobos és mtsai, 2009]. A rezisztenciagének ezután vertikálisan, azaz a
kór  o kozó utódaiban, és horizontálisan, azonos species vagy akár más speciesek törzseinek át -
ad va ter jedhet nek. Így alakulnak ki „sikeres” baktériumtörzsek, mint például az E.coli ST 131
klón, amely több rezisztenciagént (többek között ctxM-15 jelzésű ESBL termelésért felelős gént
is) tartalmazva terjed a világ minden pontján [Canton és mtsai, 2008; Nicolas-Chanoin és mtsai,
2008]. Ehhez hasonló jelenség a főiskolás fiatal nőkben húgy úti infekciójárványt okozó tri -
methoprim/sulfomethoxazol (TMP/SMX) rezisztens E.coli klón (Clonal group A - CgA) [Man -
 ges és mtsai, 2004]. Kísérletek eredményei igazolták, hogy az a kórokozó, amely már re zisz tens
egy antibiotikumra, más antibiotikumokkal szemben is könnyebben válik re zisz tens sé. Ezt tük -
rö  zi az E.coli esetében tapasztalható fluorokinolon és trimethoprim ke  resztrezisztencia. Utóbbira
re zisztens izolátu mok legalább 48%-a fluorokinolonnal szemben is rezisztens, fordítva ez a
szám körülbelül 25%-ot tesz ki. Ezek re az antibiotikumokra globálisan tekintve is olyan ma gas
a rezisztencia, hogy várhatóan egyre gyakrabban lesz sikertelen az empirikus kezelés.

A hipermutáció jelentősége a húgyúti infekciókban szerepet játszó baktériu -
mok  esetében

Kísérletesen igazolt, hogy a húgyúti infekciókban magas a hipermutációra hajlamos törzsek
(izo látumok) ará nya [Baquero és mtsai, 2004; Denamur és mtsai, 2002], illetve a vizsgálatok ar -
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10. ábra: Az MMR DNS javító rendszer működése [Jiricny, 1998] [Schofield és mtsai, 2003] (a
kiadók engedéllyel átvéve). A hibás génpár javítás ini ciációjához szükséges a MutS, a MutL és
a MutH. Utóbbi egy vágást végez a hemimetilált d(GATC) szekvencia közelében lévő nem
metilált DNS láncon. A MutS és a MutL egyaránt dimer ATP-ázok: a MutS felismeri és kötődik
a hibás párhoz, amelyhez a MutL csatlakozik. A MutH en donukleáz a nem metilált d(GATC)
szakasznál elhasítja a DNS-t a MutS-MutL komplex jelen lé tében. A hasadás közelében a DNS
helikáz II (UvrD) megkezdi a kettős lánc szétcsavarását, majd a DNS polimeráz III holoenzim
katalizálja a javítást.
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ra is rámutattak, hogy a mutációs frek venciában földrajzi különbségek is megfigyelhetők. Hi per   -
mu  tációs képességnek nevezzük az adott bakté ri umtörzs azon tulajdonságát, hogy a fajra jel   lem -
ző át lagos mutációs frekvenciához képest 10-1000-szer na gyobb mutációs frekvenciával
ren  del ke zik. A baktériumok öröklött hipermutációs képessége leginkább a fent em lített, hibásan
mű  kö dő MMR rendszernek tudható be. Bár a hipermutáció és az antibiotikum-rezisztencia ki   a la -
ku lá sa közötti logikusnak tűnő kapcsolat igazolására számos vizsgálatot végeztek, azonban a
ka pott ered mé nyek ellentmondásosnak bizonyultak [Denamur és mtsai, 2002; O’Neill és mtsa,
2002]. Míg a Baque ro [Baquero és mtsai, 2005] által vizsgált ESBL-termelő E.coli törzsek 40%-
a emel ke dett mutációs frek ven ciát mutatott, az ESBL-t nem termelő törzsekben ez az érték 26%
volt. Má sok a fluorokinolon- [Komp Lind gren és mtsai, 2003], illetve fosfomycin-rezisztencia
[El ling ton és mtsai, 2006] és a megnövekedett mutációs frek vencia között találtak korrelációt.
Kró ni kus be  teg ségben szenvedőknél is leírtak magas hipermutációs tulaj don sággal rendelkező
húgy úti tör  zse ket, amelyek az infekció hosszú perzisztálása során létrejött adaptív mutáció
eredmé nyei le  hetnek. Az urológiában gyakran használt antibiotikumokkal szemben pontmutáció
ré vén is ki  alakulhat re zisztencia (például a gyrA gén megváltozása következtében a fluorokino -
lon-rezisztencia vagy az AmpR transz kripciós regulátor mutációja révén indukálható az AmpC
tí pusú bé ta-lak  tamáz) [Honore és mtsai, 1986; Lindberg és mtsai, 1985]. Az ezekkel ren delkező
tör zsek ha   son ló tulajdonságokkal bírnak, mint az ESBL-termelő tör zsek, ugyanakkor nem hat-
nak rájuk a béta-laktamáz gátlók (BLG).

Egyes húgyúti kórokozók legfontosabb rezisztencia mechanizmusai

A húgyúti kórokozók rezisztencia problémáival kapcsolatban néhány tényezőre fel kell hívni
a figyelmet. Az Enterobacteriaceae család tagjai közül az Enterobacter spp., Citrobacter fre-
undii, Serra tia spp. és M. morganii okozta infekciók ce falosporinokkal történő kezelése nem
javasolt, mivel az AmpC tí pusú béta-laktamáz enzim termeléséért felelős gén derepressziója
jöhet lét re a kezelés so rán, amely a kezelés alatt kialakuló rezisztenciához vezethet [Chow és
mtsai, 1991; Schwaber és mtsai, 2003]. Ezen fajok kezelése az ebbe az antibiotikum-csoportba
tar to zó ké szítmé nyek kel en nek meg felelően nem ajánlott. Úgyszintén ezekben a törzsekben
egy re gyak rab ban jelennek meg az először K. pneumoniae törzsekben igazolt carbapenemázok
(KPC tí pusú béta-laktamázok), amelyek veszélyét nem lehet eléggé hangsúlyozni. A gáti fló -
rában je len lévő Gram-pozitív en te ro coccusok gyakran koloni zál ják a húgyutakat, és alka-
lmanként fer tő zést okoz nak kompli kált vagy egészségügyi intézményben szerzett HI formájában
(EEÖHI) [Bjerklund Johansen és mtsai, 2006]. Ezek a tör zsek kevésbé érzékenyek a Gram-
negatívokra jól ható an ti bi o ti ku mok ra. Az E. faecium vele szü letett vagy szerzett módon, de
szin te bármely, HI esetén hasz ná la tos an ti bi o tikummal szemben re zisztens, kivéve a nitrofu-
rantoint. A világ sok részén az E. faecium okoz ta noso co mialis HI-ban vancomycin-reziszten-
ciával is számolnunk kell [Kurup és mtsai, 2008; Ramsey és mtsa, 2009; Werner és mtsai, 2008].
A P. aeruginosa vele szü letett mó don re zisz tens az összes, HI-ban hasz nálatos orális antibio ti -
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kumra, kivéve a fluo ro kino lo no kat, amelyek közül a cip rofloxacin rendelkezik a legjobb ak ti -
vi tással, bár a rezisz tens tör zsek szá ma ez zel a szerrel szem ben is helyenként 30% fölé emel -
kedett [Walker, 1999] (az OEK 2010-es adatai szerint 2841 vizelet min ta alap ján a P. aeru gi no sa
ér zékenység cip ro floxa cin ra 68,5%), kizárva ily mó don az orális kezelés lehetőségét. Az anti -
biotikumok fent em lí tett sze lek ci  ós hatásának kö vet kez té ben a P. ae ruginosa adaptációja kap -
csán képes többek kö zött a béta-lak tám antibio ti kumok fokozott kipumpálására, amely
mecha nizmus felhasználásával re   zisz  tenciát alakít ki a cef tazidim, p ipe racillin/tazobactam és
nö vekvő mértékben a carbape nem an tibio ti ku   mok kal szem ben [Giske és mtsai, 2008]. A me -
tal lo-béta-laktamázt (MBL) ter melő Pseu  do mo  nas izolátu mok a carba pe nem és más béta-laktám
antibiotikumokkal szembe ni rezisz ten cia mel lett [Walsh, 2008] gyakran ami  noglikozid-
rezisztenciával is rendelkeznek (mul tire zisz  ten sek) [Woodford és mtsai, 2008], azaz ke ze lé sük -
höz olyan „ősrégi” szerekhez kell fo lyamodni, mint a colistin. A Candida spe ci e sek szintén
növekvő számban izo lálhatók súlyos alap be teg ség ben szenvedők húgy úti min tá já ból [Laupland
és mtsai, 2002], de az esetek több sé gében ez ko lo ni zációnak és nem fertőzésnek kö szönhető,
főként, ha a beteg katétert visel. Az ilyen can  did uriás beteg ke ze lé sétől jótékony ha tás nem vár -
ható, a mikrobiológiai vizsgálattal iga zolt can did uria je len  léte elő hírnöke lehet a gom ba -
szepszisnek. Candidaemiában a kezelés meg kez dé sekor fontos tudni, hogy melyik fajról van szó,
mivel a C. glabatra, C. krusei és C. nor vegensis flucon azolra re zisz tens [EUCAST, 2008; Wood-
ford és mtsai, 2008], míg szerencsé re ez nem jellemzi a leggyak rab ban előforduló C. albicanst,
amely nosocomialis terjedésre sem haj lamos.

A methicillin-rezisztens Staphylococcus aureus (MRSA) jelentősége az
urológiában

A sejtfalszintézist katalizáló transzpeptidáz és karboxipeptidáz enzimekhez kötődő penicillin
és származékai a peptidoglikán szintézisének elakadását eredményezik. Ezeket az enzimeket PBP-
nek (penicillin binding protein, penicillin-kötő fehérje) nevezzük. A methicillin-rezisztens Staphy -
lo coccus aureus (S. aureus) baktériumban a PBP megváltozott szer kezetű formája van je len,
amely hez a hatóanyag mo lekulája nem képes kötődni: a baktérium valamennyi penicillin-, ce fa -
lo sporin- és carba pe nem származékkal szemben rezisztenssé válik. A sejtfalképzés alternatív út -
ján alapuló („BYPASS”) rezisztencia-mechanizmus áll a Staphylococcus methicillinnel szem be ni
klasszikus re zisztenciájának a hátterében. A methicillin-érzékeny Staphylococcus négy külön böző
PBP-vel rendelkezik, amelyek közül a PBP 1, 2 és 3 a sejtfalképzésben nélkü löz he tet len. A béta-
lak tám antibiotikumok, így a methicillin és az oxacillin is, ezekhez a fehérjékhez kö tődnek. A
methi cillin-rezisztens staphylococcusok egy további, számon felüli enzimet, a PBP2a-t is terme -
lik. A béta-laktám antibiotikumok gyengén kötődnek ehhez a megváltozott PBP-hez, így az ké -
pes egymagában, a PBP 1, 2 és 3 inaktivált állapota esetén is részt venni a pep tidoglikán
szin  tézisében. A PBP2a-t a baktérium kromoszómáján elhelyezkedő mecA gén kó dolja. A mecA
gén feltehetően horizontális géntranszfer révén jutott be a staphylococcusok gén állományába, és
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igen elterjedt mind a S. aureusban, mind a koaguláz-negatív Staphylococcus (CNS) törzsekben. A
mecA gén regulációjában számos kromoszomális gén vesz részt. A PBP2a expressziója lehet indu -
kál ható vagy konstitutív. A mecA gén homogén vagy heterogén formában fe jeződhet ki. Az utóbbi
ese tében a baktériumpopuláció nagy része érzékeny vagy mérsékelten ér zékeny a methi cil lin iránt,
és csak a populáció kis része szerzett magas szintű methicillin-re zisztenciát.

A mecA génkomplex, amelynek két osztályát azonosították (class A és B), a methicillin-re -
zisz  tenciát kódoló gént (mecA) és az annak kifejeződését szabályozó géneket (mecI, mecR1)
tar tal maz  za. A ccr génkomplex (típusai: type 1, 2, 3) az elem kivágódásáért és más S. aureus
tör zsek kro  moszómájába történő beépüléséért felelős. A mecA és a ccr génkomplex alapján a
Staphylo coc  cus kromoszomális kazetta (SCC) SCCmec elem különböző típusait írták le. A mecI
vagy a mecA promoterében folyó különböző mutációk idézhetik elő a magasfokú methicillin-
re  zisztencia kialakulását. A két rendszer képes egymás szabályozására (koreguláció) is, tehát
egy mecA pozitív, mecI mutáns, penicillináz-termelő törzs mutathat heterorezisztenciát is. A
má  sik, rezisztenciát befolyásoló tényező a sejtfalszintézishez szükséges egyéb fehérjék jelenléte,
il  letve hiánya. A fem-ek („factors essential for methicillin”) az oligopeptid oldalláncok szin té -
zi sében játszanak szerepet. Bármelyik hiánya jelentősen csökkenti a rezisztencia mértékét a
mecA pozitív törzsekben. Ismert, hogy a magasfokú rezisztencia kialakulását különböző mutá -
ci  ók idézik elő. A kórházi S. aureus izolátumok nagy változatosságot mutatnak a béta-laktám
an   tibiotikumokkal szembeni rezisztencia vonatkozásában.

Érdekes módon csak kevés vizsgálat foglalkozott ez idáig az MRSA törzsek okozta húgyúti
in  fekciók antibiotikum-kezelésével. A használható szerek országról országra változhatnak. Ja pán -
 ban például négy gyógyszer alkalmazható, a vancomycin, a teicoplanin, az arbekacin és a li nezolid.
Nagy-Britanniában a tetracyclin az elsőként alkalmazandó antibiotikum urológiai MRSA fer tő -
zé sekben. In vitro kísérletben egy új lipopeptid, a daptomycin, a linezoliddal és van  comycinnel
azo nos hatékonyságúnak tűnt [Wagenlehner és mtsai, 2005], de in vivo vizsgá la  tok sajnos még
nem történtek. A klinikai gyakorlatban a húgyúti infekciót okozó MRSA teljes era  dikációja katétert
vi selő betegben szinte lehetetlen, de mindenképpen javasolt a katéter cse ré  je. A clarith ro mycin az
MRSA glikokalix- és biofilmképző hatását gátolja, és vancomycinnel kom binálva hatékony ke -
ze lési alternatívát képezhet. Mind az MRSA okozta HI, mind a seb fer tő zés tekintetében a prevenció
a legfontosabb, amelyekkel számos tanító célzatú irányelv fog lal kozik. 

ESBL-termelő és multirezisztens törzsek az urológiában

A béta-laktamázok olyan enzimek, amelyek génje a baktérium kromoszómájában vagy plaz -
mi don kódolt, és a béta-laktám antibiotikumok letális hatása ellen védenek a béta-laktám gyű -
rű hidrolizálása következtében. A fenti antibiotikum-csoport elleni legfontosabb rezisztencia
me  chanizmust képviselő béta-laktamázok szer ke zetük alapján két csoportba sorolhatók, név
sze rint a szerin-béta-laktamázok és a metallo-béta-laktamázok, amelyek további alcsoportjait a
11. ábra mutatja.
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Az ESBL kifejezés eredetileg az A vagy D osztályba sorolható, plazmidon kódolt béta-lakta -
má zokat jelen tet te, amelyek képesek bontani a penicillineket, az összes cefalosporint a 4. gene -
rá cióig bezárólag, illetve a monobacta mo kat (aztreonam és carmonam). Az ESBL-termelő
bak  tériumok alap vetően nem képesek hidrolizálni a cefamycineket, a penemeket, illetve a carba -
pe nemeket, és ál ta  lában gátolhatók klavulánsavval. A rutin diagnosztikában hasz nálatos antibio -
ti kum-rezisztencia meg határozási módszerek értékelése óvatosságra int, mivel az ESBL-ter me lő
Klebsiella spp., E.coli és P. mirabilis törzsek a penicillinekre, cefalosporinokra és aztreonamra
ak kor is lehetnek klinikailag rezisztensek, ha az in vitro vizsgálat során a törzs érzékenynek
mu tatkozott [Pa ter son és mtsai, 2001]. Ezeknél a törzseknél a fenti antibiotikumok minimális
gát ló kon centrációja (MIC) magasabb le het, mint a szokásos érzékeny populációé.

A leggyakoribb és széles körben elterjedt ESBL-termelő baktériumok plazmidon kódolt
béta-laktamáza a TEM, SHV és CTX-M családba sorolhatók. Ezek a baktériumok, illetve ennek
kö vetkezményeként az ESBL-típusú béta-laktamázok no so comialis infekciók során klonális
ter jedéssel világszerte meg találhatók. A problémát mélyíti, hogy epidémiás kló nok szimultán
több béta-laktamázt (ESBL-ok, metallo-béta-laktamázok vagy C osz tályba sorolt béta-lakta má -
zok) is kódolnak, illet ve plazmidon kódolt fluorokinolon- (qnr) és aminoglikozid-rezisz ten ciát
(ri boszóma-me tiláz) is hor dozhatnak. A külső membránproteinek számának csökkenése és az
in dukálható vagy kons ti tutív AmpC típusú béta-laktamáz produkció cefamycin-rezisztenciához
ve zethet. A carbapenem-re zisztencia ki a la kí tásában a különböző Gram-negatív uropatogének
kö rében az AmpC típusú béta-laktamáz túlprodukció, a car ba penem hidrolizáló béta-laktamá-
zok, valamint a külső memb rán porin tartalmának csökkenése és/vagy az efflux pumpa számá-
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11. ábra: A béta-laktamázok csoportosítása a Bellingham Research Institute weboldala alapján
[http://web.me.com/barryghall/AntibioticResistance/beta-lactamases/beta-lactamases.html]
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nak emel kedése külön-külön vagy együt tesen játszik szerepet. A carbapenemázok metallo- és
sze rin-béta-laktamáz cso portokra oszt hatók.

Az ESBL-termelő baktériumok okozta infekciók kezelésénél a nem béta-laktám antibio ti -
ku mok közül a flu orokinolonok hasz nálhatók enyhe fokú fertőzésekben. Érzékeny patogén ese -
tén azonban az ESBL-termelők, ahogy azt koráb ban említettük, hajlamosak magas százalékban
re zisztenciát ki alakítani fluorokinolonokkal és aminoglikozidok kal szemben is. A béta-lak -
tám/béta-laktamáz gát ló (BLG) kombinációk (amoxicillin/klavulánsav, pi    p era cillin/ta    zo  bactam)
gyak ran aktívak maradnak az ESBL-termelő törzsekkel szemben, de a fent említett egyéb re -
zisz ten cia mechanizmusok je len léte (pl. a külső membránprotein számának csökkenése vagy
AmpC típusú béta-laktamáz ter me lése) esetén hatástalanná válhatnak. Hasonló a helyzet a cefa -
my cinekkel is, ezért a fenti gyógy szerek kombi ná cióban, például aminoglikozidokkal, enyhe
fer tőzésekben használhatók, ez zel csökkentve a carbapenemek túl zott használatát. Ezen törzsek
okoz ta súlyos infekció esetén ugyanis a carbapenemek (imipenem, me ro pe nem, doripenem, er -
ta penem) az első választandó gyógy szerek.

Nagy problémát jelent, hogy az ESBL-termelő Gram-negatív baktériumok már a területen
szer zett nem komp likált húgyúti infekciók kórokozóiként is megjelentek, növekvő számuk óriási
gon dot fog jelenteni. Jelenleg a háziorvosok kezében nincs hatékony kezelési lehetőség.

Sajnos 2001-től carbapenemáztermelő uropatogén törzsek is izolálásra kerültek [Yigit és mtsai,
2001]. Az utób bi időben a világ több területén Európától-Kínáig találtak KPC típusú béta-laktamázt
ter melő törzseket, sőt „non-enterobacteriaceae” csoportba tartozó, potenciális uro patogén P.
aerugi nosa izolátumokban is igazolták KPC-2 típusú carbapenemáz jelenlétét [Villegas és mtsai,
2007]. A legtöbb KPC típusú béta-laktamázt termelő törzs multirezisztens, bár egy részük colis -
tin- és tigecyclin-érzékeny, mégis igen nagy gondot jelent egy adott kli nikai szi tuációban. A vé -
de kezés alapja ezekkel a törzsekkel szemben a felismerés – súlyos húgyúti in  fek ciók esetén
mik robiológiai vizsgálat alap ján történő kezelés – és a terjedés megakadályo zá sa.  

Az egészségügyi ellátással összefüggő húgyúti infekciók

Az egészségügyi ellátás során fellépő infekció az egyik legsúlyosabb probléma, amellyel
az or vosnak nap, mint nap számolnia kell. Jelenleg a nosocomialis infekciók nagy gon  dot jelen -
te nek minden állam ban, de a probléma mértékével csak ott vannak tisztában, ahol eze  ket a fer -
tő zéseket kellően figyelik, bejelentik és nyilvántartják. Hazánkban a kórházi fer tő zé  sek be je lentése
nem megfelelő, a jelentett kórházi infekciók a fel vett betegek 1,2%-át sem te  szik ki. Az Országos
Epi demiológiai Központ Kórházi Járványügyi Osztályának ada tai alapján 2010-ben 2.480.807
fel vett betegből csupán 31.961 (1,2%) esetben jelentettek EEÖI-t. Ugyan  ez az adat még elszo -
mo rítóbb, ha azt is mellérendeljük, hogy ez a közel 2,5 millió be teg összesen 19.066.185 ápolási
na pot töltött az egészségügyi intézményekben. Az urológiai osz tá  lyok tekintetében az elmúlt
év ben a 38 fekvőbeteg részlegről és az 1.050 ágyról 274 no  so co mi alis fertőzés bejelentése tör -
tént. Mindezek alapján a fertőzések megosz lá sáról, kórokozóiról és a kö  vet kez ményes halálozá -
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sok ról csak kisszámú és nem rep rezentatív adatok állnak rendelkezésre. A Magyarországon elő -
forduló nosocomialis húgyúti fer tő zé sek ről egye dülálló adatokat szolgáltat az évenként megren-
dezett nosocomialis húgyúti infekciókat fel  tér ké pező nem zetközi prevalencia vizsgálat, ame lyet
az Európai Urológus Társaság Uro infek to lógiai Ve ze tősége kezdeményezett 2003-ban, és azóta
is évente rendszeresen megszer ve zi, sőt fej leszti és bő víti. 

A CDC/NHSN (Centers of Disease Control and Prevention/National Healthcare Safety Net-
work) [Horan és mtsai, 2008] ajánlásában a „nosocomialis fertőzés” kifejezést felváltotta az
„egészségügyi ellátással összefüggő infek ció” (EEÖI), (HAI-Healthcare associated infections)
meg nevezés.

Az EEÖI általános kritériumai a következők:
1. Járó- vagy fekvőbeteg ellátó intézményben endogén vagy exogén forrásból származó

fer tőzés, amely a felvételt követően 48 óra elteltével alakult ki úgy, hogy a kórházi felvé-
tel idején még lappangó formában sem volt jelen.

2. Azok az infekciók nem minősülnek EEÖI-nak, amelyek szövődménnyel kapcsolatosak,
illetve, amelyek már felvételkor is jelen voltak, kivéve, ha más a kórokozó vagy a tünetek
új in fekcióra utalnak.

3. Az alábbi körülmények nem minősülnek fertőzésnek:
• Kolonizáció, amely bőrön, nyálkahártyán, nyílt sebekben, illetve testnedvekben

klinikai tüneteket nem okozó mikroorganizmusok jelenlétével jár.
• Szöveti sérülésre jelentkező vagy nem fertőző ágens (pl. vegyszer) okozta gyulladás.

Az EEÖI-k nagyobb része, 23-49%-a húgyúti eredetű (EEÖHI). Egy átlagos német kór ház -
 ban ez az arány 41,2% [Gastmeier és mtsai, 1998], míg az urológiai osz tá  lyo kon 11-14% kö zött
vál tozik (PEP /Pan European Prevalence/, PEAP /Pan Euro-Asian Pre  valen ce/, GPIU /Glo bal
Pre valence Study on In fec tions in Urology/ vizsgálatok alapján). Az in  fekciókért fe le lős kór o -
ko zók spektruma, virulenciája és antibio ti kum-érzékenysége válto za  tos, szé  les tarto mány ban
mo zog, sőt földrajzilag eltérő, és időben is változik [Bjerklund Johan sen és mtsai, 2007]. 

Súlyos fertőzések, szeptikus állapot esetén a betegek azonnali antibiotikum-kezelésének
szük  sé  gessége nem két séges. A megfelelő terápiás siker eléréséhez nem késleltethetjük a kezelés
meg kezdését a tenyésztési eredmé nyek megérkezéséig [Grabe és mtsai, 2011]. A pontos empi -
ri kus an tibiotikum-kezelés kiválasztásához azonban szin te elengedhetetlen a területen és az
adott inté zet   ben előforduló baktériumok spektrumának és érzé keny sé gé nek ismerete. Az egyre
nö vekvő an  tibiotikum-rezisztencia miatt az antibiotikumok felhasználásának követése is fon -
tos [Andrade és mtsai, 2006; Fluit és mtsai, 2000; Gales és mtsai, 2002]. 

Az EEÖHI csoportjába tartozik [Horan és mtsai, 2008]:
- az egészségügyi ellátással összefüggő szimptomatikus húgyúti fertőzés (EEÖSZHI), 
- a tünetmentes bacteriuria (EEÖAB) és
- az egészségügyi ellátással összefüggő egyéb urológiai fertőzések (EEÖEUI), mint pél dá -

ul a vese, az uréter, a húgyhólyag, a húgycső, illetve a perirenalis és retroperitonealis szö -
ve tek fertőzései. 
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CÉLKITŰZÉSEK

Nemzetközi prevalencia vizsgálatok

Az egészségügyi ellátással összefüggő infekció az egyik legsúlyosabb probléma, amellyel
a betegellátást végző orvosnak nap, mint nap számolnia kell. Az összes EEÖI 40%-át a húgyúti
fer  tőzések alkotják, amelyek így az egészségügyi ellátás során szerzett fertőzések egyik leggya -
ko  ribb okai között szerepelnek. Hazánkban ezeknek a fertőzéseknek a bejelentése nem meg -
fe le  lő, ennélfogva csak kisszámú és nem reprezentatív adatokkal rendelkezünk a fertőzések
meg oszlásáról, kór okozóiról, illetve a következményes halálozásokról. Az Európai Urológus
Tár saság Uroinfekto ló giai Vezetősége által kezdeményezett nemzetközi multicentrikus preva -
len cia vizsgálat keretén belül (PEP, PEAP és GPIU vizsgálatok) a következő célokat tűztük
ki:

Az EEÖHI-k prevalenciája, a kórokozó spekt  ru m, a rezisztenciaviszonyok
és az antibiotikum-felhasználás követése az uro ló giai osz tá lyo kon (PEP,
PEAP és GPIU vizsgálatok)

Az egészségügyi ellátással összefüggő húgyúti infekciók előfordulási ará nyának, a legfon -
to  sabb rizikófaktoroknak, valamint a kórokozók spektrumának és ér zé keny ségének fel mé ré sét
vé geztük a világ, illetve Európa különböző régióiban, köztük Magyarországon is. Célunk volt
to  vábbá, hogy elemezzük az eltérések lehetséges okait, és ezek segítségével megfelelő ja vas la -
to kat dol goz zunk ki, amelyekkel az EEÖHI-k száma csökkenthető. 

Az antibiotikum-profilaxis felmérése a GPIU vizsgálat keretein belül

A nemzetközi multicentrikus prevalencia vizsgálatok részeként 2005-től kezdve célként tűz -
tük ki az antibiotikum-profilaxis alkalmazásának felmérését az urológiai osztályokon kü lön  bö -
ző eljárások esetén. Elemezni kívántuk, hogy van-e összefüggés a profilaxis során al kalmazott
an  tibiotikumok és az EEÖHI-k prevalenciája között. Célunk volt, hogy a fel mé  rés során igazolt
kór okozók antibiotikum-érzékenységének vizsgálatával és az alkalmazott antibiotikum-profilaxis
elem zésével felhívjuk a figyelmet a helyes antibio tikum-po litikára.

A prosztatabiopsziát követő infekciós szövődmények felmérése a 2010-11-es
GPIU vizsgá lat részeként

A GPIU vizsgálathoz társulva, két egymást követő évben, egy külön kérdőívet fejlesztettünk
ki a prosztatabiopsziát követő szövődmények felmérésére.
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A tanulmány célja egyrészt az volt, hogy felmérje a résztvevő országok centrumaiban a
biop sziát követő infekciós szövődmények gyakoriságát, másrészt, hogy felfedje a kialakulásukat
elősegítő tényezőket.

Az uropatogén kórokozók spektrumának és érzékenységének
kö vetése osztályunkon

Az egészségügyi ellátással összefüggő húgyúti fertőzések helyes empirikus kezelésének
meg választásánál mind a lehetséges kórokozókat, mind a területre jellemző rezisztenciaviszo -
nyo kat figyelembe kell venni. A Jahn Ferenc Dél-pesti Kórház Urológiai Osztályán végzett
retro spektív vizsgálat so rán az volt a célunk, hogy felmérjük az uropatogén kórokozók spekt -
ru mának és antibiotikum-ér zékenységének változásait 2004 és 2015 között, és az elemzés segít-
ségével javaslatokat állítsunk fel a rezisztencia-növekedés mértékének csökkentésére.

Húgyúti idegentestekkel kapcsolatos fertőzésekre vonatkozó
vizs gálatok

A húgyúti idegentestek képezik a fertőzéseket komplikáló tényezők egyik legfontosabb cso -
port ját a fokozott biofilmképződés, illetve a kórokozók megváltozott spektruma és antibiotikum-
ér zékenysége miatt.

Kettős-J sztentet viselő betegek húgyúti infekcióra hajlamosító tényezőinek
vizs gálata 

Sajnos igen korlátozottak az ismereteink az idegentestekkel, így például a kettős-J uréter -
szten  tekkel kapcsolatos infekciókról, a hajlamosító tényezőkről és a lehetséges kezelési, illetve
meg előzési stratégiákról. A kettős-J sztentet viselő betegek vizsgálata során meg kívántuk
 ha tározni azokat a hajlamosító tényezőket, amelyek idegentest jelenléte mellett a húgy  úti infek -
ci óra, illetve a következményes septikaemiára hajlamosítanak. Célunk az volt, hogy megállapít-
suk azokat a preventív kezelési stratégiákat, amelyek segítségével az idegen test jelenléte mellett
a tünetekkel járó húgyúti infekciók számát csökkenteni lehetne.

Heparinbevonatú húgyúti sztentekkel kapcsolatos vizsgálatok

Európa-szerte elsődleges fontosságú kérdés a biofilmképződés patogenezisének minél pon -
to  sabb megismerése, és olyan hatékony módszerek kidolgozása, amelyekkel megelőzhető vagy
leg alábbis késleltethető a biofilmek kialakulása a húgyúti idegentestek felszínén. A bio film kép -
ző dés prevenciójának egyik ígéretes stratégiája a különböző összetételű, illetve be vonatú katéte -
rek és idegentestek alkalmazása. Célul tűztük ki, hogy különböző felületi be vonattal ren del ke ző
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(hidrofil bevonatú latex, szilikon és heparinnal fedett szilikon) állandó ka téterek in krusz tá ció -
jának és biofilmképződésének mértékét elemezzük in vitro kö rül mé nyek között mes ter séges
hó lyagmodellben, ureáztermelő törzsek egyidejű jelenléte mellett. Az in vitro vizsgála to kat kö -
ve tően in vivo vizsgálatok során is kerestük a választ arra, hogy a he parinnal bevont húgy úti
ka téterek (urétersztentek, nephrostomiás katéterek) képesek-e meg  előzni vagy csökken te ni a
bio filmképződést és az inkrusztációt, továbbá ha igen, akkor mennyi a biz ton ságos fenn tart ha -
tó ság ideje. Ezek mellett kíváncsiak voltunk arra is, hogy a heparinnal bevont idegentestek je -
len lé te kihatással van-e a kórokozók spektrumára, illetve azok antibiotikum-ér zékenységére.

A folyamatos, illetve a megszakított levofloxacin-kezelés ha té kony sá gá nak
vizsgálata idegentestet viselő betegek esetén

A II. generációs fluorokinolonok (ciprofloxacin, ofloxacin) jó penetrációs képességük révén
be hatolnak a biofilmek kondicionáló filmrétegébe, így képesek meggátolni vagy leg alábbis kés -
lel tetni a biofilmek kialakulását, illetve növekedését. A III. generációs fluoro ki nolonok (le vo -
floxacin) esetén ilyen adatok nem állnak rendelkezésre, pedig ezen antibio ti kum-cso port szé lesebb
spekt ruma miatt ideális választás húgyúti idegentestek esetén. Vizs gálatunk so rán arra gyűj töt -
tünk adatot, hogy húgyúti sztentet viselő betegeknél a levo floxacin képes-e a kondicionáló filmré -
teg be vagy az idegentest felszínére behatolni és meggátolni a bi o film kép ződés első lépcsőjét, a
kór okozók megtapadását. Ezzel együtt vizsgálni kí vántuk a meg sza kított kezelés létjogosultságát
ide gentestek jelenléte mellett akut obstruktív húgyúti infekció esetén.

Alacsony energiájú akusztikus hullámokat kibocsátó eszköz ha té kony sá -
gának vizsgálata katéterviselők esetén.

A húgyúti katéterek felszínén létrejövő biofilmképződés prevenciójának egy újszerű me -
cha   nikai módszere a katéterekhez csatlakoztatható alacsony energiájú akusztikus hullá mo kat
ki   bocsátó eszköz (UroShield). A rövidtávú katéter vi selés esetén kapott ígéretes eredmények
alap ján in vivo körülmények között azt próbáltuk fel  mér ni, hogy az eszköz hosszútávú alkal ma -
zá sa esetén (8 hetes) is hatékony és biztonságos-e az állandó katéterre szoruló betegeknél. 
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MÓDSZEREK

Nemzetközi prevalencia vizsgálatok, a PEP, PEAP és GPIU
vizsgálatok módszerei nek ismertetése

A bemutatásra kerülő nemzetközi multicentrikus prevalencia vizsgálatok segítségével Euró -
pa-szinten az egyik legnagyobb nosocomialis húgyúti fertőzésekre vonatkozó adatbázist hoztuk
lét  re az évek során. Ezek az adatok kiemelkedő jelentőségűek az intézményi antibiotikum-fel -
hasz  nálás szabályozásának alapját képező surveillance programok működésében és a világszerte
emel kedő antibiotikum-rezisztencia visszaszorításában. 

A nem szponzorált vizsgálatokat az Európai Urológus Társaság (European Association of
Uro logy – EAU) tudományos szekciója, az European Society of Infections in Urology ve ze tő -
sé ge (ESIU) kezdeményezte és szervezte. A vizsgálatok megtervezését és az alkalmazott kérdőív
el  készítését az ESIU vezetőségéből Truls Bjerklund Johansen és Kurt Naber mellett én vé gez -
tem. Éven ként fejlesztettük és bővítettük a kérdőíveket, illetve a felmerült hibákat korrigáltuk.
A ma gyar  or szági vizsgálóhelyek kiválasztását és a szükséges felkészítést is én szerveztem. A
vizs gá la tok a European Study Group on Nosocomial Infections (ESGNI), a European Society
of Cli nical Mic robiology and Infectious Diseases (ESCMID) munkacsoportja, az International
So ci ety of Che motherapy for Infection and Cancer (ISC), a Federation of European Societies
for Che   mo the rapy and Infection (FESCI) és az Asian Association of UTI/STD (urinary tract in -
fec tion/sexually transmitted di se a ses) együttműködésével valósultak meg.

A vizsgálatok során Magyarország mind az egészségügyi intézmények számát, mind a beteg -
anya got tekintve a legnagyobb mértékben résztevő országok egyike volt. A Magyarországra vo -
nat  kozó adatok a hazai egészségügyi ellátással összefüggő húgyúti infekciók tekintetében
egye   dül  állóak. Az ered mények kiemelkedő jelentőségűek a kórokozók és azok rezisztenciavi -
 szo  nya  inak meg ha tá rozásában, illetve az urológiai osztályok antibiotikum-felhasználásának mo -
ni torozásában.

Protokoll és szervezés

Az első vizsgálat, a Páneurópai Prevalencia Vizsgálat (PEP) [Bjerklund Johansen és mtsai,
2007], egy 1 napos vizsgálat keretein belül zajlott 2003 novemberében. A sikeres első vizsgálatot
kö vetően a má sodik, szintén 1 napos prevalencia vizsgálatot (Páneurázsiai Prevalencia Vizsgálat
– PEAP) 2004 novemberében bonyolítottuk le. 2005-ben a vizsgálat már amerikai centrumokkal
is bővült, és megkapta végső elnevezését: Az Urológiai Fertőzések Világméretű Prevalencia
Vizs gálata (Glo bal Prevalence Study on Infections in Urology – GPIU). A GPIU vizsgálat ezt
kö vetően évi rendszerességgel folytatódott, és a felmérés minden évben új témaköröket válasz-
tott célpont já ul, mint pl. a pro filaxist, endourológiai beavatkozásokat, prosztatabiopsziát stb. 
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A vizsgálatok során összegyűjtöttük a résztvevő osztályokon fekvő, nosocomialis húgyúti
fer tőzéssel diagnosztizált betegeket, a velük kapcsolatos klinikai, illetve mikrobiológiai adatokat,
to vábbá az alkalmazott antibiotikumok listáját. Az EEÖHI meghatározására a Centers for Dise -
ase Control and Prevention (CDC) által javasolt definíciókat alkalmaztuk [Garner és mtsai,
1988]. A vizeletleoltásokat a résztvevő osztályok saját protokolljaiknak megfelelően végezték
és értékelték, hasonlóan az EEÖHI diagnózisát is a résztvevő urológusok, illetve mikrobiológu -
sok maguk állították fel.

Adatgyűjtés és internetes kérdőív

A PEP és PEAP vizsgálat során a résztvevőknek két kérdőívet kellett kitölteniük. Az egyik
az egészségügyi intézményekre, míg a másik az egészségügyi ellátással összefüggő húgyúti in -
fek cióval rendelkező be tegekre vonatkozó adatokat tartalmazta. A betegekkel kap cso  latban
rákér deztünk a rizikófak to rok fennállására, a húgyúti katéterek je lenlé té re, az antibiotikumok
hasz nálatára, va lamint a vizeletleoltások eredményére. 

A 2005-ös évtől a vizsgálat egy újabb, interaktív kérdőívet is tartalmazott az antibiotikum-
pro  filaxisra vonatkozóan. A felmérés arra is kiterjedt, hogy az orvosok rutinszerűen, HI bizo -
nyí téka nélkül vagy a kockázati tényezők figyelembevételével (pl. kontaminációs státusz)
al kal maz tak-e profilaxist. A betegek az urológiai beavatkozások alapján a következő csoportok -
ba ke rültek: nyílt, endoszkópos vagy laparoszkópos műtét, valamint a prosztata transrectalis
biop szi ája. A kérdések az összes csoportban kitértek a szükséges intervenciós beavatkozások
rész le tezésére is, valamint a profilaxis során alkalmazott antibiotikumok listájára. A fentieken
kí vül a kórokozók rezisztenciája minden régióban, ugyanabban a periódusban rögzítésre került.
Az eredmények feldolgozása során választ kerestünk arra a kérdésre, hogy van-e összefüggés
ezen antibiotikumok alkalmazása és az EEÖHI prevalenciája között. A jelen munkában részle-
te zett profilaxisra vonatkozó eredmények a GPIU vizsgálatok során 2005 és 2008 (külön elem -
zett ma gyar eredmények), illetve bizonyos esetekben már 2005 és 2010 között gyűjtött adatok
alap ján kerültek kiszámításra. Az EEÖI tekintetében jelen munkába már a 2003 és 2010 közötti
idő szak összesített adatait is belefoglaltuk.  

Az adatgyűjtés elektronikusan, saját fejlesztésű alkalmazás segítségével, az EAU internetes
por  tálján keresztül történt (12. ábra) [Bjerklund Johansen, 2004]. A kérdőív kitöltése előre meg -
ha  tározott menet szerint valósult meg. A regisztráció után a résztvevők először a „kórházi beszá -
mo ló” című, majd a betegekkel kapcsolatos kérdőívet töltötték ki. A vizsgálatban résztvevő
cent rumok, előre kialakított menüből választhatták ki a beavatkozás során alkalmazott antibio -
ti kumokat. A mindannapi esetek mellett az EEÖHI szempontjából rizikós betegeknél az adott
an tibiotikumok külön kiértékelésre kerültek. Az adatok beérkezésének ha  tárideje az adott vizs -
gá lati év vége volt.
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12. ábra: A 2007-es, illetve 2009-es GPIU kérdőíves alkalmazások [Bjerklund Johansen, 2004]
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A páciensek, a minták és az országok értékelése

A vizsgálati napon a vizsgálók minden EEÖHI-ra gyanús pácienst kiértékeltek a CDC kri -
té riumainak megfelelően, és minden esetben vizelettenyésztést is végeztek. A kórházi be te gek -
re vonatkozó antibiotikum-használat értékelésénél minden kórházat csak egyszer vettünk
fi   gyelembe. Azért, hogy a kórházi csoportok megfelelően összehasonlíthatóak legyenek, a legna -
gyobb számban résztvevő országokat – Törökországot, Magyarországot, Németországot, Orosz -
or szágot – különálló csoportként elemeztük, míg az ázsiai országokat az „Ázsia”, az egyéb
európai országokat pedig az „Európa” nevű csoportba soroltuk.

A prosztatabiopsziával kapcsolatos szövődmények felmérésénél a betegeket a vizsgálat
so rán 2 hetes időszak alatt vontuk be és a bevatkozást követően két hétig követtük nyomon.
A nyo monkövetés telefonos beszélgetést vagy személyes találkozást jelentett. A kérdőív első
ré sze a beteg jellemzőit, kórtörténetét (kor, antibiotikum szedése a megelőző 6 hónapban,
húgy úti in fekció az elmúlt 6 hónapban, prosztata mérete, PSA érték, korábbi prosztatabiop-
szia) és a biop sziával kapcsolatos eseményeket mérte fel (módszer, preoperatív vizelette -
nyész tés eredmé nye, bélelőkészítés és antibiotikum profilaxis módja és típusa, biopsziás
min ták száma, helyi ér zéstelenítés módja). A második rész a biopsziát követő eseményekre
fó kuszált, mint pl. gyul la dás jelenlétére a szövettani mintában, a biopsziát követő 2 héten be -
lül kialakult HI-ra, illetve an nak súlyosságára, orvosi vagy kórházi ellátás szükségességére,
a vizelettenyésztés, illetve a gyul ladásos laboreredményekre, az alkalmazott antibiotikum-
ke zelésre és a végleges gyógyu lás ra. Összehasonlításra kerültek a fertőzésen átesett és a nem
fer tőződött betegek adatai, hogy pon tosabban megállapíthassuk a prosztatabiopsziát követő
in fekciós szövődményekre hajlamo sí tó tényezőket, úgy mint pl. az előrehaladottabb életkor,
a nagyobb prosztata méret, a magasabb ki induló PSA szint, kórelőzményben szereplő HI,
biop szia előtti bacteriuria, a beavatkozás előtti bél előkészítés és annak fajtája, korábbi anti -
mik róbás kezelés, antibiotikum-profilaxis mód ja, ide je, helyi érzéstelenítés alkalmazása, első
vagy ismételt biopszia, a biopszia során vett minták szá ma és a szövettani eredményben iga-
zolt gyulladásra utaló jelek megléte.

Adatfeldolgozás, statisztika

A vizsgálat adatait a web-alapú kérdőíves adatbázisból Microsoft Access (Microsoft Corp,
Seattle, Wash) adatbázisba, majd rendezést követően SPSS 13.0 (SPSS Inc, Chicago, IL) szoft -
ver be im portáltuk, és analizáltuk. A statisztikai analízis során Khi-négyzet próbát és Fisher-féle
egzakt tesz tet, míg a fertőzésre vonatkozó rizikófaktorok kiértékelésénél logisztikus regressziót
hasz náltunk, amely során a kort és a nemet mint korrekciós (adjusted) tényezőt vettük figye -
lem  be.

A prosztatabiopsziát követő szövődmények felmérésénél a Dichotomus változókat hasonlí -
tot tuk össze kétoldalú Fisher-féle exact teszttel, míg a folyamatos változókat a két-oldali párosí -
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tat lan Stu dent t próbával, vagy ahol lehetséges volt, ott a Mann-Whitney U próbával. Bináris
lo gisz ti kai regresszió analízis nyújtott segítséget a biopsziát követő húgyúti infekciók prediktív
fak to ra inak megítélésére. A hiányzó értékeket nem szerepeltettük a modellben. A prosztata mé -
re tét és a preoperatív bacteriuria jelenlétét a multivariáns analitikai modellbe változóként nem
vet tük be, mivel ezeket csak a vizsgált anyag felében rögzítették. Az α-t 0,05-ös értéknél tekintet -
tük sta tisztikailag szignifikánsnak. Statisztikai analízishez a PASW Statistics 20 for Windows
prog ra mot használtuk.

Az uropatogén kórokozók spektrumának és érzékenységének
követése osztályunkon

Vizsgálatunk során (2004 és 2015 között) elemeztük a Jahn Ferenc Dél-pesti Kórház Uroló -
gi ai Osz tályán levett és mikrobiológiai vizsgálatra küldött vizeletminták uropatogén kórokozói-
nak spekt rumát, antibiotikum-érzékenységét, illetve ezek változását. A vizeletmintákat bórsavas
min  ta vé teli tartályban továbbítottuk. A leoltás 0,01 ml-es kaccsal BD Brilliance UTI táptalajra
tör tént. 37°C-on 16-18 órán át, normál atmoszférájú termosztátban történő inkubálást kö ve tő -
en a szub kultúra Oxoid Columbia véres és Oxoid MacConkey táptalajokra lett leoltva. A mik -
ro orga niz musok identifikálása BD Phoenix automatával vagy Lachema Enterotest 16 teszt csíkkal,
a kór okozók rezisztenciavizsgálata BD Phoenix automatával vagy Mueller-Hinton agaron
(Oxoid) korongdiffúziós módszerrel (CLSI szerint), a MIC vizsgálat BD Phoenix automatával
vagy Liofilchem MIC Strip-pel történt. 

Az izolátumok érzékenységét a megfelelő inkubációt követően az alábbiak szerint
 osz tályoz tuk:

• É (érzékeny): az adott antibiotikum átlagos adagolása mellett a kórokozó elpusztítható
a szervezeten belül

• M (mérsékelten érzékeny): a kívánt antimikrobiális hatás a készítmény emelt adagolásá-
val ér hető el

• R (rezisztens): a megengedett adagolás mellett nem érhető el a szervezeten belül ha té -
kony koncentráció

Az antibiotikum-rezisztencia elemzésénél a következő elveket alkalmaztuk:
• a kórokozók rezisztenciáját antibiotikumonként elemeztük
• 5%-nál kisebb arányban előforduló kórokozók a rezisztenciaarányok tárgyalásánál és a

táblázatokban nem kerültek külön feltün te tésre, mivel az alacsony min ta szám statisz ti -
ka ilag nem volt mérvadó

• az egyes antibiotikumok közül csak a klinikai gyakorlatban rendszeresen használt és a
re  zisztenciavizsgálatok során rutinszerűen is vizsgált szerek kerültek részletesen tárgya -
lás ra
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Húgyúti idegentestekkel kapcsolatos fertőzésekre vonatkozó
vizsgálatok 

Kettős-J sztentet viselő betegek húgyúti infekcióra hajlamosító tényezőinek
vizsgálata

2000. január és 2002. október között 56 olyan betegnél vizsgáltuk a húgyúti infekcióra haj -
la mosító té  nyezőket, akiknél az elzáródás megoldására 7 Ch-es, Cook gyártmányú, szilikon
anyagú kettős-J katétert helyeztünk fel retrográd úton, egyszeri 500 mg ciprofloxacin tablettával
tör ténő pro filaxis mellett. A sztent felhelyezése előtt, illetve a sztent eltávolításának napján min-
den betegtől középsugaras vizeletet vettünk mikrobiológiai vizsgálatra. A kettős-J katétereket
ste ril körülmények között tá vo lítottuk el, majd a katéter hólyagban elhelyezkedő részének 2-3
cm-es darabját tenyésztésre küld tük. Rög zítettük a betegek nemét, korát, a megelőző betegségeit
és a sztent felhelyezésének in dokát. Azok nál a betegeknél, akiknél a vizsgálat alatt tünetekkel
já ró húgyúti fertőzés alakult ki, a te nyész tési eredmény alapján célzott antibiotikum-kezelést
alkalmaztunk. A teljes vi ze let vizs gálatot Miditrone automata segítségével végeztük. A vizeletek
és a sztentvégek tenyésztése ha gyo má nyos eozin-metilénkék és véres agar táptalajokon történt,
24 órás, 37°C-os inkubálás mellett. A 105 vagy ennél magasabb csíraszámú vizeletet tekintettük
szig nifikáns bacteriuriának.

Krónikus veseelégtelenség esetén a 200 µmol/l feletti szérum kreatinin értéket vettük alapul.
A vizs gálatból kizártuk azokat a betegeket, akik a beavatkozás előtti héten antibiotikumot vagy
im munszuppresszív kezelést kaptak, kétoldali kettős-J katétert viseltek, illetve akiknél antero-
grád sí nezés tör tént.

A statisztikai szignifikancia számítás a 2x2 táblás Pearson-féle Khi-négyzet teszt segítsé -
gé vel tör tént. Amennyi ben a minta száma alacsony volt, úgy a 100.000-szeres Monte-Carlo szi -
mu  lá lást alkal maz tuk. Az eredményt akkor tekintettük szignifikánsnak, ha a p értéke nem érte
el a 0.05-t.

Heparinbevonatú húgyúti sztentekkel kapcsolatos vizsgálatok

Különböző anyagú katéterek inkrusztációjának, biofilmképződésének és az inkrusztáció
kö vetkeztében létrejövő elzáródásának in vitro vizsgálata 

A vizsgálat során 3 különböző típusú 14 Ch-es állandó katétert aszeptikus körülmények
mel lett egy speciálisan kialakított üvegedénybe (katéterezett hólyag) helyeztünk, majd a
200 ml-es üvegedény alján elhelyezkedő szilikoncsövön keresztül 37°C-os vizet áramoltattunk
a mes terséges testhőmérséklet szimulálására [Morris és mtsai, 1997]. A katéterballont vízzel
fel fúj tuk, csorgásmentes helyzetben rögzítettük, elvezetőcsővel és katéterzsákkal kötöttük
össze. Az így kialakított rendszeren infúziós pumpa segítségével sterilen gyűj tött humán vi ze -
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le tet ára mol tattunk keresztül úgy, hogy a gyűjtőrendszerben kb. 30 ml vizelet maradjon vissza
a katéter fel ső nyílása felett. Ezt követően katéteres betegek vizeletéből izolált standardizált
P. mirabilis tör zset inokuláltunk a rendszerbe 1 órás adhéziós idővel, majd ezután a vi ze let -
áramlást  ½ ml/perc se bességgel elindítottuk. A vizsgálatot három különböző katétertípus fel -
hasz ná lá sával vé geztük, amelyek közül az egyik hidrofil bevonatú latex, a másik szilikon, míg
a har madik he pa rinnal bevont szilikon volt. A vizsgálatot a katéterek teljes el záródásáig folytat -
tuk, majd az in krusztáció mértékét a katéterek keresztmetszetében reflexiós elektronmik rosz -
kóp pal (REM) ha tároztuk meg a hólyagmodellben elhelyezkedő végeiktől számított  1, 4, 10
és 30 cm-re. 

A REM egy magas felbontású felületi elektronmikroszkópból (Fa.LEO 1530 VP) és egy
elekt ronsugaras röntgen mikroanalizátorból (Fa.EDAX) áll. A raszter-elektronmikroszkóp hasz -
ná  latakor a minta felülete eltéríti az elektronokat. A rugalmasan és rugalmatlanul szóródó primer
elekt ronok behatolván a minta sejtközi állományába (mátrixába) egy összetettebb kölcsönhatást
hoz nak létre. A tömegtől függően különböző jelek észlelhetők, amelyek közül a legfontosabbak:

- A szekunder elektronok (SE1 és SE2) információt nyújtanak a minta felületi struktúrájáról
és azok topográfiájáról.

- A visszaverődő elektronok (BSE) tájékoztatnak az anyag kontrasztjáról és a minta vas tag -
sá gáról.

- A röntgenkvantumok információt adnak a mintában levő atomtípusról és azok számáról.

A felületet alacsony energiájú szekunder elektronok (SE1) segítségével lehet tanulmányozni,
ame lyek találkoznak a primer elektronsugarakkal, de a visszaszórt elektronokkal együtt elnyelik
azo kat. A visszaszórt elektronok rugalmas kölcsönhatásban vannak a minta atomjaival. A magas
rend  számú elemek erős visszaszórást mutatnak, miközben az alacsony rendszámú elemek a
min ta kont raszt jában játszanak szerepet. A kölcsönhatás az elektromos feszültség és a minta
den zitásától függ. Minél nagyobb a primer elektronok energiája, annál mélyebben képesek beha -
tol ni a minta anya gába (13. ábra).
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Az inkrusztáció és a biofilmképződés in vivo vizsgálata heparinbevonatú uréterszten tek
és nephrostomiás drének rövidtávú (2-6 hét) viselése esetén

A vizsgálatot 40 olyan beteg esetében végeztük, akiknél az uréter obstrukciója miatt uréter-
sztent fel  helyezésére kényszerültünk. A betegek egyik felénél heparinnal bevont, míg másik fe -
lé nél be vonatlan poliuretán (PUR) sztent került steril körülmények között felhelyezésre. A
ket tős-J ka tétereket 2-6 hétig hagytuk fenn, majd a steril eltávolítást követően azokat elektron -
mik roszkóppal vizsgáltuk. 

A fenti csoporton kívül két, kétoldali állandó nephrostomiás drént viselő betegnél, akik a
rend szeres inkrusztáció és drénelakadás miatt folyamatosan szenvedtek, egyidőben az egyik ol -
dal ra heparinnal bevont, míg a másik oldalra bevonatlan drént helyeztünk be. Ezt követően
ezek nél a betegeknél is az előzőekhez hasonlóan vizsgáltuk az inkrusztáció mértékét.

A heparinnal bevont urétersztentek inkrusztációjának, biofilmképződésének, illetve el -
zá ródásának és a húgyúti infekciók előfordulásának vizsgálata a sztentek tartós (6-12
hó nap) vi se  lése esetén 

Egy pilot vizsgálat során 10 betegnél (1. csoport), akik obstrukció megoldása miatt tartós uré -
ter sztent viselésére kényszerültek (2 prosztata-, 4 hólyag-, 2 nőgyógyászati daganat okozta ob struk -
ció, 2 pyeloureteralis határrendellenesség, azotaemia, rossz általános állapot), heparinnal be vont
7 Ch-es urétersztentet helyeztünk fel steril körülmények között, és átlagosan 7 hónapig tar tottuk
fenn (6-8 hónap). Mind a tíz beteg a kiinduláskor bacteriuriás volt, hiszen már meg elő ző en is
uréterszten tet viseltek. A betegeket havonta ultrahanggal ellenőriztük, és emellett rend sze re sen
vizelettenyésztést is végeztünk. Az eltávolítást követően az urétersztentek végeit mik robiológiai
vizsgálatra küldtük, és a fennmaradó részt elektronmikroszkóppal (REM) vizs gál tuk. 

Három, invazív hólyagdaganat miatt cystectomián átesett és ileum conduitos vizeletelterelés-
sel élő, rossz általános állapotú betegnél anastomosis szűkület miatt 1 évig hagytunk fenn he -
pa   rinbevonatú 7 Ch-es urétersztentet (2. csoport). A betegek követése az 1. csoporttal meg    egyező
volt.

A poliuretán és a heparinnal bevont sztentek összehasonlító vizsgálata az inkrusztáció
és a biofilmképződés tekintetében olyan betegeknél, akiknél az obstrukció tartós meg -
ol  dá sa csak kettős-J katéterrel lehetséges

2001 novembere és 2004 februárja között 18 olyan betegnél végeztünk retrospektív vizsgá -
la tot, akiknél az obstrukció tartós megoldására kettős-J katétert helyeztünk fel. Az obstrukció
hát te ré ben részben daganatos alapbetegség állt, részben a rossz általános állapot miatt nem le -
he tett más definitív megoldást végezni. 12 beteg esetében (66%) az obstrukciót előrehaladott
uro lógiai (6 eset), nőgyógyászati (5 eset) vagy retroperitonealis tumor (1 eset), míg 2 esetben
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uré ter szű kü let, 4 eset ben pedig pyeloureteralis határszűkület okozta. Betegeink átlagéletkora
67 év volt. Első al ka lommal retrográd úton steril körülmények között és 200 mg ofloxacin-
profi laxis mellett 7 Ch-es Cook poliuretán anyagú kettős-J sztentet helyeztünk fel. A felhelyezés
előtt vérvizsgá la tokat (vér kép, ionok, májfunkció, INR, kreatinin és karbamid), vizelette nyész -
tést és hasi ult ra hangot vé geztünk, amelyeket a havi kontrollok során megismételtünk. A sztentek
el távolításának in di ká ciójául részben az üres húgyhólyag mellett észlelt fokozódó veseüregrend -
sze ri tágulat, részben a viselés során kialakult szimptomatikus húgyúti infekció szolgált. El tá -
vo lítás esetén a húgyhó lyag ban, az uréterben, illetve a vesében lévő sztentrészekből 1 cm-es
da rabot levágtunk, és 4%-os glutáraldehid oldatba helyezve 4°C-os hűtés mellett tároltuk a
PEM (pásztázó elekt ron mikroszkóp) vizsgálat elvégzéséig. Mindezek mellett a szten tek további
1 cm-es szakaszát mik ro biológiai vizsgálatnak vetettük alá. A vizsgálat során a sztent felszínén
meg tapadt, biofilmet al  kotó kórokozókat részben a sztentek áztatásával (25%-os Ringer oldat,
<2 órával a sztent el  tá volítása után), részben ultrahangos rázással mobilizáltuk, illetve steril szi -
ké vel kapartuk le. Az így kapott szuszpenziót csokoládé-vér agar táptalajra oltottuk le, és 48
órá ig 37°C-on 5%-os szén-dioxiddal dúsítva inkubáltuk. 

A pásztázó elektronmikroszkóp a vizsgált tárgy felszínét vékony elektronnyalábbal végig -
pász tázza, az elektronsugár és a tárgy kölcsönhatásából származó jeleket erre alkalmas de -
tektorok kal érzékeli, majd ezeket megfelelően feldolgozva és az elektronsugár mozgásával
szink  ronizálva, képileg (esetleg más formátumban, pl. spektrum szerint) megjeleníti. A PEM a
vizs gált anyagok felszíneinek alaki tulajdonságairól nagy felbontású és nagyítású, ugyanakkor
nagy mélységélességű képet tud alkotni. A PEM-vizsgálat a következő protokoll szerint történt:
a sztentdarabokat 4%-os glutáraldehid oldatban fixáltuk, majd 0,1M-os Na-cacodilát pufferben
mos tuk le. Ezt követően 1%-os OsO4 oldatba helyeztük, majd felszálló etanol oldatban dehid -
rá ltuk. 56°C-os szárítást követően a mintákat ezüst szemcséket tartalmazó ragasztóval ragasztot -
tuk a tartóra. Vékony aranyfilmet gőzöltünk a minta felszínére, majd OPTON DSM 940 típusú
elekt ronmikroszkóppal vizsgáltuk. A gyorsító feszültsége 15-20 KeV volt.

A PEM-vizsgálat során az inkrusztáció, illetve a biofilmképződés mértékét elemeztük, ahol
az operatőr mindig ugyanaz a személy volt. Az inkrusztáció mértékének meghatározása az
alábbi ak szerint történt:

0. nincs jelen inkrusztáció
1. mikroszkopikus lerakódás < 50% a sztent keresztmetszetén
2. mikroszkopikus lerakódás > 50% a sztent keresztmetszetén
3. makroszkopikus lerakódás < 50% a sztent keresztmetszetén
4. makroszkopikus lerakódás > 50% a sztent keresztmetszetén
Az eltávolítást követően 13 esetben a poliuretán sztenteket heparinbevonatúra cseréltük ki. A

sztentek eltávolításának indikációja ebben a csoportban is ugyanaz volt, mint a poliuretán anya -
 gú sztentek esetében, viszont amennyiben szövődményt nem észleltünk (obstrukció, szimp to ma -
ti kus húgyúti fertőzés), a fenntartási időt 12 hónapra megnyújtottuk. A laboratóriumi, kép al kotó,
mik robiológiai és PEM vizsgálatok ideje, kivitelezése a megelőző csoporttal azonos volt. 
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A heparinbevonatú sztentek vizsgálatainál a statisztikai számítások során a 2. csoport válto -
zó tételeinek összehasonlítására a t-, illetve a Wilcoxon-Mann-Whitney tesztet alkalmaztuk,
míg a Khi-négyzet és a Fisher-féle egzakt tesz tet a kategóriákon belüli változások elemzésére.
A páros t- és a Wilcoxon Signed Rank teszt szol gált az egyes csoportok összehasonlítására.

A folyamatos, illetve a megszakított levofloxacin-kezelés ha té kony sá gá nak
vizsgálata idegentestet viselő betegek esetén

2002 januárja és 2004 februárja között 24 beteget vontunk be a vizsgálatba. Első lépcsőben
min den betegnél az obstrukciót oldottuk meg kettős-J uréter- vagy perkután nephrostomiás katéter
(PCN) be helyezésével. Ezzel egyidőben 1x500 mg levofloxacin-kezelést (Tavanic tabletta) in -
dí    tottunk el. A betegek 50%-ánál az antibiotikum-kezelést megszakítás nélkül folytattuk a vég -
le  ges obstrukciót megoldó műtétet kö ve tően az idegentest eltávolításáig (1. betegcsoport). A
má sik 50%-ban a kezelést a kettős-J uréter- vagy a PCN katéter behelyezést követően a 7. nap
le állítot tuk, és az is mételt indítás a végleges megoldást jelentő műtéti napon történt. A terápia,
az előző cso port hoz hasonlóan az idegentest eltávolításának napjáig folytatódott (2. betegcso-
port). A fo lya ma to san kezelt betegcsoportból 4 beteg a gyógyszer mellékhatásai miatt a kezelést
a 7. napon meg  szakította, így őket a megszakított csoporthoz soroltuk át. A végleges obstrukciót
meg   oldó mű tétet az akut húgyúti infekció tüneteinek lezajlását követően, de legkorábban 18-21
nap   pal a ket tős-J uréter- vagy PCN katéter behelyezését követően végeztük el. Az első cso portban
min  den be tegnél, míg a második csoportban 75%-ban okozta az elzáródást uréterkő. Két beteg-
nél be  ékelt, nagy vesemedencekő állt az obstrukció hátterében. Mindkét betegcsoportban vizs -
gál   tuk a kli ni kai tüneteket (lázat, derékfájdalmat, sztent viselésével kapcsolatos panaszo kat), a
fe   hér  vér sejt szám alakulását, illetve a korai (2 héttel az idegentest eltávolítását követően) és ké -
ső i (6-8 hét tel az idegentest eltávolítását követően) klinikai és mikrobiológiai gyógyulást. A le -
vo    floxacin kon centrációjának meghatározását a sztent kondicionáló filmrétegében, illetve a
sztent fel  színén high-performance liquid chromatography (HPLC) segítségével végeztük el.
Ezen  kí vül, mind két betegcsoportban megvizsgáltuk a biofilmképződést és az inkrusztáció mér -
té   két pász  tá zó elekt ronmikroszkóp (PEM) segítségével. A PEM vizsgálatok az előzőekben rész -
le   te zett mó don tör téntek, míg a HPLC a következő bekezdésben leírtak szerint.

A HPLC analízist megelőzően a mintákat -70°C-on tároltuk. Kiolvasztás után az uréter -
szten tek különböző részeit (vesevég, hólyagvég, középső rész) 2x2 cm-es darabokra osztottuk,
teszt cső be helyeztük, majd 1 ml HPLC tisztaságú víz hozzáadását követően fél percig vortexel -
tük, hogy a kondicionáló filmben lévő levofloxacint kinyerhessük. Ezután a sztent darabokat
át he lyez tük egy másik műanyagcsőbe, pH 5.5-ös foszfát puffert adtunk hozzá, és 24 órára kör -
kö rös sík  rázógépre helyeztük (rázási frekvencia 250/perc), hogy deszorbeáljuk a sztent felszí -
né hez kö  tődött levofloxacint. Az eluenseket rögtön visszafagyasztottuk -70°C-ra és 5 napon
be lül el vé  geztük a kromatográfiás meghatározást. A minták kvantitatív analízisére validált
HPLC mód szer szolgált alapul [Brown és mtsai, 1988; Brown és mtsai, 1990]. A minta elő ké -
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szí tése so rán bel  ső standard (ciprofloxacin) hozzáadása, illetve az eluens centrifugacsőszűrőn
va ló szű rése (SPIN-X LC, Costar) történt. Az elválasztást Hypersil ODS C18 oszlopon ki vi -
te leztük pH 3.5-re beállított, 10mM nátrium-lauril-szulfátot (SLS), 10mM tetrabutilammó ni -
um-acetátot (TBAA), 25mM citromsavat, illetve 43 V/V% acetonitrilt (ACN) tartalmazó
mo bilfázissal. Az UV detek ció 293 nm-en történt. Az adatok gyűjtésére és elemzésére az Euro -
Chrom 2000 for Win dows szoft vert használtuk. A vizsgálathoz szükséges antibiotikum
standardo kat a gyártó cé gek bizto sí tották számunkra (a levofloxacint az Aventis Pharma, a cip -
rofloxacint a Bayer).

A statisztikai számításokat Khi-négyzet és Fisher-féle egzakt teszt segítségével (for Win-
dows, Ver 8.1) végeztük el. Szignifikáns különbséget abban az esetben állapítottunk meg,
amennyi ben p-értéke nem haladta meg a 0.05-t. 

Alacsony energiájú akusztikus hullámokat kibocsátó eszköz ha té kony sá -
gának vizsgálata katéterviselők esetén

A vizsgálatot 2009. augusztus és 2011. július között végeztük a Jahn Ferenc Dél-pesti Kór -
ház Urológiai Osztályán és ambulanciáján. A vizsgálatba 40 állandó katétert viselő beteget von-
tunk be, közülük 5 beteg esetén került sor a katéter idő előtti eltávolítására. Mindegyik betegbe
a vizsgálat indításakor új, 16 Ch-s Foley katétert helyeztünk be és a ballont 10 ml steril fo lya -
dék kal töltöttük fel. 20 páciens katéterére UroShield készüléket helyeztünk fel, míg a maradék
20 fő alkotta a kontrollcsoportot. A betegeknél a katétert, valamint az UroShield eszközt 8 héten
ke resztül tartottuk fenn. A katéter felhelyezésekor, majd ezt követően minden 2. héten állapotfel -
mé rést és vizeletleoltást végeztünk. Az állapotfelmérés során regisztráltuk azokat a betegek
egész ségével és általános állapotával kapcsolatos változásokat, amelyek az elmúlt 2 hét során
tör téntek. Rákérdeztünk, hogy zajlott-e bármilyen infekció vagy lázas állapottal járó megbe te -
ge dés, az elmúlt 2 hétben bármely okból szedett-e antibiotikumot, illetve igénybe vett-e valami -
lyen egészségügyi ellátással kapcsolatos szolgáltatást, vagy történt-e bármilyen esemény,
ame lyet az egészségével vagy közérzetével kapcsolatosnak tartott. Az ambuláns vizitek során
vi zeletleoltáson, illetve has és kismedencei ultrahangvizsgálaton kívül egyéb diagnosztikát csak
pa naszokkal rendelkező betegek esetén végeztünk. A betegek katéterviselésre vonatkozó pa na -
szait egy 0-10-ig terjedő numerikus skálán dokumentáltuk. A vizsgálat ideje alatt az alábbi ada-
tokat vizsgáltuk az UroShield készülék használhatóságának és hatékonyságának el bírálása
tekintetében:

• a tünetekkel rendelkező húgyúti fertőzések száma és súlyossága
• a készülékkel kapcsolatba hozható mellékhatások megjelenése
• a szignifikáns bacteriuria kialakulása és az izolált kórokozók megoszlása
• a betegek katéterviseléssel kapcsolatos panaszainak megváltozása
A vizsgálat 8 hete alatt minden olyan eseményt rögzítettünk, amely a betegek általános és

egész ségi állapotában a kiinduláshoz képest megváltozott. A tünetekkel rendelkező húgyúti in -
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fek ciók diagnózisát az EAU/ESIU ajánlások kritériumai alapján állítottuk fel (klinikai tünetek,
láz, HI gyanúja miatt kezdett AB kezelés) [Horan és mtsai, 2008]. Szignifikáns bacteriuriának
a 105 CFU/ml-t elérő csíraszámot tekintettük. 

A katéter viselése során jelentkező panaszokat az aláb bi kérdések és fájdalomskála (14.
ábra) segítsé gé vel rögzítettük:

• Hány pontra értékelné a katéter okozta pana szo kat egy 0-10-ig terjedő skálán, ha a 0 a
tel jes panaszmentességet jelenti, a 10-es érték pe dig elviselhetetlen fájdalmat jelez?

• Ha nem tudja számmal jellemezni a panaszait,
kér jük nevezze meg, hogy enyhe (1-3), kö ze -
pes (4-6) vagy súlyos (7-10) panaszokat okoz
a katéterviselés Önnek.

A vizsgálat során a katéterre felhelyezett Uro -
Shield eszköz (15. ábra) egy olcsó, részben el dob ható
mű anyagvázas szerkezet, amelyben egy piezoelektro-
mos rész helyezkedik el, és ehhez egy hordozható ak -
ku mulátoros generátort lehet csatlakoztatni. Az
Uro Shield eszköz cserélhető, egy szer használatos, el -
dob ható részét a Foley katéter kül ső ré szé re helyeztük
fel, közvetlenül a zsákhoz va ló csatla ko  ztatás előtt. A
prog ramozható elektronikával ren  del kező generátor
egy pe ri odikus elektromos négy   szög im pul zust közvetít a ka té teren elhelyezkedő rész hez, ahol
100-300 kHZ-es frek venciájú, 200 mW/cm2 akusztikus intenzitású és 300-800 nm amp li túdójú
pie zoelektromos vibrációk ke  let kez nek. Ezek az akusztikus hullámok (SAW) köz  vetlenül az ál -
lan dó ka téterre terjednek, és ha tá suk ra az egész felületen 0,2-2 nm-es amplitúdójú hul lá mok
ala kulnak ki. A ka té ter egész fe lületét ilyen mó  don egy virtuális vibrációs bevonattal fedi be.
Ez a bevonat fizikailag gátolja a plank to nikus bakté riumok kitapadását a katéter felületéhez,
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14. ábra: Fájdalomskála

15. ábra: Az UroShield eszköz
[medispera-com/portfolio/uroshield]
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így meg szakítva a biofilmképződés kasz kádját. Az UroShield azokat a bakteriális kemotaktikus
jel     ző  mechanizmusokat is meg za var hatja, amelyek elősegítik a biofilm kialakulásához szükséges
bak  tériumközösségek szer ve ző dését [An és mtsai, 2000; Hazan és mtsai, 2006]. 

Statisztikai elemzések során az egyes változók vizsgálatánál kétmintás Mann-Withney/Stu-
dent t-próbát hasz nál tunk. Szignifikánsnak a p<0.05-ös értéket tekintettük.
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EREDMÉNYEK ÉS MEGBESZÉLÉS

Nemzetközi prevalencia vizsgálatok

Az EEÖHI-k prevalenciája, a kór o ko zó spekt ru m, a rezisztenciaviszonyok
és az antibiotikum-felhasználás követése az uro ló giai osztályokon (PEP,
PEAP és GPIU vizsgálatok)

Résztvevők

A PEP vizsgálatra 23 országból 216 kórház regisztrált, közülük 93 töltötte ki a be je len tő la -
pot, és ezt követően részt is vett a vizsgálatban. A PEAP vizsgálat során ezek az adatok a kö -
vet  kezőképpen alakultak: 24 ország, 210 regisztrált egészségügyi intézet, 101 kitöltött
be   jelentőlap és vizsgálati részvétel. A regisztrált intézetek közül 194-et lehetett teljesen ki ér té -
kel ni – amelyből 42 mindkét vizs gálatban részt vett –, és így összesen 727 EEÖHI-s eset került
fel  dolgozásra. Magyarországról a regisztrált 23 intézet mindegyike teljesítette a vizsgálati el -
vá rásokat. 

A 2005 és 2008 között folytatott GPIU vizsgálatban 155 egyetem (44%), 105 oktató kórház
(30%), 73 területi kórház (21%) és 16 „egyéb” kórház (5%) vett részt. 

A résztvevő orvosok a vizsgálatok során összesen 349 űrlapot töltöttek ki. A vizsgálóhelyek
76,8%-át Európában (n=268), 15,5%-át Ázsiában (n=54), 5,2%-át Dél-Amerikában (n=18) és
2,5%-át Afrikában (n=9) regisztrálták. A kórházi ágylétszámok 14 és 2429 között változtak
(átlag=706,9). A 9301 (2581 nő és 6720 férfi) bevont beteg adatai alapján, legnagyobb számban
Né met or szág (2270), Magyarország (1407), Törökország (804) és Oroszország (419) képvisel -
tet te ma gát.

2003-2010 között (PEP, PEAP, GPIU) már összesen 19756 beteg került bevonásra és 1866-
nál állapítottak meg EEÖHI-t (9,4 %). A férfiak és nők aránya a következőképpen alakult, 1313
(70,4 %) férfi és 553 (29,6 %) nő. Átlag életkoruk 59,9 ± 18,2 volt.

EEÖHI-s, illetve HI-s epizódok jellemzői 

A PEP és PEAP vizsgálatokban az összes, 727 EEÖHI-nak jelentett esetből 527 (72%)  mik -
ro biológiailag alátámasztott volt, amelyből 495 esetben vizelettenyésztés (91%), 38 esetben he -
mo kultúra (7%) és 12 esetben pedig más minta igazolta a kórokozót (2%) (18 esetben 2
kü lönböző tenyésztés is pozitív volt). Az 527 pozitív minta kö zül 486 alkalommal húgyúti kór -
oko zó igazolódott, amelyek közül 83-nál (17%) szekunder pa togén is előfordult. A bacteri u ria
mér tékének alakulása (CFU/mL) az első kórokozó esetén 79%-ban 105/mL, 13%-ban 104/mL,
6%-ban 103/mL és 2%-ban 102/mL volt. 
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A GPIU vizsgálat során 2005 és 2008 között az osztályos betegeknél előforduló összes húgy -
 úti fertőzésről gyűjtöttünk adatokat, így összesen 1009 HI-s esetet regisztráltunk. 214 be teg gel
Ma gyarország az első helyen szerepelt, majd Németország (163), Törökország (65) és Orosz -
or szág (48) következett (5.a táblázat). A HI diagnózisát az esetek 75%-ában (753 beteg) kli ni -
kai (vizeletvizsgálat) és mikrobiológiai vizsgálatok alapján, míg 25%-ában (256 beteg) csu pán
a tünetek alapján állították fel.

Az EEÖHI-k földrajzi elhelyezkedés és intézettípus alapján történő elemzése során azt ta -
pasz taltuk, hogy a prevalencia legmagasabb Ázsiában volt (14,6%), ezt követte Dél-Amerika
(12,8%), Eu ró pa (10,1%), majd Afrika (9,8%) (5.b táblázat). Az intézetekre lebontva a legmaga -
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Ország
HI-val rendelkező

betegek száma

A vizsgálati napon
hospitalizált betegek

száma

HI-val rendelkező
betegek/A vizsgálati
napon hospitalizált

betegek

Magyarország 214 1407 15%
Németország 163 2270 7%
Törökország 65 804 8%
Oroszország 48 419 11%
Pakisztán 42 69 60%
Olaszország 42 281 15%
UK 37 230 16%
Svédország 30 235 13%
Dél-Korea 28 164 17%

5.a táblázat: Mikrobiológiailag és klinikailag igazolt HI-val rendelkező betegek 2005 és 2008
között (a legtöbb beteget regisztrált országok)

Kontinens
HI-val rendelkező

betegek száma

A vizsgálati napon 
hospitalizált betegek

száma

HI-val rendelkező
betegek/A vizsgálati
napon hospitalizált

betegek
Európa 743 7372 10,1%
Ázsia 213 1455 14,6%
Dél-Amerika 27 210 12,8%
Afrika 26 264 9,8%
Összesen 1009 9301

5.b táblázat: Az EEÖHI gyakorisága kontinensek szerint 2005 és 2008 között (GPIU)
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sabb arányt a te rületi kórházakban figyelhettük meg (13%), majd az oktató kórházak (11,2%),
az egyetemi kli nikák (10,9%) és végül az egyéb típusú kórházak következtek (4%) (5.c táblázat).

2003-2010 közötti időszak összesített eredményei (PEP, PEAP és GPIU vizsgálatok)

A vizsgált 8 éves periódus alatt a 19756 beteg közül jelentett 1866 EEÖHI-t 75%-ban
(1395/1866) vizelettenyésztés útján diagnosztizálták. A klinikai kép alapján, az előzőekhez ha -
son lóan 5 fős csoportba kerültek (ABU, cystitis, pyelonephritis, uroszepszis és egyéb infekciók
be leértve az epididymitist és a prostatitist). Az eddigi felmérések alapján az EEÖHI elő fordulása
3,5-9,0% között mozgott. Jelenleg hasonló, de mégis kicsit emelkedettebb arányt, 9,4%-ot ész -
lel tünk. A régiókat figyelembe véve, Európa nyújtotta a legtöbb adatot (70,5%), de a leg több
cent rummal is rendelkezett, majd Ázsia követte. Az ABU volt a legnagyobb alcsoport (504 pá -
ci ens, 27,0 %), ezt követte a cystitis (485 páciens, 26,0 %). A 16. ábra mutatja a EEÖHI-k elosz -
lá sát vizsgálati év szerint. Az ABU aránya az évek során jelentősen csökkent (p<0.05). Cystitis
és pyelonephritis esetében szintén statisztikailag szignifikáns variációk mutat koz tak (p<0.05).
Az uro szepszis aránya 2010-ig nőtt, csúcsértéke ekkor elérte a 25,4 %-ot, 63 páciens (16. ábra).
Az egyéb kör be tar tozó infekciók aránya is szignifikánsan magasabbnak bizonyult 2006-ban,
2009-ben és 2010-ben (p<0.05). Mortalitásról nem számoltak be. Az ABU aránya Észak-Eu ró -
pá ban volt a leg maga sabb (309 páciens, EEÖHI–k 31,0%-a) (p<0.05), míg a cystitis ará nya
Észak-Európán (268 pá ciens, 27,0%) kívül Ázsiában is magasabb volt (135 páciens, 29,0%),
mint az egyéb ré gi ókban (p<0,05). A földrajzi régiók közt az ún. „egyéb EEÖHI”-k ka te gó ri á -
já ban nem igazoltunk szigni fi káns különbséget (p<0.05). Az uroszepszis aránya alacso nyabb
volt Észak-Európában és Ázsi á ban a többi régióhoz viszonyítva (p>0.05). Az eltérésekért fe le -
lős té nye zőket nem sikerült azo nosítanunk. 
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5.c táblázat: Az EEÖHI gyakorisága különböző egészségügyi intézettípusok szerint 2005 és
2008 között (GPIU)

Az intézet típusa
HI-val rendelkező

betegek száma

A vizsgálati napon
hospitalizált betegek

száma

HI-val rendelkező
betegek/A vizsgálati
napon hospitalizált

betegek
Egyetemi klinika 488 4459 10,9%
Oktató kórház 296 2631 11,2%
Területi kórház 195 1490 13,0%
Egyéb kórház 30 721 4,0%
Összesen 1009 9301
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16. ábra: EEÖHI megoszlása 2003-2010 között

Kórokozó
Németo. 
N (%)

Magyaro.
N (%)

Oroszo. 
N (%)

Töröko. 
N (%)

Európaa

N (%)
Ázsia
N (%)

Összesen 
N (%)

E.coli 20  (27) 49  (30) 35  (36) 22  (49) 25  (21) 24  (35) 175  (31)
P. aeruginosa 5    (7) 24  (15) 17  (17) 5  (11) 15  (12) 9  (13) 75  (13)
Enterococcus spp. 8  (11) 20  (12) 3    (3) 4    (9) 18  (15) 6    (9) 59  (10)
Klebsiella spp. 7  (10) 10    (6) 12  (12) 7  (16) 12  (10) 8  (12) 56  (10)
Enterobacter spp. 8  (11) 12    (7) 3    (3) 1    (2) 4    (3) 5    (7) 33    (6)
Proteus spp. 3    (4) 9    (6) 20  (20) 1    (2) 1    (1) 1    (1) 35    (6)
CNSb 6    (8) 13    (8) 0    (0) 2    (4) 5    (4) 1    (1) 27    (5)
Candida spp. 4    (5) 6    (4) 0    (0) 0    (0) 8    (7) 4    (6) 22    (4)
Egyéb 12  (16) 20  (12) 8    (8) 3    (7) 33  (27) 11  (16) 87  (15)
Összesen (N) 73 163 98 45 121 69 569

6. táblázat: A kórokozók megoszlása az egyes régiók és országok szerint 486 nosocomialis
HI-s beteg esetén (83 beteg esetén 2 kórokozó volt jelen) (PEP és PEAP vizsgálatok)

a egyéb európai országok
b koaguláz negatív staphylococcusok

2000
1800
1600
1400
1200
1000
800
600
400
200

0
ABU Cystitis Pyelo -

nephritis Uroszepszis Egyéb Összes

2003/04 139 120 75 57 32 423
2005 78 76 56 22 22 254
2006 54 46 26 16 26 168
2007 76 79 64 46 25 290
2008 85 60 62 66 29 302
2009 28 49 45 33 26 181
2010 44 55 50 63 36 248

Összes 504 485 378 196 303 1866

fő
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A kórokozók típusai
A PEP és PEAP vizsgálatok során az EEÖHI-k leggyakoribb kórokozója az E.coli (21-49%)

volt, majd sorrendben a P. aeruginosa (7-17%), az Enterococcus spp. (3-15%), a Kleb  siella spp.
(6-16%), az Enterobacter spp. (2-11%) és a Proteus (1-20%) törzsek kö vet kez tek. Can dida spp.
(0-7%) és koaguláz negatív staphylococcusok (CNS) (0-8%) csak a kevert kul  túrákban fordultak
elő. A kórokozók relatív eloszlását a 6. táblázat tartalmazza. A magyar or  szági eredmények az
eu rópai adatokhoz hasonlóak: E coli (30%), P. aeruginosa (15%), Enterococcus spp. (12%),
CNS-ok (8%), Enterobacter spp. (7%), Klebsiella és Pro teus tör zsek (6-6%), Candida spp. (4%)
és egyéb kórokozók (12%).
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% (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n)

Európa 39,4
(223)

9,0
(51)

11,6
(66)

9,3
(53)

6,2
(35)

6,5
(37)

3,7
(21)

14,0
(79) 565

Ázsia 36,1
(57)

18,9
(30)

9,4
(15)

11,3
(18)

3,8
(6)

3,2
(5)

4,4
(7)

13,0
(20) 158

Afrika 56,25
(9)

25,0
(4) 0 0 0 6,3

(1) 0 12,5
(2) 16

Dél-
Amerika

50,0
(7)

35,7
(5) 0 7,1

(1)
7,1
(1) 0 0 0 14

7.a táblázat: Az uropatogének spektruma kontinensek szerint 2005 és 2008 között (GPIU)
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% (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n)
Egyetemi
klinika

40,0
(141)

13,0
(46)

11,4
(40)

9,0
(32)

6,3
(22)

4,5
(16)

3,0
(11)

12,5
(44) 352

Oktató
kórház

41,0
(93)

10,6
(24)

10,1
(23)

10,1
(23)

4,4
(10)

4,9
(11)

3,5
(8)

15,4
(35) 227

Területi
kórház

41,4
(61)

11,3
(17)

9,3
(14)

9,3
(14)

6,0
(9)

8,6
(13)

4,6
(7)

10,6
(16) 151

Egyéb
kórház

36,7
(11)

6,7
(2)

13,3
(4)

6,7
(2)

3,3
(1)

10,0
(3)

6,7
(2)

16,7
(5) 30

7.b táblázat: A patogének gyakorisága az egészségügyi intézet típusa szerint 2005 és 2008
között (GPIU)

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



A GPIU vizsgálatban a HI-val diagnosztizált betegekből izolált kórokozók listáját a 7.a-d
táb lázatok tartalmazzák a kontinensek (7.a táblázat), az intézettípusok (7.b táblázat), a beavat -
ko  zási módok (7.c táblázat) és a kontaminációs státusz (7.d táblázat) szerint lebontva. A PEP és
a PEAP vizsgálathoz hasonlóan a GPIU vizsgálat során is az E.coli mutatkozott a leggyakoribb
kór  okozónak minden országban (40,3%), megelőzve a Klebsiella spp.-et (12%) és a P. aerugi-
nosa-t (9,3%). Az E.coli gyakoriságában nem észleltünk szignifikáns különbséget Eu  rópa és
Ázsia között (39,4% vs. 36,0%; p = 0.9). A Klebsiella spp. vonatkozásában Ázsia do  mi nált két -
sze res gyakorisággal (Ázsia vs. Európa: 18,9% vs. 9,0%), azonban ez a különbség sem bi zonyult
sta tisztikailag szignifikánsnak (p = 0.48).
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% (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n)

Tiszta 44,0 
(130)

11,8
(35)

9,1 
(27)

9,4 
(28)

4,0 
(12)

7,7 
(23)

2,7 
(8)

11,1
(33) 296

Tiszta-
kontaminált

30,8
(75)

15,2
(37)

11,9
(29)

8,6 
(21) 0 5,3 

(13)
5,3 

(13)
22,6
(55) 243

Kontaminált 40,1
(47)

9,4 
(11)

12,8
(15)

11,9
(14)

2,5 
(3)

4,2 
(5)

3,4 
(4)

15,3
(18) 117

Szennyezett 45,7
(32)

7,1 
(5)

11,4 
(8)

7,1 
(5) 0 4,2 

(3)
1,4 
(1)

22,8
(16) 70

7.d táblázat: A patogének gyakorisága a kontamináció típusa szerint 2005-2008 között (GPIU)
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% (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n) % (n)

Nyílt műtét 36,9
(48)

10,7
(14) 

16,1
(21) 

5,3
(7) 

2,3 
(3) 

8,4 
(11)

3,0 
(4)

16,9
(22) 130

Endoszkópos
műtét

34,7
(80)

10,8
(25)

10,4
(24)

15,6
(36)

2,1 
(5)

5,2 
(12)

6,0 
(14)

14,7
(34) 230

TRUS Bx 65,2
(15)

4,3 
(1)

8,6 
(2)

4,3 
(1)

4,3 
(1)

4,3 
(1) 0 8,6 

(2) 23

Laparoszkópos
műtét

66,6 
(8) 0 33,3 

(4) 0 0 0 0 0 12

7.c táblázat: A patogének gyakorisága a beavatkozás típusa szerint 2005 és 2008 között
(GPIU)
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2003-2010 közötti időszak adatainak összesítése a kórokozók és a rezisztencia tekin-
tetében
1371 EEÖHI-s beteg vizeletéből leggyakrabban E.coli tenyészett ki (544/1,866 páciens,

összesen 39,7 %), majd az enterococcusok (158 páciens, 11,5 %), a Klebsiella spp. (153 páciens,
11,1 %) és Pseudomonas spp. következett (148 páciens, 10,8 %) (8. táblázat)

Az EEÖHI-s epizódok és a rizikófaktorok összefüggései (PEP és PEAP vizsgálatok)

A PEP és PEAP vizsgálatok során elemeztük az EEÖHI-s epizódok jellemzői és a fenn álló
ri  zikófaktorok közötti összefüggéseket. A rizikófaktorok gyakoriságának meghatározásakor
mind a 727 EEÖHI-val diagnosztizált beteg adatait figyelembe vettük, azonban az odds ratio
szá   mításánál csak annak a 486 betegnek az adatait használtuk, akiknél a kórokozót mikrobioló-
giai vizsgálatok segítségével is kimutatták. Az eredmények feldolgozása során az alábbi rizikó -
fak to ro kat lehetett kapcsolatba hozni a specifikus patogének jelenlétével: 

- húgyúti fertőzés a megelőző 12 hónapban 
- húgyúti obstrukció
- húgyúti kő
- antibiotikum-kezelés a megelőző 3 hónapban
- kórházi kezelés a megelőző 6 hónapban
- húgyúti katéterek jelenléte
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N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)
E.coli 120   (33) 158   (43) 122   (43) 95   (40) 49   (43) 544   (40)
Enterococcus spp. 56   (15) 36   (10) 27   (10) 27   (12) 12   (11) 158   (11)
Klebsiella spp. 29     (8) 48    13) 38   (14) 31   (13) 7     (6) 153   (11)
P. aeruginosa 44   (12) 35     (9) 26     (9) 28   (12) 15   (13) 148   (11)
Proteus spp. 24     (7) 22     (6) 20     (7) 10     (4) 3     (3) 79     (6)
Enterobacter spp. 27     (7) 22     (6) 8     (3) 10     (4) 7     (6) 74     (5)
S. aureus 11     (3) 12     (3) 5     (2) 10     (4) 5     (4) 43     (3)
CoNS 19     (5) 5     (1) 4     (1) 5     (2) 6     (5) 39     (3)
Egyéb patogének 36   (10) 33     (9) 31   (11) 23     (9) 10     (9) 133   (10)
Összesen 366 (100) 371 (100) 281 (100) 239 (100) 114 (100) 1371 (100)

8. táblázat: A kórokozók eloszlása a klinikai diagnózis függvényében 2003-2010 közötti perió-
dus összesített adatai alapján
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HI a megelőző 12 hónapban
Összesen 312 beteg (44%) esetében szerepelt a kórtörténetben megelőző HI. Azoknál a

be te geknél, akiknél az anamnézisben a húgyúti infekció 12 hónapon belül történt, szigni fi -
kánsan na  gyobb volt az esély Klebsiella spp. okozta fertőzésekre (p = 0.03, OR = 1.9 {1.1–
3.5}).

Húgyúti obstrukció
A vizsgálók kiértékelése alapján a megfigyelési időszak alatt összesen 353 (49%) betegnél

sze repelt szignifikáns húgyúti obstrukció. Az ilyen eseteknél Proteus törzsek előfordulására az
esély szignifikánsan kisebb volt (p = 0.01, OR = 0.39 {0.19–0.82}).

Húgyúti kő
Húgyúti kövesség összesen 143 esetben (20%) fordult elő. Ebben a csoportban nem ész lel -

tünk szignifikáns eltérést a kórokozók előfordulásában, viszont némi tendencia mutatkozott a
Pseu domonas törzsek jelenlétére (p = 0.02, OR = 2.4 {1.1–5.5}).

Antibiotikum-kezelés a megelőző 3 hónapban
307 betegnél (43%) szerepelt a vizsgálatot megelőzően valamilyen antibiotikum-kezelés.

Ebben az esetben nagyobb esélyt észleltünk Candida (p = 0.05, OR = 2.6 {1.0–6.4}) vagy Kleb -
si ella (p = 0.04, OR = 1.8 {1.0–3.3}) törzsek megjelenésére, míg kisebbet az E.coli okozta fer -
tő zé sekre (p = 0.05, OR = 0.67 {0.46–0.98}).

Kórházi kezelés a megelőző 6 hónapban
323 beteg (45%) kórtörténetében szerepelt valamilyen kórházi kezelés a vizsgálati periódus

előtti 6 hónapban. Ezenkívül a betegeknél szignifikánsan gyakrabban észleltük Klebsiella spp.
(p = 0.004, OR = 2.5 {1.4–4.5}) vagy Pseudomonas törzsek (p = 0.02, OR = 1.8 {1.1–3.0}),
míg rit kábban E.coli törzsek (p = 0.04, OR = 0.66 {0.46–0.97}) jelenlétét.

Húgyúti katéter
A vizsgálat napján a 727 betegből 537 (74%) viselt valamilyen húgyúti katétert. Az átlagos

ka  téterviselési idő húgycsőkatéter esetén 6; suprapubicus katéter esetén 9,5; uréterkatéter ese -
tén 11; míg nephrostomiás katéter esetén 13 nap volt. Bármilyen húgyúti katéter jelenléte szigni -
fi  kánsan növelte a Pseudomonas törzsek előfordulását (p = 0.02, OR = 2.7 {1.2–6.0}). Mindezek
mel lett a suprapubicus katéterek esetén Proteus spp. (p = 0.05, OR = 2.4 {1.0–5.5}), uré ter -
szten tek nél pedig Candida törzsek (p = 0.03, OR = 3.2 {1.2–8.7}) dominanciáját észleltük. 

A katéter jelenléte, illetve fennlétének időtartama alapján 3 csoportot hoztunk létre: 
1. katétermentes
2. katéterviselés < 5 nap 
3. katéterviselés ≥ 6 nap
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Szignifikáns lineáris összefüggést találtunk a katéterviselés időtartama és a Candida spp.
(p = 0.05), Enterococcus spp. (p = 0.04), illetve Proteus (p = 0.02) törzsek gyakoribb, míg az
E.coli (p = 0.02), illetve Enterobacter spp. (p = 0.02) ritkább előfordulása között.

Többszörös rizikófaktorok
A rizikófaktorok összesített elemzésénél 65 betegnél nem találtunk egyetlen rizikófaktort

sem, míg 119 eset ben 1; 146 be teg esetén 2; 121-nél 3 és 260-nál pedig 3-nál több fordult elő.
A több szö rös rizikófaktorok jelenléténél (>3) szignifikánsan nagyobb számban szerepelt Can-
dida spp. (p = 0.02, OR = 2.8 {1.2–6.8}), Klebsiella spp. (p = 0.008, OR = 2.2 {1.2–3.8}) és P.
aeru ginosa (p = 0.01, OR = 2.0 {1.2–3.2}) kórokozóként, mint három vagy annál kevesebb ri -
zi  kófaktor esetén.

Az urológiai beavatkozások és a kontamináció foka közötti összefüggés
Sebészi beavatkozást követő EEÖHI-t 588 (81%) alkalommal jelentettek. Ebben a cso   -

port ban összesen 27 esetben szerepelt egynél több beavatkozás, leggyakrabban endoszkópo s
(38%), de nyílt műtét is történt 30%-ban. A vizsgálók a beavatkozások 43%-át sorolták tisz tá -
nak, míg 28%-át kontamináltnak vagy fertőzöttnek. A sebészeti beavatkozás típusa, a kon ta -
mi ná ció szintje és a baktériumtörzsek megoszlása között nem észleltünk szignifikáns
össze függést.

Rizikófaktorok és kórokozók logisztikai regressziós analízise 
Logisztikai regressziós analízis segítségével állapítottuk meg a legfontosabb rizikófaktorokat

az egyes kórokozók vonatkozásában. Az analízis során az egyes rizikófaktorokat, a beavatkozá-
sok szennyezettségi fokát, a kort és a nemet vettük figyelembe.

Az E.coli vonatkozásában a katéter fenntartásának ideje volt az egyetlen kimutatható szigni -
fi káns rizikófaktor (katétermentes; ≤ 5 nap; > 5nap) (p = 0.17, OR = 0.72 {0.54–0.94}). Az
E.coli gya korisága a katéterviselési időnek megfelelően fokozatosan csökkent. A csökkenés
mér téke össze hasonlítva a katétermentes esetekkel, mindkét csoport esetén OR 0.72 volt.

Candida spp. esetén a laparoszkópos beavatkozások (p = 0.010, OR = 9.5 {1.7–53.1}) és a
több szörös rizikófaktorok jelenléte (p = 0.011, OR = 1.5 {1.1–2.1}/rizikó faktor) vo nat ko zá sá -
ban mu tattunk ki összefüggést. Enterobacter spp. esetén az egyetlen szignifikáns prediktor szin -
tén a ka té terviselési idő (p = 0.027, OR = 0.58 {0.36–0.94}/katéterviselés szintje) volt, és
meg jele né  sük OR 0.58-dal csökken a katéter viselési idő növekedése során a katétermentes cso -
port hoz ké  pest. Az enterococcusok megjelenését egyedül az endoszkópos beavatkozások növelték
(p = 0.034, OR = 0.51 {0.27–0.954}), míg a Klebsiella törzsek esetében az egyetlen rizikófak-
tornak a 6 hó  na  pon belüli kórházi kezelés bizonyult (p = 0.011, OR = 2.2 {1.2–4.1}). 

A Proteus törzseket elemezve több rizikófaktort is észleltünk, amelyek a következők: 
- 6 hónapon belüli kórházi kezelés (p = 0.012, OR = 3.6 {1.3–9.8})
- suprapubicus katéter (p = 0.019, OR = 2.9 {1.2–7.1})

Eredmények és megbeszélés

71

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



- az urétersztent vagy a nephro sto miás katéter jelenléte (p = 0.038, OR = 5.9 {1.1–31.3})
- rizikófakorok számbeli növekedése (p < 0.001, OR = 0.52 {0.36–0.74})

A Proteus spp.-hez hasonlóan Pseudomonas törzseknél is a különböző urológiai katéterek
(p = 0.032, OR = 4.9 {1.1–20.6}), illetve a nagyobb számú rizikófaktorok (p = 0.010,OR = 1.3
{1.1–1.5}) jelentették a provokációt.

Az EEÖHI klinikai megjelenésének összefüggései
A 727 EEÖHI-nak jelentett betegből 686 alkalommal (94%) adták meg a vizsgálók a fertőzés

kli  nikai formáját, azonban ebből csak 486 esetben történt vizelettenyésztés. A leggyakoribb a
tü  netmentes bacteriuria volt 29%-ban, ezt követték a cystitis (26%), a pyelonephritis (21%), az
uro szepszis (12%) és végül az egyéb klinikai formák (12%). Uro szepszis kialakulása során
szigni fikánsan gyakrabban fordult elő Candida spp. (13%) a többi kór okozóhoz képest (2–5%)
(p = 0.05). A kórokozók klinikai kórképek szerinti eloszlását a 9. táb lázat ábrázolja.

Régiók és országok összehasonlítása
Az összes klinikai megjelenési formát alapul véve Európában az E.coli 21%-ban állt az

EEÖHI-k hátterében. A kórokozók regionális eloszlásában a legnagyobb különbséget a Proteus
tör zsek esetén tapasztaltuk, amely Oroszországban az esetek 20%-ában fordult elő, míg más ré -
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N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)
Aszimptomatikus
bacteriuria (N= 157) 56  (36) 26  (17) 22  (14) 11    (7) 15  (10) 6    (4) 7    (5)

Cystitis 
(N= 127) 49  (39) 15  (12) 15  (12) 12    (9) 8    (6) 12    (9) 3    (2)

Pyelonephritis 
(N= 97) 35  (37) 16  (17) 9    (9) 17  (18) 7    (7) 7    (7) 3    (3)

Uroszepszis 
(N= 61) 19  (31) 14  (23) 10  (16) 9  (15) 2    (3) 2    (3) 8  (13)

Egyéb 
(N= 39) 12  (31) 4  (10) 1    (3) 5  (13) 3    (8) 4  (10) 1    (3)

Ismeretlen 
(N= 5) 2  (40) 0    (0) 2  (40) 1  (20) 0    (0) 1  (20) 0    (0)

Összesen 
(N= 486) 173  (36) 75  (15) 59  (12) 55  (11) 35    (7) 32  (18) 22    (5)

9. táblázat: A leggyakoribb kórokozók megoszlása a klinikai diagnózis függvényében 486
EEÖHI-val diagnosztizált beteg esetén (83 beteg esetén 2 kórokozó volt jelen) (PEP és PEAP
vizsgálatok
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gi ókban ez az arány csak 1-6% között változott (p < 0.001). Ezzel szemben az Enterococcus
spp. Oroszországban szerepelt a legkisebb arányban (3%), míg más területeken jelenléte 9 és
15% között változott (p = 0.032). Európai viszonylatban EEÖHI-k patogénjeként a Candida
spp. 7%-ban igazolódott, míg Oroszországban és Törökországban nem fordult elő (p = 0.009). 

A logisztikai regressziós analízis során a földrajzi régióknak szignifikáns kihatása volt az
En  terococcus és Proteus törzsek megjelenésére. A második kórokozó tekintetében szintén szig -
ni fikáns eltérés alakult ki az egyes föld rajzi régiók között, hiszen míg arányuk Európában 24%,
Né metor szág ban 22% volt, addig Törökországban csak 10%-ban jelent meg. 

A vizelet mikrobiológiai eredményeit elemezve a ≥105/ml-es csíraszám 84% (Magyar or -
szág) és 70% (Oroszország) között változott. Ugyanez az arány 104/ml csíraszám esetén 10%
(Magyarország) és 20% (Törökország) között alakult. 103/ml csíraszámot az esetek 11%-ában
Oroszországban, 8%-ában Törökországban és 7%-ában Ázsiában jelentettek. 

Antibiotikum-érzékenység

A PEP és PEAP vizsgálatok keretein belül 486 mikrobiológiailag igazolt infekcióból 451
al  ka lommal határozták meg az antibiotikum-érzékenységet. A különböző törzseknek a leggyak -
rab ban hasz nált antibiotikumokkal szembeni érkénységét (Candida és más gombás törzsek ki -
vé  te lével) az 10. táblázat szemlélteti. A baktériumok antibiotikumokkal szembeni összesített
re  zisztenciája 79% (TMP/SMX-rezisztencia Törökországban) és 17% között változott (béta-
lak tám/béta- lak tamáz gátló rezisztencia Németországban). Általánosságban elmondhatjuk, hogy
ma gasabb re zisztenciaarányokat észleltünk az ún. „egyéb európai országokban”, Ázsiában és
Tö rökor szág ban, mint pl. Németországban, Magyarországon vagy Oroszországban, kiváltképp
ampicillin/amoxicillin és TMP/SMX vonatkozásában.

A leggyakrabban használt antibiotikumokra nézve Ázsiában és Oroszországban gyakrabban
je lentettek átmeneti (intermedier) rezisztenciákat, mint más országok és területek esetén. Ennek
hátte ré ben az egyes mikrobiológiai laborok gyakorlatának különbözősége állhat. 

Az érzékenységi adatok alapján a leghatékonyabb antibiotikumnak az imipenem bizonyult.
Orosz országban az összes kórokozó 98%-a, Törökországban 92%-a, Magyarországon 91%-a,
Né metországban 89%-a, Ázsiában 84%-a, míg Európában 83%-a volt érzékeny. 

A kórokozók béta-laktám/béta-laktamáz gátlóval (BLG) kapcsolatos érzékenysége tekinte -
té ben Magyarország állt az első helyen 61%-kal, és ha a többi antibiotikum-csoportot is figye -
lem be vettük, akkor is csak Németország előzött meg bennünket.

Antibiotikum-érzékenység az egyes kórokozók esetén (PEP és PEAP vizsgálatok)
A leggyakrabban használt antibiotikumokkal szemben az E.coli, Klebsiella és Proteus tör -

zsek rezisztenciaaránya 45% alatt mozgott, míg Enterococcus és Pseudomonas törzsek esetén
ez az arány 70% fölött volt, kivételt képez az Enterococcus spp. ampicillinnel szembeni 25%-os
rezisztenciája. 

Eredmények és megbeszélés

73

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



Eredmények és megbeszélés

74

Ország/régió N
E.coli

N 
Teljes baktérium spektrum

S (%) I (%) R (%) S (%) I (%) R (%)
A. Béta-laktám/BLG
Németo. 11 6  (55) 5  (45) 0    (0) 35 21  (60) 8  (23) 6  (17)
Magyaro. 35 24  (69) 2    (6) 9  (26) 97 59  (61) 4    (4) 34  (35)
Oroszo. 35 16  (46) 13  (37) 6  (17) 77 30  (39) 28  (36) 19  (25)
Töröko. 11 2  (18) 1    (9) 8  (73) 25 4  (16) 3  (12) 18  (72)
Európaa 11 8  (73) 1    (9) 2  (18) 44 19  (43) 2    (5) 23  (52)
Ázsia 23 11  (48) 3  (13) 9  (39) 49 17  (35) 6  (12) 26  (53)
Összesen 126 67  (53) 25  (20) 34  (27) 327 150  (46) 51  (16) 126  (39)
B. Cefuroxim érzékenység (vagy II. generációs cefalosporin)
Németo. 17 16  (94) 0    (0) 1    (6) 47 33  (70) 2    (4) 12  (26)
Magyaro. 37 31  (84) 2    (5) 4  (11) 98 59  (60) 3    (3) 36  (37)
Oroszo. 29 14  (48) 9  (31) 6  (21) 59 24  (41) 21  (36) 14  (24)
Törökország 17 8  (47) 0    (0) 9  (53) 25 9  (36) 1    (4) 15  (60)
Európaa 19 14  (74) 2  (11) 3  (16) 45 22  (49) 5  (11) 18  (40)
Ázsia 11 4  (36) 4  (36) 3  (27) 28 7  (25) 7  (25) 14  (50)
Összesen 130 87  (67) 17  (13) 26  (20) 302 154  (51) 39  (13) 109  (36)
C. Cefotaxim/ceftriaxon érzékenység (vagy III. generációs cefalosporin)
Németo. 10 10 (100) 0    (0) 0    (0) 36 28  (78) 1    (3) 7  (19)
Magyaro. 33 29  (88) 2    (6) 2    (6) 86 54  (63) 6    (7) 26  (30)
Oroszo. 33 26  (79) 5  (15) 2    (6) 76 46  (61) 10  (13) 20  (26)
Töröko. 13 6  (46) 0    (0) 7  (54) 29 9  (31) 0    (0) 20  (69)
Európaa 14 11  (79) 1    (7) 2  (14) 48 22  (46) 3    (6) 23  (48)
Ázsia 18 11  (61) 2  (11) 5  (28) 46 24  (52) 6  (13) 16  (35)
Összesen 121 93  (77) 10    (8) 18  (15) 321 183  (57) 26    (8) 112  (35)
D. Ciprofloxacin érzékenység
Németo. 14 12  (86) 0    (0) 2  (14) 50 34  (68) 2    (4) 14  (28)
Magyaro. 42 29  (69) 2    (5) 11  (26) 120 78  (65) 6    (5) 36  (30)
Oroszo. 34 24  (71) 6  (18) 4  (12) 93 40  (43) 18  (19) 35  (38)
Töröko. 16 2  (13) 1    (6) 13  (81) 35 8  (23) 2    (6) 25  (71)
Európaa 20 14  (70) 0    (0) 6  (30) 70 32  (46) 4    (6) 34  (49)
Ázsia 21 6  (29) 3  (14) 12  (57) 49 12  (24) 7  (14) 30  (61)
Összesen 147 87  (59) 12    (8) 48  (33) 417 204  (49) 39    (9) 174  (42)
E. Trimethoprim/sulfamethoxazol érzékenység
Németo. 19 13  (68) 2  (11) 4  (21) 58 42  (72) 3    (5) 13  (22)
Magyaro. 35 28  (80) 1    (3) 6  (17) 82 48  (59) 3    (4) 31  (38)
Oroszo. 29 8  (28) 13  (45) 8  (28) 55 11  (20) 22  (40) 22  (40)
Töröko. 13 3  (23) 0    (0) 10  (77) 29 4  (14) 2    (7) 23  (79)
Európaa 20 10  (50) 1    (5) 9  (45) 77 27  (35) 5    (6) 45  (58)
Ázsia 16 2  (13) 0    (0) 14  (88) 39 9  (23) 2    (5) 28  (72)
Összesen 132 64  (48) 17  (13) 51  (39) 340 141  (41) 37  (11) 162  (48)

a egyéb európai országok, N: összes törzs , S: érzékeny, I: mérsékelten, R: rezisztens

10. táblázat: Az E.coli és a teljes baktériumspektrum leggyakrabban használt antibio ti kumokkal
szembeni érzékenysége (PEP és PEAP vizsgálatok)
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Az egyes patogének régiók és országok közötti összehasonlításánál, az E.coli vo nat ko zá sá -
ban lényegesen magasabb mintaszám állt rendelkezésre, mint az egyéb kórokozóknál (121-147
vs. 14-51 vizelettenyésztés), így érdemi összehasonlítást csak ennél a törzsnél lehetett végezni.
A mintaszámok tekintetében még ebben a csoportban is jelentős különbségek mutat koz tak. Tö -
rök országban pl. összesen 13 minta érzékenységét vizsgálták TMP/SMX-lal szemben. Ettől el -
te  kint ve az egyes országok és régiók közti különbség erősen szignifikánsnak bizonyult (p < 0.001).
A legtöbb vizsgált antibiotikum esetén a rezisztencia nyugatról keletre haladva növekedett. Az
E.coli Németországban volt a legfogékonyabb cefuroximmal szemben (rezisztencia 6%), míg
leg ellenálóbbnak Ázsiában bizonyult TMP/SMX-lal szemben (rezisztencia 88%). Összesítve
az elem zéseket a leggyakrabban alkalmazott antibiotikumok esetén a legmagasabb rezisztencia -
arányt Ázsi ában és Törökországban figyeltük meg. 

Magyarország tekintetében az E.coli érzékenysége általánosságban az európai adatokhoz
hasonló, III. és II. generációs cefalosporinok esetén 88%, illetve 84%, TMP/SMX vo nat ko zá -
sá ban 80%, míg béta-laktám/BLG és ciprofloxacin tekintetében 69%. Figyelemfelkeltő, hogy
hazánkban az E.coli törzsek az európai átlaghoz képest fogékonyabbak a második és harmadik
generációs cefalosporinokra, és TMP/SMX iránti érzékenységük sem olyan rossz.

EEÖHI kórokozói és antibiotikum-érzékenységük alakulása 2003-2010 folyamán, a
régiók függvényében (PEP, PEAP és GPIU vizsgálatok)
A kórokozók globális és regionális rezisztenciaarányai a 17. ábrán láthatók.
Az E.coli rezisztenciaaránya aminopenicillin + BLG-val szemben a legmagasabb (70%)

2006-ban volt. Az ezt követő évek során ez az arány 40-56% között mozgott, statisztikai szigni -
fi kancia nél kül (p>0,05) (11.a táblázat). Hasonló csúcsot más kórokozók esetén nem észleltünk.
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17. ábra: Az összes kórokozó globális és regionális rezisztenciaaránya
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A leg ala csonyabb re zisz tenciaarányt Enterococcus spp. esetén láttuk (11.b táblázat). E.coli ese -
tén szignifikáns kü lönbségek fi gyel he tők meg az egyes földrajzi területeknek megfelelően
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E.coli 36/65
(55)

29/62
(46)

21/30
(70)

23/55
(41)

24/60
(40)

22/40
(55)

23/41
(56)

178/353
(50) NS

Klebsiella spp. 10/15
(67)

14/17
(82)

4/5
(80)

6/12
(50)

13/19
(68)

4/7
(57)

6/14
(43)

57/89
(64) NS

Proteus spp. 9/14 
(64)

2/9
(22)

0/1
(0)

5/13
(38)

4/7
(57)

1/4
(25)

3/9
(33)

24/57
(42) NS

Enterobacter
spp.

6/12 
(50)

1/1
(100)

3/4
(75)

9/11
(81)

5/9
(55)

5/7
(71)

0/2
(0)

29/46
(63) NS

Enterococcus
spp.

5/17
(29)

2/13
(15)

2/11
(18)

3/17
(17)

1/5
(20)

0/6
(0)

5/9
(55)

5/9
(55) NS

CNS 3/8
(37)

3/6
(50)

2/4
(50)

1/1
(100)

0/1
(0)

1/1
(100)

2/2
(100)

16/28
(52) NS

Staphylococ-
cus aureus

3/5
(60)

3/8
(37,5)

1/4
(25)

4/4
(100)

3/3
(100)

2/2
(100)

0/2
(0)

16/28
(57) <0,05

11.a táblázat: Aminopenicillin +béta-laktamáz gátló rezisztenciaaránya       N/összes (%)

multiple logistic regression analysis
CNS - koaguláz negatív staphylococcus, NS - nem szignifikáns (p>0,05)
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E.coli 72/173
(42)

55/93
(59)

42/70
(60)

9/17
(53)

178/353
(50) <0,05

Klebsiella spp. 18/35
(51)

13/17
(76)

17/22
(77)

9/15
(60)

57/89
(64) NS

Proteus spp. 14/32
(44)

2/8
(25)

7/13
(53)

1/4
(25)

24/57
(42) NS

Enterobacter spp. 23/34
(68)

0/2
(0)

4/8
(50)

2/2
(100)

29/46
(63) <0,05

Enterococcus spp. 13/63
(21)

2/4
(50)

3/11
(27) 0 18/78

(23) NS

CNS 9/19
(47)

3/3
(100)

0/1
(0) 0 12/23

(52) NS

S. aureus 8/18
(44)

2/2
(100)

6/8
(75) 0 16/28

(57) NS

11.b táblázat: Aminopenicillin +béta-laktamáz gátló rezisztenciaaránya a különböző régiókban
N/összes (%)

multiple logistic regression analysis
CNS - koaguláz negatív staphylococcus, NS - nem szignifikáns (p>0.05)
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(p<0.005), így pl. a leg alacsonyabb érték Észak-Európában volt (42%), míg a többi régióban
50% felett alakult. 

Piperacillin + Tazobactammal szemben az E.coli rezisztenciaaránya 30-40% közötti volt az
évek folyamán, kivételt képezett a 2007 és 2008-as év, amikor szignifikáns csökkenést tapasz -
tal tunk (12,8% és 16,3%) (p<0,005). Minden egyéb patogén esetében nem észleltünk szigni fi -
káns mozgást. Az antibiotikumokra legkevésbé érzékeny E.coli-t Afrikában és Dél-Amerikában
iga zoltak (71,4%), őket követte Ázsia (33,3%), Dél-Európa (23,5%), és a sort Észak-Európa
zár ta (21,8% p<0,005). (12. a és b táblázat)

Enterococcus spp. esetén is a legkedvezőbb adatokat Észak-Európából kaptuk (15%-os),
vi szont Dél-Európában ez az arány már 50%-os, míg Ázsiában 75%-os (p<0,005) volt. A P.
aeru ginosa törzseknél a sorrend a rezisztencia függvényében a következőképpen alakult: Dél-
Európa (16%), Észak-Európa (23%), amelyek szignifikánsan alacsonyabb értékeket mu tattak
(p<0.005) Ázsiához képest (61%). Egyéb kórokozók nem mutattak szignifikáns kü lönb séget az
egyes régiók között. (12.b táblázat)
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E.coli 15/47
(31)

9/38
(33)

7/18
(38)

5/39
(12)

8/49
(16)

10/36
(37)

11/27
(40)

65/254
(25) <0.05

Klebsiella spp. 4/11
(36)

5/12
(41)

2/5
(40)

2/5
(40)

5/12
(41)

4/7
(57)

4/12
(33)

26/24
(40) NS

Proteus spp. 5/7
(71)

1/6
(16)

0/1
(0)

0/9
(0)

0/5
(0)

0/2
(0)

0/8
(0)

6/38
(15) <0.05

Enterobacter
spp.

3/9
(33) 0 2/3

(66)
2/6

(33)
2/4

(50)
3/7

(42)
0/1
(0)

12/30
(40) NS

P. aeruginosa 6/15
(40)

2/12
(16)

2/6
(33)

2/10
(20)

6/17
(35)

3/11
(37)

3/16
(18)

24/87
(27) NS

Enterococcus
spp.

1/10
(10)

1/6
(16)

1/4
(25)

1/6
(16)

0/3
(0)

2/5
(40)

3/5
(60)

9/39
(23) NS

CNS 2/6
(33)

2/5
(40)

0/1
(0)

1/1
(50)

0/1
(0) 0 0 5/15

(33) NS

S. aureus 1/2
(50)

1/5
(20)

0/1
(0)

2/2
(100)

2/3
(66)

1/1
(100)

0/1
(0)

7/15
(46) NS

Egyéb
patogének

3/8
(37)

4/12
(33)

3/8
(37)

1/4
(25)

3/7
(43)

1/2
(50)

6/8
(75)

21/49
(43) NS

Összes 40/115
(34)

25/96
(26)

17/47
(36)

16/83
(19)

26/101
(25)

24/71
(33)

27/78
(34)

175/591
(29) <0.05

12.a táblázat: Piperacillin/tazobactam rezisztenciaaránya            N/összes (%)

multiple logistic regression analysis
CNS - koaguláz negatív staphylococcus, NS - nem szignifikáns (p>0.05)
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Trimethoprim + sulfomethoxazol esetén E.coli, Pseudomonas spp., Klebsiella spp. és koa -
gul áz negatív. staphylococcusok rezisztenciája lényeges fluktuáció nélkül a következőképpen
ala kult: 48%, 96%, 63% és 55%. Enterococcus spp., S. aureus, Proteus spp., és Enterobacter
spp., esetén 62%, 26%, 56%, és 53% volt (13. táblázat). A gyógyszerrel kapcsolatos legmaga -
sabb rezisztenciavi szony Afrikában és Dél-Amerikában volt (78%), majd Ázsia, Dél-Európa és
Észak-Európa kö vetkezett (55%, 52%, 40%). A többi kórokozó tekintetében itt sem észleltünk
ré gióknak meg fe lelő eltérést.

A kinolonok közül a ciprofloxacinnal szembeni érzékenység Enterococcus spp. tekintetében,
saj nálatos módon, a régi adatokhoz képest lényegesen rosszabb volt (45%, 57%, 52%) és ezek
az évek során sem változtak szignifikánsan (p>0.005). A legrosszabb adatok Pseudomonas spp.
ese tében Ázsiából érkeztek (p<0.005). A csúcs 2005 és 2008-ban volt 82%, illetve 78%-kal,
míg a Proteus spp. 2005-ben 87% volt. Földrajzi eltérést még az E.coli és a Klebsiella spp. ese -
tén találtunk, ahol is a legrosszabb eredmények Dél-Európából származtak (53%, 75% p<0.005).
(14.a és b táblázat)
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E.coli 27/124
(21)

19/81
(23)

14/42
(33)

5/7
(71)

65/254
(25) <0.05

Klebsiella spp. 9/28
(32)

5/14
(35)

8/14
(57)

4/8
(50)

26/64
(40) NS

Proteus spp. 6/30
(20)

0/5
(0)

0/2
(0)

0/1
(0)

6/38
(15) NS

Enterobacter spp. 10/24
(41)

0/3
(0)

2/2
(100)

0/1
(0)

12/30
(40) NS

P. aeruginosa 13/55
(23)

3/18
(16)

8/13
(61)

0/1
(0)

24/87
(27) <0.05

Enterococcus spp. 5/33
(15)

1/2
(50)

3/4
(75) - 9/39

(23) <0.05

CNS 4/12
(33)

1/3
(33) - - 5/15

(33) NS

S. aureus 3/10
(30) - 4/5

(80) - 7/15
(46) NS

Egyéb patogének 11/26
(42)

5/13
(39)

5/9
(56) - 21/49

(43) <0.05

Összes 88/342
(25)

34/139
(24)

44/91
(48)

9/19
(47)

175/591
(29) <0.05

12.b táblázat: Piperacillin/tazobactam rezisztenciaaránya a különböző régiókban    
N/összes (%)

multiple logistic regression analysis
CNS - koaguláz negatív staphylococcus, NS - nem szignifikáns (p>0.05)
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E.coli 21/53
(39)

35/68
(51)

12/24
(50)

33/62
(53)

28/66
(42)

20/41
(48)

22/41
(53)

171/355
(48) NS

Klebsiella spp. 6/11
(54)

13/17
(76)

1/4
(25)

4/10
(40)

14/21
(66)

6/11
(54)

13/17
(76)

57/91
(62) NS

Proteus spp. 5/5
(100)

5/10
(50)

0/1
(0)

5/9
(35)

4/7
(57)

4/4
(100)

6/11
(54)

29/52
(55) <0.05

Enterobacter
spp.

8/13
(61)

0/1
(0)

1/3
(33)

3/10
(30)

6/6
(100)

2/7
(28,6)

1/1
(100)

21/40
(52) <0.05

P. aeruginosa 9/9
(100)

9/10
(90)

5/5
(100)

5/6
(83)

13/13
(100)

5/5
(100)

5/5
(100)

51/53
(96) NS

Enterococcus
spp.

2/15
(13)

4/10
(40)

8/8
(100)

8/13
(61)

5/6
(83)

5/5
(100)

11/12
(91)

43/69
(62) NS

CNS 2/9
(22)

4/6
(66)

5/6
(83)

2/4
(50)

0/1
(0)

1/1
(100)

2/2
(100)

16/29
(55) NS

S. aureus 0/3
(0)

2/6
(33)

2/4
(50)

1/5
(20)

0/2
(0)

0/1
(0)

1/2
(50)

6/23
(26) <0.05

13. táblázat: Thrimetoprim/sulfamethoxazol rezisztenciaaránya         N/összes (%)

multiple logistic regression analysis
CNS - koaguláz negatív staphylococcus, NS - nem szignifikáns (p>0.05)
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E.coli 39/80

(48)
31/70

(43)
24/42

(57)
29/75

(38)
34/85

(40)
31/61

(50)
26/56

(46)
214/470

(45) NS

Klebsiella
spp.

8/12
(40)

15/20
(75)

4/11
(36)

9/15
(60)

15/28
(53)

8/12
(66)

13/20
(65)

72/126
(57) NS

Proteus
spp.

6/8
(42)

7/8
(87)

0/4
(0)

3/16
(18)

0/8
(0)

0/3
(0)

3/10
(30)

19/63
(30) <0.05

Enterobac-
ter spp.

6/17
(35)

0/1
(0)

3/6
(50)

5/15
(33)

9/15
(60)

3/8
(37)

1/3
(33)

27/64
(42) NS

P. aerugi-
nosa

27/37
(73)

14/17
(82)

3/7
(42)

6/9
(66)

18/23
(78)

5/13
(38)

7/19
(36)

80/125
(64) <0.05

Enterococ-
cus spp.

11/18
(61)

17/21
(80)

9/13
(69)

9/19
(47)

8/10
(80)

6/7
(85)

15/20
(75)

75/108
(69) NS

CNS 3/7
(42)

3/6
(50)

3/4
(75)

2/3
(66)

0/1
(0)

1/1
(100)

2/3
(66)

15/25
(60) NS

S. aureus 1/3
(33)

2/8
(25)

3/5
(60)

5/5
(100)

1/1
(100)

1/1
(100)

0/1
(0)

13/24
(54) NS

Egyéb
patogének

10/15
(67)

12/16
(67)

5/11
(46)

4/7
(57)

6/16
(38)

4/6
(67)

5/10
(50)

46/83
(55) NS

Összes 111/211
(52)

101/170
(59)

54/102
(52)

72/164
(43)

92/187
(49)

59/112
(52)

72/142
(50)

561/1088
(51)

14.a táblázat: Ciprofloxacin rezisztenciaaránya        N/összes (%)

multiple logistic regression analysis
CNS - koaguláz negatív staphylococcus, NS - nem szignifikáns (p>0.05)
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Cefotaxime esetén a legkedvezőbb eredményeket Észak-Európában (15%) láttuk, amelynél
ma gasabb értékek származtak Dél-Amerikából, Afrikából (20%), Dél-Európából (39%) és Ázsi -
á ból (44%). Ugyanez a mutató Klebsiella spp. vonatkozásában Észak-Európában 34% volt, míg
lé nyegesen magasabb értékeket ért el Dél-Európában, Afrikában, Dél-Amerikában, illetve Ázsi -
á ban 34%, 61%, 63%, 75%. Proteus spp. esetén Dél-Európában volt a legkedvezőbb 17,5%-
kal, majd Észak-Európa 12,5%-kal és a legrosszabb adatok Ázsiából érkeztek (67%).

Ceftazidime vonatkozásában jelentős változékonyságot észleltünk a rezisztencia kiala ku lá -
sá ban az évek során: E.coli (19%-53%, átlag: 29%), Proteus spp. (14-75%, átlag: 48%), és
Entero bac ter spp. (55-86%, átlag: 48%). A földrajzi régiók szerint a következőképpen alakult:
E.coli ese tén átlagosan Észak-Európában 14%, Dél-Európában 37%, Ázsiában 51%, Afrikában
és Dél-Ame rikában 31% volt. Klebsiella spp. vonatkozásában Észak-Európában ugyanez az
arány 27%-nak, Dél-Európában 64%-nak, Ázsiában 72%-nak, Afrikában és Dél-Amerikában
45%-nak bizonyult. Proteus spp. tekintetében pedig az antibiotikumokkal szembeni ellenállás
Észak-Eur ópában 14%, Dél-Európában 16%, Ázsiában pedig 73% volt.
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E.coli 75/214
(35)

63/118
(53)

66/115
(57)

10/23
(44)

214/470
(45) <0.05

Klebsiella spp. 21/51
(41)

15/20
(75)

29/40
(73)

7/15
(47)

72/126
(57) <0.05

Proteus spp. 10/38
(26)

2/8
(25)

6/13
(46)

1/4
(25)

19/63
(30) NS

Enterobacter spp. 21/48
(44)

1/3
(33)

4/12
(33)

1/2
(50)

27/64
(42) NS

P. aeruginosa 36/69
(52)

15/25
(60)

28/29
(97)

1/2
(50)

80/125
(64) <0.05

Enterococcus spp. 45/65
(69)

7/11
(64)

23/31
(74)

0/1
(0)

75/108
(69) NS

CNS 13/19
(68)

2/4
(50)

0/2
(0) - 15/25

(60) <0.05

S. aureus 7/17
(41)

1/2
(50)

5/5
(100) - 13/24

(54) <0.05

Egyéb patogének 23/42
(55)

9/17
(53)

13/21
(62)

1/3
(33)

46/83
(55) NS

Összes 251/562
(44)

115/208
(55)

174/268
(64)

21/50
(42)

561/1088
(51) <0.05

14.b táblázat: A ciprofloxacin rezisztenciaaránya a különböző régiókban    N/összes (%)

multiple logistic regression analysis
CNS - koaguláz negatív staphylococcus, NS - nem szignifikáns (p>0.05)
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Imipenem esetén kimondottan jó eredményeket tapasztaltunk: E.coli, Klebsiella spp., Pro-
teus spp. törzseknél alig észleltünk rezisztenciát, átlagosan 2-3% között mozgott. Pseudomonas
spp.-nél viszont az arány már lényegesen magasabb volt, 14-38%, átlagosan 20%. A vizsgált
törzsek közül egyedül az Enterococcus spp.-nél észletünk lényeges régiók szerinti eltérést,
ahol a rendelkezésre álló adatok alapján Észak-Európában az arány 18%, míg Ázsiában 46%
volt.

A régebben nagyon népszerű gentamicinnél a rezisztencia az évek múltával sem változott
lé nyegesen (E.coli 40%, Klebsiella spp. 40%, Proteus spp. 20%, Enterobacter spp. 48%,
Pseudomonas spp. 54%). Területi viszonyok alapján E.coli tekintetében Észak-Európában talál-
tuk a legalacsonyabb, 18% és Ázsiában a legmagasabb 48% arányt. Szignifikáns különbséget
ész leltünk az egyes területek között Proteus spp. törzseknél is, miszerint az arány Dél-Európában
13%, Észak-Európában 21%, Dél-Amerikában és Afrikában 40%, míg Ázsiában elrémisztően
magas, 75% volt.

Összességében elmondható, hogy a nosocomiális HI-ért felelős kórokozók spektruma a 8
éves vizsgálati idő alatt sem változott lényegesen (15.a táblázat). A négy leggyakoribb kórokozó
(E.coli, Enterococcus spp., Klebsiella spp, és P. aeruginosa) felelős az EEÖHI 70%-ért. A leg -
gya koribb patogén régióktól függetlenül az E.coli volt. A második helyet Észak-Európában az
En terococcus spp., Dél-Európában a P. aeruginosa, míg Ázsiában, Dél-Amerikában és Af ri ká -
ban a Klebsiella spp. foglalta el (15.b táblázat). 
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E.coli 33,1 39,1 38,3 42,9 39,7 46,2 37,2 39,0
Klebsiella spp. 7,9 10,7 9,4 9,9 15,7 11,0 12,2 11,0
Proteus spp. 6,5 6,5 3,1 8,0 3,9 3,4 6,4 5,7
Enterobacter spp. 7,6 0,5 5,5 8,5 6,6 6,2 1,6 5,3
Citrobacter spp. 2,2 1,9 2,3 0,5 2,6 1,4 1,1 1,7
P. aeruginosa 14,7 10,2 8,6 5,2 12,2 9,0 11,7 10,8
Enterococcus spp. 12,2 12,6 12,5 10,4 7,4 9,0 15,4 11,5
CNS 4,7 3,3 6,3 2,4 0,4 1,4 1,6 2,8
S. aureus 2,5 4,2 4,7 3,3 2,6 2,1 2,7 3,1
Egyéb patogének* 8,6 11,0 9,3 8,9 8,9 10,3 10,1 9,7
Összes 278 215 128 212 229 145 188 1395

15.a táblázat: Uropatogének spektruma kórházi urológiai betegek körében éves bontásban (%)

CNS - koaguláz negatív staphylococcus
*Az egyéb patogének az összesnek kevesebb mint 2 százaléka
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Az ECOSENS vizsgálat, amely a nem-komplikált HI kórokozó spektrumát és antibiotikum-
érz ékenységét vizsgálta 8 éves időtartam alatt, elsők között hívta fel a figyelmet arra, hogy az
évek mú lásával szignifikánsan emelkedik az E.coli kinolon és trimethoprimmal szembeni rezisz -
ten ciaaránya. [Kahlmeter és mtsai, 2012]. Hasonló eredményekre jutott egy svájci 10 éves vizs -
gá lat is [Bonkat és mtsai, 2013]. 

A GPIU vizsgálat 8 éve alatt mi is tapasztaltunk jelentősebb rezisztenciaarány változást, de
összes ségében ez nem utalt a vadabb törzsek előretörésére. Mindezek mellett viszont kifejezet -
ten aggasztónak tűnik az a tény, hogy az imipenem az egyetlen antibiotikum, amellyel szemben
az összesített rezisztenciaarány 10% alatti. Az imipenem mellett a pi peracil lin/tazobactammal
(29%), gentamicinnel (42%), ciprofloxacinnal (51%) szemben ész lelt rezisztencia komoly prob -
lé mát jelent a megfelelő empirikus kezelés kiválasztásakor. Így már érthető, miért alapvető fon -
tos ságú a tenyésztés levétele, hisz ennek birtokában válthatunk csak szűkebb spektrumú
an tibiotikum-kezelésre. 

Az összesített rezisztenciaarányok régiónként eltérést mutattak (17. ábra). A legalacsonyabb
ér tékek Észak-Európában, míg a legmagasabbak, általában Ázsiában mutatkoztak. Fi gye lem -
fel keltő az E.coli vonatkozásában észlelt eltérés Észak-Európa (35%) és Dél-Európa (54%) kö -
zött (15.b táblázat). Vizsgálatunk ideje alatt szignifikánsan magasabb rezisztenciaarányt
 iga zoltunk ciprofloxacin, gentamicin, és cefu roxime vonatkozásában Dél-Európában, mint
Észak-Európában, amely eltérések az idő fo lya mán nem változtak. A fentiek egyik lehetséges
ma gyarázata a régiónkénti eltérő antibiotikum fel használási szokások. A dél-európai, ázsiai or -
szá gokban sokkal lazább az antibiotikum-poli ti ka, sok kal szabadabban juthatnak a betegek az
in doklatlanul erősebb antibiotikumokhoz. 
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E.coli 35,6 54,7 37,9 40,9 39,0
Klebsiella spp. 8,2 9,4 15,5 28,8 11,0
Proteus spp. 6,6 4,3 4,5 7,6 5,7
Enterobacter spp. 7,7 1,3 3,6 3,0 5,3
Citrobacter spp. 1,7 2,1 1,5 1,5 1,7
P. aeruginosa 10,8 11,5 11,5 4,5 10,8
Enterococcus spp. 14,0 5,6 11,5 4,5 11,5
CNS 4,3 1,7 0,9 0 2,8
S. aureus 3,8 1,7 3,3 0 3,1
Egyéb patogének* 8,9 9,8 11,2 10,6 9,7
Összes (n) 741 234 330 66 1395

15.b táblázat: Uropatogének spektruma kórházi urológiai betegek körében a különböző régiók-
ban      (%)

CNS - koaguláz negatív staphylococcus
*Az egyéb patogének az összesnek kevesebb mint 2 százaléka
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A harmadik-generációs cephalosporinokkal
szem beni rezisztencia növekedéshez nagyban
hoz zájárul a plazmid által kódolt, kiterjedt
spekt ru mú béta laktamázoknak (ESBL) az el -
ter jedése, amely nek szelekciós nyomásához
(leg főképpen E. coli és K. pneumoniae vo nat -
ko zásában) szin tén hozzájárul a helytelen an -
tibi otikum-politika (fluorokinolonok túlzott
hasz nálata), illetve a nem meg felelő kórházi hi -
gi énia is. A nagymértékű flu o rokinolon hasz ná -
lat nak köszönhetően az ázsiai or szágokban,
ahol ezt a gyógyszert profilaxis cél já ból is leg -
in kább használják, a P. aeru ginosa-val szem be -
ni ciprofloxacin rezisztenciaarány eléri a 97%-ot.
Adataink akár indiká tor ként is használ ha tók,
egyes régiók megfelelő antibiotikum-po li ti -
kájának ellenőrzésére. A ma gyar országi, egyes
an ti biotikumokkal szembeni összesített re zisz -
ten cia arányt a 16. táblázat és a 18. ábra szem-
lélteti.
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16. táblázat: Az összes kórokozó antibio ti -
kum-ér zé kenységének megoszlása

18. ábra: Az összes kórokozó antibiotikum érzékenységének megoszlása
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Antibiotikumok

Érzékeny
(%)

Rezisztens
(%)

Ampicillin 41,33 58,67
Ampicillin+BLG 51,12 48,88
Piperacillin 60,00 40,00
Piperacillin+BLG 68,64 31,36
Oxacillin 44,87 55,13
Cefazolin 42,75 57,25
Cefuroxim 61,46 38,54
Cefotaxim 66,49 33,51
Ceftazidim 76,60 23,40
Cefepim 69,50 30,50
Imipenem 89,17 10,83
Gentamicin 56,02 43,98
Amikacin 85,47 14,53
Ofloxacin 47,72 52,28
Ciprofloxacin 52,38 47,62
Levofloxacin 55,06 44,94
Doxycyclin 50,57 49,43
Fosfomycin 52,00 48,00
TMP 51,25 48,75
Nitrofurantoin 73,76 26,24
Erythromycin 32,69 67,31
Clindamycin 56,86 43,14
Vancomycin 86,96 13,04
Linezolid 68,75 31,25
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Antibiotikum-használat

A vizsgálat napján alkalmazott antibio ti ku mok (PEP és PEAP vizsgálatok)
A PEP és PEAP vizsgálatok során a vizsgá la ti napon az osztályokon fekvő 4706 beteg közül

2617 kapott antibiotikumot (56%). Ez az arány Törökországban 70%, Ázsiában 66%, Oroszor -
szág ban 59%, az ún. „egyéb európai or szá gokban” 55%, Magyarországon 49% és Né met ország -
ban 47%. A törökországi antibiotikum-fel használás szignifikánsan különbözött a né metországi,
il letve a magyarországi adatoktól (p < 0.001). 

Az antibiotikumok adásának indikációjául 26%-ban mikrobiológiailag igazolt húgyúti infek -
ció, 21%-ban mikrobiológiailag nem alátámasztott gyanú, 7%-ban pedig egyéb infekció szere-
pelt, míg a betegek 46%-a profilaxis céljából kapta. Oroszországban a betegek 53%-ánál in dítottak
csak klinikai gyanú alapján antibiotikum-kezelést, míg ugyanez az arány Németországban 13%,
Tö rökországban pedig 11% volt. Profilaxis céljából Ázsiában a betegek 59%-a, Törökországban
58%-a, míg Oroszországban 19%-a kapott antibiotikumot. Az adatokat a 17. táblázat szemlél-
teti.

A 673 betegből 367 (55%) szedett antibiotikumot a mintavétel leadásának idején. Ez az
arány Ázsiában 64%, Oroszországban és Magyarországon 57%, Törökországban 55%, az ún.
egyéb európai országokban 54%, végül Németországban 37% (p = 0.01) volt. Ennek ellenére a
367-ből 282 (77%) esetben tenyészett ki a mikrobiológiai vizsgálat során egy vagy két kór o ko -
zó. A magyarországi adatok e tekintetben is megfeleltek az európai átlagnak.

A GPIU vizsgálat során a betegek 55,2%-a kapott antibiotikumot (n=5139), 27%-uk profi-
laxisként, 14,9% mikrobiológiailag igazolt HI, 10%-uk HI gyanúja és 3,2 %-uk egyéb típusú
fertőzés miatt.

Az EEÖHI-s epizód és antibiotikum-kezelése (PEP és PEAP vizsgálatok)
Aktuálisan zajló EEÖHI miatt 727 betegből 681 részesült (94%) valamilyen antibio ti kum-

ke zelésben. A választott antibiotikum tekintetében a legnépszerűbbnek a fluorokinolonok bizo -
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Indikáció

Régió (N)
Német -
ország
(496)

Magyar -
ország
(354)

Orosz -
ország
(276)

Török -
ország
(301)

Európaa

(1044)
Ázsia
(146)

Összesen
(2617)

Bizonyított HI 27 32 26 26 26 17 26
HI gyanúja 13 25 53 11 18 17 21
Egyéb infekció 9 3 2 6 8 7 7
Profilaxis 51 39 19 58 48 59 46

17. táblázat: Az antibiotikum-használat indikációja a kórházban fekvő betegek százalékában a
vizs gá lat napján, régiónként (PEP és PEAP vizsgálatok)

a egyéb európai országok, HI: húgyúti infekció
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nyul tak (az esetek 35%-ában), őket követték a cefalosporinok 27%-kal. Első generációs ce fa -
lo sporint 4%-ban, második és harmadik generációs készítményt 12%, illetve 14%-ban hasz nál -
tak. A betegek 16%-a kapott penicillinszármazékot (ebből a béta-laktám/béta-laktamáz gát ló
volt a leggyakoribb), 15%-a aminoglikozidot, 8%-a TMP/SMX-t és kevesebb, mint 1%-a csak
trimethoprimet. Lényegesen kisebb arányban kezelték az EEÖHI-t imipenemmel (6%), van co -
mycinnel (2%), valamilyen gombaellenes szerrel (2%) vagy tetracyclinnel (2%). 

Kombinált antibiotikum-kezeléshez leggyakrabban Oroszországban fordultak, de itt szere-
pelt a legmagasabb arányban az aminoglikozid- (26%), illetve a fluorokinolon-kezelés (42%)
is. A ce fa losporinok Ázsiában voltak a legnépszerűbbek (53%). Németországban aminoglikozid
te rápia csak 5%-ban fordult elő. Az esetek 31%-ában alkalmaztak penicillinszármazékot igazolt
En terococcus spp., míg 28%-ban fluorokinolonokat P. aeruginosa infekció ke ze lé sé re. Az anti -
bi otikum-használat adatait a 18. táblázat tartalmazza.

A 681 kezelt betegből 660 esetben jelentették az antibiotikum-kezelés módját is (19. táb lá -
zat). Ezek alap ján a betegek 53%-a orális, 38%-a parenterális és 9%-a kombinált kezelést kapott.
Né  metország (77%) és Magyarország (73%) esetén szignifikánsan (p < 0.001) magasabb arány-
ban alkalmaztak orális profilaxist az egyéb régiókhoz viszonyítva (26-52%). Az egyes országok
kö zötti szignifikáns el té rést (p < 0.001) a 19. táblázat tartalmazza.

Magyarországon az EEÖHI-s kezelések tekintetében a fluorokinolonok domináltak
(40%-ban), őket követték a cefalosporinok (20%-ban), a penicillinszármazékok (15%-ban), az
amino gli ko zidok (12%-ban) és a TMP/SMX (12%-ban). Az európai átlaghoz viszonyítva
hazánkban az EEÖHI kezelésére több fluorokinolont és cefalosporint, viszont kevesebb peni-
cillint alkal maz tak.

Eredmények és megbeszélés

85

Régió (N)
Németo.

(81)
Magyaro.

(200)
Oroszo.

(123)
Töröko.

(78)
Európaa

(112)
Ázsia
(87)

Összes
(681)*

Penicillinek 22 15 22 5 23 9 16

Cefalosporinok 20 20 36 32 12 53 27

Aminoglikozidok 5 12 26 12 13 17 15

Fluorokinolonok 33 40 42 32 29 29 35
Trimethoprim/
sulfamethoxazol

17 12 2 6 10 3 9

18. táblázat: A zajló EEÖHI kezelésére használt antibiotikumok százalékos eloszlása* (PEP és
PEAP vizsgálatok)

a egyéb európai országok, 
* 681 antibiotikum-kezelésben részesült beteg adatai alapján. 
A számok százalékokat jeleznek az adott ország/régió összes betegéhez képest, a betegek egy része több antibiotikumot kapott
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EEÖHI antbiotikum-kezelése 2003-2010 összesített eredményei alapján (PEP, PEAP és
GPIU vizsgálatok)
Az 1866 EEÖHI-ban szenvedő páciens közül 1702 (91,2 %) részesült a vizsgálati napon

va lamilyen antibiotikum-kezelésben. Ez az arány nem mutatott lényeges eltérést a rövidebb idő -
szak feldolgozásához képest (94%). A 8 éves összesített eredmény során az antibiotikum paren -
te rális úton történő adása dominált (880 páciens, 47,2 %) a tablettás kezeléshez képest (754
pá ciens 40,4 %). Ennek hátterében az állhat, hogy a növekvő rezisztencia miatt ma már egyre
ke vesebb olyan antibiotikum áll rendelkezésünkre, amelyeket a rezisztenciaviszonyoknak meg -
fe lelően orálisan is adhatunk empirikus vagy célzott kezelés céljából. Aggasztó az a tény, hogy
az ABU-ás betegek 35,3%-ában és a cystitises betegek 33,6%-ában parenterális antibio ti ku -
mokat vá laszta nak kezelés céljából. A 20. táblázat illusztrálja a 8 éves periódus különböző
EEÖHI-s kór képeihez hozzárendelt antibiotikumokat. 1866 páciensből 1354 (73,0%) egy, 333
(18,0%) kettő és 65 beteg (4,0%) három különböző típusú antibiotikum-kezelésben részesült.
An tibiotikum-ke ze lés től mentes összesen csak a betegek 87,0%-a (n=164) volt. Sajnálatos az a
tény is, hogy a min tavétel előtt a betegek 53,2%-a már kezelés alatt állt és 19,3% kombinált ke -
ze lés volt. Az an tibiotikumcsoportok vonatkozásában lényeges változás nem történt a hosszabb
kö vetés során. Flu orokinolonok domináltak 26,7%-kal, majd a cefalosporinok (23,3%) és a pe -
ni cillinek kö vet keztek (13,8%). A kombinációkban a cefalosporinok (26%), a penicillinek (21%)
és az ami no glikozidok (20%) domináltak. 

Az eddigi felmérések alapján az EEÖHI előfordulása 3,5 - 9,0% között mozgott. Legna -
gyobb arányban a 8 éves összesített eredmények (összes EEÖHI 9,4%) alapján is az egyetemi
kór házak jelentették (46,4%), megelőzve az oktató kórházakat (30,4%). Talán a vizsgálat egyik
leg fontosabb kimutatása, hogy EEÖHI előfordulásában az uroszepszis 2005-2009 között 8,7%-
ról 25,4%-ra emelkedett. Ez a tendencia mindenképpen arra kell, hogy sarkalljon min ket, hogy
át gondoljuk az antibiotikum-politikánkat. Ezt sürgeti az a tény is, hogy a 8 éves ered mények
alap ján az ABU-ás betegek 86,5%-át (hazánkban 53,2%) kezelték valamilyen antibio ti kummal,
kö zülük 35,3%-ot (hazánkban 24,3%) parenterálisan. Az ilyen, sokszor indokolatlan ke zelés
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Régió (N)

Németo.
(79)

Magyaro.
(196)

Oroszo.
(118)

Töröko.
(76)

Európaa

(109)
Ázsia 
(82)

Összes
(660)

Orális 77 73 26 41 52 35 53

Parenterális 15 22 57 57 41 48 38

Mindkettő 8 5 17 3 6 17 9

19. táblázat: Az antibiotikum-bevitel módjának százalékos eloszlása az összes EEÖHI miatt
kezelt beteg esetén az egyes országok és régiók szerint

a egyéb európai országok
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sze lekciós nyomást eredményezhet a rezisztens törzsek kialakulására, ami különösen igaz a
fluo rokinolonok, cefalosporinok és a penicillinek vonatkozásában. Jól tükrözi az elő ző ek ben
em lítetteket a carbapemenek alkalmazásának folyamatos növekedése is (2003-2004 kö zött az
EEÖHI-s betegek 6%-át, 2003-2010 között 10,6%-át kezelték vele). Mindezek alapján érthető,
hogy a cso portunk (ESIU) miért hangsúlyozza az új klasszifikációs rendszer (ORENUC) alkal -
ma zását, ahol az ABU és a koloni zá ció bizonyos körülmények között rizikófaktoroknak mi nő -
sül nek és nem EEÖHI-nak. 

Az antibiotikum-profilaxis felmérése a GPIU vizsgálat keretein belül

Urológiai beavatkozások és azok antibiotikum-profilaxisa a GPIU vizsgálatban

A vizsgált időszak alatt (2005-2010) 13723 beteg adatai álltak rendelkezésünkre, amely
4 kon tinens, 60 országának 536 centrumából származott. A tanulmányban a legnagyobb
beteg anyag gal négy ország vett részt, Németország (n=2899 - 21,5%), Magyarország
(n=2045 - 15,1%), Oroszország (n=1078- 8,0%), és Törökország (n=981 - 7,3%). Az összes
(n=536) in tézményt 4 csoportra osztottuk: 1. egyetemi kórház, (n=245 - 45,7%), 2. oktató
kórház (n=150 - 28%), 3. területi kórház (n=114 - 21,3%), 4. egyéb kórházi intézmények
(n=27 - 5,0 %). Az egyes in tézmények át lagos ágyszáma 682 (14-2429), amelyből átlagosan
33,2 (2-240) uroló gi ai fek vő be teg ágy.
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ABU Cystitis
Pyelo -

nephritis
Uro -

szepszis
Egyéb Összes %

Penicillinek 61 58 39 47 30 235 13,80
Cephalosporinok 96 88 105 69 39 397 23,32
Monobactámok 2 2 1 2 1 8 0,47
Carbapenemek 26 27 45 47 11 156 9,16
Aminoglycosidok 45 47 55 54 40 241 14,15
Fluorokinolonok 98 134 100 58 64 454 26,67
Trimethoprim 30 22 7 11 5 75 4,40
TMP-SMX 26 17 7 7 3 60 -
TMP 5 5 0 3 2 15 -
Vancomycin 3 7 10 13 2 35 2,05
Egyéb 18 20 8 16 12 74
Gomba ellenes szerek 7 8 5 4 2 26 1,52
Összesen (100%) 387 413 375 321 206 1702 99,94

20. táblázat: EEÖHI-s betegeknél alkalmazott antibiotikumok
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A vizsgált betegek 27,6%-a nő (n=3793), 72,4%-a (n=9930) férfi, n=300 (2,2%) 15 évnél
fiatalabb, n=5826 (42,5%) 16-60 év közötti és n=7597 (55,2%) 60 éven felüli. 9752 beteg esett
át valamilyen urológiai műtéten. Ezek közül 4002 alkalommal nyílt (41%), 1280 esetben
laparosz kópos (13,1%), 3389 betegnél endoszkópos műtét (34,8%), míg 1081 (11,1%) esetben
transz rek tális prosztatabiopszia (TRUS Bx) történt. Húgyúti fertőzés nyílt műtétek esetén
10,4%-ban, la paroszkópos beavatkozásoknál 4,2%-ban, endoszkópos műtéteknél 5,9%-ban,
míg TRUS Bx ese tén 3,4%-ban fordult elő. 

Profilaxis céljából alkalmazott antibiotikumok

Az 5 éves periódus vizsgálati napjain, összesen 8178 beteg (59,6%) állt antibiotikum-
kezelés alatt, közülük 3898-an (47,7%) profilaxis céljából. A többiek részben bizonyított HI
(n=2174 - 26,5%), részben feltételezett HI (n=1619 - 19,8 %) vagy egyéb infekció (n=487 - 6,0%)
ke ze lése céljából szorultak antibiotikumokra (19. ábra). A mindennapi gyakorlatban az antibioti -
kum- pro filaxis használata régiónként változó, illetve különböző progresszivitású in téz mé nyek -
nél más és más, amit a 21.a és b táblázat foglal össze. Egyes esetekben ész lel tünk mind a régiók,
mind az egyes típusú intézmények között statisztikai szignifikáns kü lönbséget, amelyet a
tábláza tok ban jelöltünk. Érdekes megfigyelés, hogy cisztoszkópia során összességében
46,4%-ban alkalmaznak antbiotikum-profilaxist, annak ellenére, hogy az EAU irányelv ennél

a beavat kozásnál nem javasolja. A magyarországi, illetve (41,8%) az európai cent rumok
(40,5%) sem ki vételek. Hasonló a helyzet a diagnosztikus uréterorenoszkópia (URS), il letve
az egyszerű URS-ás kőeltávolítás esetén is (összesen: 77,0%, illetve 84,4%, Magyar or szág:
76,4%, il letve 83,4%, Európa: 73,5, illetve 82,1%). Kontaminált fertőzés esetén a régiók kö -
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19. ábra: Antibiotikum-kezelés indikációja különböző régiókban
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zött nem ész leltünk szignifikáns különb sé get, idetartozott a prosztatabiopszia is (összesen:
90,8%, Európa: 92,6%, Magyarország: 94,8%). A tiszta típusú műtéteknél a legkisebb arány-
ban, 56,6%-ban az eu rópai centrumok adtak ru tin sze rűen antibiotikum-profilaxist, ezen belül
a magyarországi cent ru mok ban ez az arány kicsit magasabb volt, 58,2%. Ez rámutat arra, hogy
an nak ellenére, hogy is merjük káros kö vetkezményeit, az esetek fe lénél többször adunk feles -
le gesen a betegnek anti biotikumot.

Legnagyobb arányban az ázsiai centrumok alkalmaznak nagyvonalú antibiotikum-profi -
laxist, 81,7%-ban.

2005-2010 között az egyetemi intézetekben 433 endoszkópos diagnosztikus beavatkozást
vé geztek (cisztoszkópia, diagnosztikus URS) és 19%-kal a ciprofloxacin bizonyult a leggyako-
ribb antibiotikum-profilaxisnak.
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Beavatkozások
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Diagnosztikus eljárások

Cisztoszkópia 153/378
(40,5)

62/93
(66,7)*

9/17
(52,9)

14/25
(56,0)

238/513
(46,4) <0.05

URS 255/342
(73,5)

76/88
(86,4)

13/16
(81,3)*

20/22
(90,9)

364/473
(77,0) <0.05

Prosztatabiopszia 315/340
(92,6)

73/89
(82)

13/14
(92,9)

23/24
(95,8)

424/464
(90,8) NS

Endoszkópos beavatkozások
URS egyszerű
kőeltávolítás

298/363
(82,1)

84/91
(92,3)

11/14
(78,6)

17/18
(94,4)

410/486
(84,4) NS

TURP 275/356
(77,2)*

86/96
(92,7)

13/16
(81,3)

23/25
(92)

400/493
(81,1) <0.05

TUTUR 275/356
(77,2)*

86/96
(92,7)

13/16
(81,3)

23/25
(92)

400/493
(81,1) <0.05

PCNL 270/333
(81,1)

62/71
(87,3)

14/16
(87,5)

12/15
(80)

358/435
(82,3) NS

Nyílt és laparoszkópos urológiai műtétek a kontamináció függvényében

Tiszta 1235/218
2 (56,6)*

461/564
(81,7)

78/106
(73,6)

109/146
(74,7)

1883/299
8 (62,8) <0.05

Tiszta-kontaminált 809/941
(86)

220/243
(90,5)

44/47
(93,6)*

57/63
(90,5)

1130/129
4 (87,3) <0.05

Kontaminált 509/522
(97,5)

122/128
(95,3)

26/28
(92,9)

39/40
(97,5)

696/718
(96,9) NS

21.a táblázat: Rutin antibiotikum-profilaxis gyakorlata a világ különböző régióiban

URS - ureterorenoszkópia, NS - nem szignifikáns, TURP - transzurethrális prosztata rezekció, TUTUR - transzurethrális
hólyagtumor rezekció, PCNL - percután nephrolitotomia
Az adatok az antibiotikum-profilaxist gyakorló központok arányát mutatja be, összehasonlítva az összközpontszámmal
(százalékban).
*A regressziós elemzések során statisztikailag szignifikáns különbséget kaptunk.
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Az egyetemi intézetekhez hasonlóan az említett gyógyszert preferálták az oktató és területi
kór házakban is (23%, 21%), míg más kórházakban a nitrofurantoin volt a legnépszerűbb (39%)
(22.a táblázat). Endoszkópos bevatkozások során, mint pl. PCNL, URS kőeltávolítás, TURP,
TUTUR, szinte minden kórháztípusban a kinolonok (ciprofloxacin) vezettek (egyetemi intézet
191/1175 - 16%, oktató 145/599 - 24%, területi 81/392 - 21%, egyéb 22/86 - 26%). A lapa rosz -
kó pos és nyílt műtéteket egy csoportba soroltuk és csak a kontamináció foka szerint kategori -
zál tuk. Ennek ellenére nem tapasztaltunk különbséget. Az egyéb kategóriát kivéve, ahol a
cef ta zidim volt a leggyakoribb, minden intézmény típusnál, a profilaxis során, a cefotaxim domi -
nált (egyetemi kórház 638/3232 - 20%, oktató intézet 356/1516 - 23%, területi kórház 197/928
- 21%). A szennyezett kategóriába tartozó transzrektális prosztatabiopszia esetén is tovább
erősödött a ciprofloxacin dominancia (egyetemi kórház 110/304 - 36%, oktató kórház 55/173 -
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Diagnosztikus eljárások

Cisztoszkópia 129/237
(54,4)*

54/143
(37,8)

43/106
(40,6)

11/26
(42,3)

237/512
(46,3) <0.05

URS 178/222
(80,2)

96/133
(72,2)

74/97
(76,3)

16/21
(76,2)

364/473
(77) NS

Prosztatabiopszia 202/223
(90,6)

120/131
(91,6)

87/97
(89,7)

15/16
(93,8)

424/467
(90,8) NS

Endoszkópos beavatkozások
URS egyszerű
kőeltávolítás

208/227
(91,6)*

106/142
(74,6)

77/98
(78,6)

19/19
(100)

410/486
(84,4) <0.05

TURP 190/225
(84,4)

108/145
(74,7)

83/103
(80,6)

19/20
(95)

400/493
(81,2) NS

TUTUR 175/225
(77,7)*

97/145
(66,9)*

74/103
(71,8)

20/20
(100)

365/493
74,1 <0.05

PCNL 180/209
(86,1)*

102/129
(79,1)

61/81
(75,3)

15/16
(93,8)

358/435
(82,3) <0.05

Nyílt és laparoszkópos urológiai műtétek a kontamináció függvényében

Tiszta 1008/1430
(70,5)*

496/885
(56)

292/562
(52)

87/121
(71,9)

1883/2998
(62,8) <0.05

Tiszta-kontaminált 581/629
(92,4)

302/372
(81,2)*

199/241
(82,6)*

48/52
(92,3)

1130/1294
(87,3) <0.05

Kontaminált 356/368
(96,5)

202/210
(95,2)

111/113
(98,2)

27/27
(100)

696/718
(96,9) NS

21.b táblázat: Rutin antibiotikum-profilaxis gyakorlata kórházi típusok szerint a beavatkozások
függvényében

URS - ureterorenoszkópia, NS - nem szignifikáns, TURP - transzurethrális prosztata rezekció, TUTUR - transzurethrális
hólyagtumor rezekció, PCNL - percután nephrolitotomia
Az adatok az antibiotikum-profilaxist gyakorló központok arányát mutatja be, összehasonlítva az összközpontszámmal
(százalékban).
*A regressziós elemzések során statisztikailag szignifikáns különbséget kaptunk.
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23%, területi kórház 55/118 - 42%, egyéb kategória 8/25 - 32%). A prosztatabiopszia antibio ti -
kum-profilaxisával és a velük járó szövődményekkel még a későbbiekben egy külön vizsgálat
so rán részletesebben foglalkozunk. (22.a táblázat)

Földrajzi régiók szerinti bontásban (22.b táblázat) endoszkópos diagnosztikus bevatkozások -
nál minden régióban a ciprofloxacin vezetett (Európa 107/539 - 20%, Ázsia 45/257 - 18%, Af -
ri ka 8/36 - 22%, Dél-Amerika 9/48 - 19%). Endoszkópos műtétek során viszont ilyen fajta
egy séget nem tapasztaltunk. Európában a ciprofloxacin megőrizte a vezető szerepét (315/1531 -
21%), Ázsiában viszont már a cefotaxime (120/559 - 21%), míg Afrikában és Dél-Amerikában
a II. generációs cefalosporinok győzedelmeskedtek (22/72 - 31% és 27/95 - 28%). Laparoszkó-
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Beavatkozás Egyetemi kl. Oktató kh. Területi kh. „Egyéb” kh.

Endoszkópos
diagnosztika

Ciprofloxacin
(19%)

Ciprofloxacin
(23%)

Ciprofloxacin
(21%)

Nitrofurantoin
(39%)

Endoszkópos
műtét

Ciprofloxacin
(16%)

Ciprofloxacin
(24%)

Ciprofloxacin
(21%)

Ciprofloxacin
(26%)

Prosztata-
biopszia

Ciprofloxacin
(36%)

Ciprofloxacin
(32%)

Ciprofloxacin
(42%)

Ciprofloxacin
(32%)

Laparoszkó-
pos vagy nyílt
műtét

Cefotaxime
(20%)

Cefotaxime
(23%))

Cefotaxime
(21%)

Ceftazidim 
(29%)

22.a táblázat: Profilaxisként leggyakrabban használt antibiotikumok az intézettípusok szerint

22.b táblázat: Profilaxisként leggyakrabban használt antibiotikumok a kontinensek szerint

Beavatkozás Európa Ázsia Afrika Dél-Amerika

Endoszkópos
 diagnosztika

Ciprofloxacin
(20%)

Ciprofloxacin
(18%)

Ciprofloxacin
(22%)

Ciprofloxacin
(19%)

Endoszkópos
műtét

Ciprofloxacin
(21%)

Cefotaxim 
(21%)

II. generációs 
cefalosporinok

(31%) 

II. generációs 
cefalosporinok

(28%)
Prosztata-
 biopszia

Ciprofloxacin
(38%)

Ciprofloxacin
(30%)

Ciprofloxacin
(25%)

Ciprofloxacin
(38%)

Laparoszkópos
vagy nyílt műtét

Cefotaxim 
(21%)

Cefotaxim 
(22%)

II. generációs 
cefalosporinok

(26%) 

II. generációs 
cefalosporinok

(30%) 
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pos, illetve nyílt műtéteknél szinte egyetlen régióban sem került a ciprofloxacin a vezető helyre,
ha nem Európában és Ázsiában a cefotaxime (809/3851 - 21% és 324/1490 - 22%), míg Af ri ká -
ban és Dél-Amerikában pedig a II. generációs cefalosporinok nyertek a legtöbbször (58/221 -
26% és 78/257 - 30%).

Összefoglalásként elmondhatjuk, hogy a meglőzésképpen alkalmazott antibiotikumok közül
a legnépszerűbbnek a ciprofloxacin, a II. generációs cefalosporinok, a cefotaxime, a nitrofuran -
to in és a trimethoprim-sulfametoxazol bizonyult. A ciprofloxacint többnyire endoszkópos mű -
té tek nél és TRUS biopsziánál alkalmazták, de olykor nyílt és laparoszkópos műtéteknél is
meg jelentek.

Az EEÖHI-s epizódok és a profilaxisra használt antibiotikumok közötti összefüggés

Felmérésünk során a fekvőbetegek 59,5%-a (8178 fő a 13723 közül) kapott antibiotikumot
a vizsgálati napokon és ezek közül csaknem 50%-a profilaxisként, 25%-a a feltételezett HI, míg
25%-a igazolt kórokozó által okozott infekció kezeléseképpen. Mindezek azt tükrözik, hogy az
uro lógiai osztályokon az antibiotikum-kezelés 75%-a empirikusan történik. Az összes beavat -
ko zást alapul véve antibiotikum-profilaxist rutinszerűen Ázsiában 86,76%-ban, Dél-Amerikában
86,38%-ban, Afrikában 81,5%-ban és Európában 76,43%-ban alkalmaztak. Ugyanebben az idő -
szak ban a profilaxist gyakrabban alkalmazó területeken az infekciós betegek aránya is magasabb
volt. Nyitott műtéteknél a II. generációs cefalosporinok élveztek előnyt Európában, Afrikában
és Dél Amerikában, míg Ázsiában a cefotaximet preferálták. Endoszkópos műtétek vo nat ko zá -
sá ban az első választandó antibiotikum Európában a ciprofloxacin, Ázsiában a cefotaxime, Af -
ri kában és Dél-Amerikában pedig a II. generációs cefalosporinok voltak. TRUS biopszia esetén
egy ségesen a kinolonok, ezen belül is a ciprofloxacin győzedelmeskedett. A laparoszkópos mű -
té teknél ellenben változtak a preferenciák, így Európában és Dél-Amerikában a II. generációs
ce falosporinok, Ázsiában a cefotaxim és Afrikában az amoxicillin+beta-laktamáz gátló mutat -
ko zott az első választandó antibiotikumnak. 

Az E.coli volt a leggyakoribb EEÖI-val összefüggésbe hoz ható kórokozó (452 esetben az
1117 betegből - 40,9%), ezt követték az Enterococcus, Kleb si ella, Pseudomonas fajok, illetve
egyéb kórokozók. A legtöbb antibiotikum vonatkozásában is magasabb rezisztenciaarányt ész -
lel tünk azokban az országokban, ahol a profilaxis népszerűbb volt (p < 0.05). Az összes kóroko -
zót vizsgálva (2005-2008 adatok alapján) a béta-laktám/BLG-val (33,3 - 75%), cipro floxacinnal
(31,3 - 81,8%), cefuroximmal (12,5 - 66,7%), cefotaximmal (9,1 - 57,9%) szembeni reziszten -
cia arány szignifikánsan magasabb volt (p < 0.05) ott, ahol az an tibiotikum-profilaxis nagyarányú
volt, összehasonlítva az antibiotikum-profilaxist mérsékeltebben alkalmazó országok kal
(béta-lak tám/BLG: 29,6 - 36,5%, ciprofloxacin: 18,2 - 43,4%, cefuroxim: 24,2 - 61,5%, cefo-
taxim: 16,5 - 40%). Az antibiotikum-profilaxist leggyakrabban és legritkábban alkalmazó orszá-
gok rész letesebb listáját a 27. táblázat tartalmazza.
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A prosztatabiopsziát követő infekciós szövődmények felmérésének eredmé -
nyei a 2010-11-es GPIU vizsgálat részeként

A felmérésben összesen 84 centrum vett részt, amelyből a legnagyobb számban Európa 67,
míg Ázsia 11, Dél-Amerika 4 és Afrika 2 vizsgálóhellyel szerepelt. A centrumok átlagosan 4-4
be teget vontak be évente (1-25 beteg, átlag eltérés ±6,7). A legtöbb beteget bevonó ország Ma -
gyar ország volt 89 beteggel, majd Anglia 79, Törökország 67, Spanyolország és Olaszország
53-53 beteggel következett. A két egymást követő év során összesen 702 férfit vontunk be a
vizs gá lat ba (2010: n=385, 2011: n=317). A betegek átlag életkora 66 év volt (az életkor 40-90
év kö zött változott, átlag eltérés ±8). A 23. táblázat a biopsziás mintavétel paramétereit foglalja
ma gába.

Kéthetes utánkövetés végül a 702 betegből 521-nél (74,2%) (2010-ben n=290; 2011-ben
n=231) sikerült (24. táblázat). Tünetekkel járó húgyúti infekció 521-ből 21 betegnél alakult ki
(5,2%) és 18 esetben láz is kísérte (3,5%). Szimptómás HI miatti kórházi felvételre 16 alka lom -
mal került sor (3,1%). Ebbe a csoportba beletartozott a biopsziát követő napon uroszeptikus
sokk miatt intenzív osztályos kezelést igénylő egy beteg is. A tünetekkel járó HI-t a láz mellett
a nehézvizelés (n=19), a gyakori vizelés (n=18), a sürgető vizelési ingerek (n=10) és a prosztata
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Paraméterek Páciens szám (%)

Vizeletvizsgálat biopsziát megelőzően 418/702 (59,5)
- vizelet stix 254/702 (36,2)
- vizelettenyésztés ¤ 164/702 (23,4)
Bacteriuria antibiotikum-kezelése biopsziát megelőzően 2/702   (0,3)
Alsó béltraktus tisztítása 297/702 (42,3)
-beöntés 246/702 (35,0)
-antiszeptikus bemosás 25/702   (3,6)
-egyéb 26/702   (3,7)
Ismételt biopszia * 151/702 (21,5)
Antibiotikum-profilaxis Ł 689/702 (98,2)
-Fluoroquinolon alapú antibiotikum-profilaxis 637/702 (90,8)
Transzrektális prosztatabiopszia # 684/702 (97,4)
Transzperineális prosztatabiopszia # 18/702   (2,6)

¤ Bacteriuria 164-ből 8 páciensnél volt megfigyelhető (4,9%): E.coli n = 2;
Klebsiella spp., n = 2; Pseudomonas spp., n = 1; Staphylococcus epidermidis, n = 1; 
Enterococcus spp., n = 1; Candida parapsilosis, n = 1.
* Második biopszia, n = 10; harmadik biopszia, n = 31; negyedik biopszia, n = 7;
ötödik biopszia, n = 3; hetedik biopszia n = 2; ismeretlen számú, n = 2.
Ł Antibiotikum-profilaxis hossza átlagosan 3 nap volt (1-21 nap; átlag deviáció: +/- 2,5).
# Átlagosan 12 biopsziás mintavétel (1-40 minta; átlag deviáció: +/- 3,9) páciensenként

23. táblázat: A prosztatabiopsziás mintavétel paraméterei

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



fáj dalom (n=9) jellemezték leginkább. Pozitív vizelettenyésztés 27-ből 10 esetben volt, amelyből
8 alkalommal E.coli, míg 1-1 betegnél Pseudomonas spp., illetve Klebsiella spp. tenyészett ki.
A kitenyésztett törzsek esetében 10-ből 6 esetben találtunk fluoroquinolon-rezisztenciát. Két
be tegnél nem szűnt meg a fertőzés a kéthetes utánkövetéses szak végére. A fent említett szö -
vőd ményes betegek mellett 494 esetben (94,8%) nem alakult ki infekció a vizsgálati periódus
so rán. A legtöbb HI-t európai centrumokból (441-ből 21esetben - 4,8%), majd az ázsiai köz -
pon tok ból (57-ből 3 esetben - 5,3%), illetve dél-amerikai vizsgálati helyekről (21-ből 2 eset ben
- 9,5%) jelentették. Ezek mellett a két bevont afrikai beteg közül egy esetben jelentettek HI-t.
Az infekciós szövődmények gyakoriságát elemezve nem találtunk statisztikailag szignifikáns
kü lönbséget Európa, Afrika, Ázsia és Dél-Amerika között. 

A beavatkozást követő infekciós szövődmények rizikófaktorainak meghatározása érdekében
össze hasonlítottuk az infekciós szövődményes betegeket (n=27) azokkal a betegekkel, akiknél
a beavatkozás szövődménymentesen zajlott le (n=494) (24. táblázat). A multivariáns analízis
vé gül is nem igazolt szignifikáns összefüggést a vizsgált tényezők és a kialakult tünetes HI kö -
zött (minden változó esetében p>0.05).

Köztudott, hogy világszerte férfiak millióinál végeznek évente prosztatabiopsziát a proszta -
ta rák korai felismerése vagy diagnozisának felállítása céljából [Loeb és mtsai, 2011]. Nemré -
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Paraméter                                     n            Szimptomatikus Nem volt p érték
                                                                     húgyúti               szimptomatikus 
                                                                     infekció (%)        húgyúti infekció (%)

Összes                                            521        27/521 (52)          494/521   (94,8) NA
Életkor, év, átlag                            521        66                         67 0,411
Prosztataméret, ml, átlag                236        52                         46 0,733
PSA, ng/ml, átlag                           501        8                           8 0,921
Kórelőzményben húgyúti 
infekció                                          485        0/24     (0)            34/461     (7,4) 0,399
Preoperatív bacteriuria*                 130        0/9       (0)            5/121       (4,1) 1,000
Preoperatív bélelőkészítés             521        12/27   (44,4)       186/494   (37,7) 0,543
Korábbi antibiotikum-kezelés        462        1/21     (4,8)         56/441     (12,7) 0,495
Antibiotikum-profilaxis                 518        27/27   (100)        484/491   (98,6) 1,000
Fluoroquinolon alapú 
antibiotikum-profilaxis                  511         23/27   (85,2)       447/484   (92,4) 0,260
Antibiotikum-profilaxis >1 nap     511         18/27   (66,7)       327/484   (67,6) 0,100
Ismételt prosztatabiopszia              516        8/25     (32,0)       100/491   (20,4) 0,204
Helyi érzéstelenítés használata      521        15/27   (55,6)       254/494   (51,4) 0,698
Biopsziás minták száma, átlag       521        310                       12 0,007
Szövettanilag igazolt gyulladás     448        5/21     (23,8)       140/427   (32,8) 0,479
* Azoknál a pácienseknél, akiknél végeztek vizelettenyésztést a biopsziát megelőzően
NA = nincs adat

24. táblázat: Prosztatabiopszián átesett betegek jellemzői és rizikófaktorok
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gi ben két retrospektív vizsgálat (egy kanadai [Nam és mtsai, 2010] és egy amerikai [Loeb és
mtsai, 2011]) mellett egy európai [Loeb és mtsai 2012] prospektív vizsgálat is rámutatott arra,
hogy a be avatkozást követően egyre gyakrabban fordulnak elő infekciós szövődmények. Jelen
fel mé ré sünk során azt tapasztaltuk, hogy az infekciós szövődmények száma a korábbi
felmérésekhez ké pest [Lindstedt és mtsai, 2006] lényegesen növekedett, 1% v. 5% és 70%-uk
szisztémás tü ne tekkel járt és kórházi ápolást indokolt. Ezek az eredmények azért fontosak, mivel
tudjuk, hogy a PSA alacsony érzékenysége miatt csak az elvégzett biopsziák 22,8 - 42%-ában
igazolódik [Chun és mtsai, 2010] malignus betegség, és ilyen alacsony szenzitivitás mellett az
eljárásnak olyan biztonságosnak kell lennie, amennyire csak lehetséges. 

Az EAU antibiotikum-profilaxis irányelve alapján a prosztatabiopszia egy kontaminált bea -
vat kozás és abban az esetben, ha a beteg bakteruriás vagy hólyagkatétere van, úgy szennye zet -
nek kell tekinteni [Grabe és mtsai, 2012 ]. Randomizált klinikai vizsgálatok metaanalízise
alá támasztotta az előbbi feltevést, miszerint az antibiotikum-profilaxis a biopsziát követő bacte -
ri uriát csökkenti, viszont a tünetes húgyúti infekció megelőzésében az eredmények nem egyér -
tel műek [Bootsma és mtsai, 2008]. A prosztatabiopszia antbiotikum-profilaxisával kapcsolatos
vizs gálatok elsősorban fluorokinolonokkal (elsősorban ciprofloxacin), illetve trimethop rim/
sulpha metoxazole-lal történtek. Jól ismert, hogy a fluorokinolonok kimondottan jó szöveti szin -
tet érnek el a prosztata szövetében, illetve a szekrétumban is, szemben pl. a gentamicinnel
[Roach és mtsai, 1991]. 

Eddig nem született konszenzus az antibiotikum-profilaxis optimális idő tartamával kapcso -
la tosan. Felmérésünk során a centrumok döntően 3 napos megelőzést alkal maz tak, de az adatok
alapján nem találtunk szignifikáns összefüggést az egynapos, illetve az elhú zó dóbb kezelés és
a ki alakult infekciós szövődmények között. Ez az eredmény megerősíti azt az EAU ajánlást,
mi sze rint kisebb kockázatú betegnél (a legtöbb prosztatabiopsziára kerülő beteg idetartozik) az
egy napos profilaxis ajánlott, ami a mai fokozódó antibiotikum-rezisztencia idején na gyon fontos
len ne. Vizsgálatunk során nem találtunk egyértelmű összefüggést bizonyos bea vat kozással kap -
cso latos tényezők és a kialakult infekciós szövődmények között. Mindenesetre ésszerű elvnek
tű nik, és a vizsgálati eredményeink is ezt igazolták, hogy a beavatkozás előtt vi ze lettenyésztést
vé gezzünk, és pozitív esetben az érzékenységnek megfelelő, de jó prosztata szö ve ti penetrációt
biz tosító antibiotikum-profilaxist alkalmazzunk. 

A felmérésünk során javasoltuk az antibio ti kum-megelőzést, mégis a 702 betegből csak 164
(23,4%) esetében történt meg. Minden egyéb ri zikófaktor tekintetében viszont nem találtunk
szig nifikáns különbséget a posztope ra tív infekci ós szövődmények számának növekedésével
kap csolatban. A lehetséges ri zikótényezők közül a je len kiinduló felmérésben nem vizsgáltuk a
dia betes mellitust, a szteroid ke zelést és a szívbe teg séget, ami természetesen korlátozza a tanul-
mány értékelhetőségét, de a meg szerzett tapaszta la tok alapján az elkövetkező években be fogjuk
von ni ezeket a tényezőket is a felmérésbe. 

A vizs gálat során kapott tenyésztési eredmények alátámasztják azokat a meg e lő ző vizsgá -
la ti ered mé nyeket, miszerint a fluorokinolon rezisztens törzsek infekciót elősegítő fak torként
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sze repelhet nek. Egy korábbi prospektív tanulmány is igazolta, hogy az ismételt prosz ta ta -
biop szián átesett be tegek 22%-a hordoz ciprofloxacin rezisztens E.coli törzset (15), amely
rizi kó té nyezőként sze repel. Ugyanez a tanulmány arra is rávilágított, hogy a 6 hónapon be -
lü li fluoro ki nolon-ke ze lés is hasonló rizikótényezőt jelent. Williamson és munkatársai felhív -
ták a figyelmet arra, miszerint egy fluorokinolon rezisztens E.coli törzs (E.coli ST131) fontos
sze repet játsz hat a biopsziát követő szepszis kialakulásában [Williamson és mtsai, 2012].
Wagen lehner azt igazolta, hogy már az egy dózisban adott 500mg ciprofloxacin, fluorokinolon
re zisztens törzs szelekcióját provokálhatja a székletben. A mi tanulmányunk is megerősíti azt
a fel té te le zést, hogy a székletben jelen levő fluorokinolon rezisztens E.coli törzsek a biopsziát
kö vető in fek ció tekintetében rizikótényezőt jelentenek. Megállapításunk azért fontos, mert
je len leg is a fluorokinolonok képezik a prosztatabiopszia során az antibiotikum-profilaxis
leg na gyobb ará nyát. A felmérésünk során, a megelőző vizsgálatokhoz képest jóval magasabb
arány ban izo lál tunk fluorokinolon rezisztens törzseket (60% v. 22,7-30,8%) a szövődményes
be tegeknél [Hidron és mtsai, 2008]. Valószínűleg ez lehet a háttere a világszerte emelkedő,
biop sziát kö ve tő in fekciós szövődményeknek is. Amennyiben ez valóban így van, mér le ge -
len dő a meg elő ző flu oro kinolon kezelésben részesült betegeknél a biopszia előtt a széklette -
nyész tés el vég zé se (csak a fluorokinolon-rezisztencia tekintetében) és ennek függvényében
sza bad csak az an tibiotikum-profilaxist kiválasztani. További fontos nemzetközi adatokhoz
jut hatunk a GPIU vizs gálathoz kötődően, a prosztatabiopsziás felmérés évenkénti feldolgozá -
sá ból és a kér dőívek bő vítéséből. 

A nemzetközi prevalencia vizsgálatok eredményeinek összegzése

A PEP, PEAP és GPIU vizsgálatok menete során számtalan kérdés merült fel az EEÖHI
meg   ha tározásával kapcsolatban. Az EEÖHI általános követelményeinek nem nehéz eleget
ten ni olyan, egyéb  ként egészséges páciens esetén, aki elektív műtétre, illetve beavatkozásra
ér ke zett, nin cse nek húgyúti fertőzésre utaló tünetei, nem szedett antibiotikumot az elmúlt egy
hé ten, illet ve ne gatív a vizelettenyésztése. Azonban az irányelv nem nyújt javaslatot arra,
hogy fel vé telkor mi lyen mi nimális vizsgálatokra van szükség a HI/bacteriuria jelenlétének
ki zárására. Ál talában 48 óra ké sedelem szükséges a kórházi felvétel és a tünetek megjelenése
kö zött, hogy EEÖI-ra gon dol junk. Jobb lenne, ha a kialakulásig eltelt idő helyett, a felvétel
so rán kapott ne gatív vi ze lette nyész tés, illetve a húgyúti fertőzést kizáró gondos klinikai vizs -
gá lat kerülne a kritériumok kö zé. Az elő  ző ekhez hasonlóan bizonytalan, hová soroljuk az
olyan aszimptoma ti kus bacteriu ri ás be teget (például fer tőzött köves vagy állandó katétert vi -
se lő pácienst), akinek a felvételt kö vetően a fertőzése súl yosbodik – kórokozó ugyanaz – egy
be avatkozás (például ka téter csere) után? Ebben a hely zet ben is úgy gondoljuk, hogy EEÖHI-
ról van szó, amelyet egy endogén for rásból származó fer tőző patogén okozott. EEÖHI-nak
kell tekintenünk azt is, ami kor a betegnél tartós an tibiotikum-kezelést követően rezisztensebb
kór okozó szelektálódik. 
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Mindezeket alapul véve az Európai Uroinfektológiai Társaság Vezetősége a CDC/NHSN
ál tal felállított kritériumokkal kapcsolatosan a következőket javasolja [Horan és mtsai, 2008]:

1. Az EEÖHI meghatározásához az időtartam többé ne legyen kritérium. Helyette a beteg
fel  vételekor a negatív vizelettenyésztés és a HI kizárását alátámasztó alapos klinikai vizs -
gá lat a mérvadó.

2. A vizsgálati idő alatt (1 hónap) minden betegnél legalább egy (állandó katéter nélkül je -
lent kező ABU esetén kettő) vizelettenyésztést kell készíteni bármilyen nemű urológiai
be  avatkozást követően, hogy az EEÖSZHI/EEÖAB diagnózis pontosabb legyen.

3. Amennyiben a beavatkozás utáni ABU szimptomatikus HI-vá válik, vagy a felvételkor
meg állapított fertőzés súlyosbodását a meglévő kórokózó rezisztenciájának változása,
eset leg újabb patogén megjelenése okozza, akkor szintén EEÖI-ra kell gondolni.

4. Az ABU szűrését minden, a húgyvezeték nyálkahártyáját sérthető urológiai beavatkozás
előtt el kell végezni, mert ilyen esetekben az ABU-t kezelni is szükséges.

5. Az EEÖAB-t kolonizációnak kell tekinteni, amely bizonyos körülmények esetén ri zi kó -
fak  tor ként szerepelhet, de nem infekció.

6. Az EEÖHI vagy az EEÖAB rutin követésének és diagnosztizálásának időtartamára a bea -
vat kozást, az antibiotikum-kezelést és állandó katéter esetén annak eltávolítását követő
7 napos időszakot javasoljuk.

A PEP, a PEAP és a GPIU vizsgálatoknak, természetesen, mint minden internet alapú vizsgá -
lat  nak számos gyenge pontja van. A mikrobiológiai vizsgálatok nem egyetlen központi labora -
tó riumban tör  tén  tek standardizált viszonyok mellett. Mindezeken kívül nem rögzítettük a
vizs gálati idő sza kot meg  előző antibiotikum-kezelések számát, időtartamát, amelyek mindenkép-
pen segítséget nyújt  hat  tak volna az antibiotikum-használat és a régiók közötti rezisztenciaviszo -
nyok átfogóbb ki ér té ke  léséhez. Az összehasonlítás során az alapot biztosító csoportok közül
kettő, „Ázsia” és „Eu    rópa” rendkívül heterogénnek bizonyult, az adatok közléséért pedig egye -
dül a helyi kór há zak vol tak felelősek. Ettől eltekintve azonban a vizsgálók általánosságban a
CDC EEÖHI-ra vo  nat kozó definícióját használták, és a legtöbb laboratórium az elfogadott stan -
dar doknak meg  fe  lelően végezte a mikrobiológiai vizsgálatokat. Az EEÖI-ért felelős kórokozók
és azok an  ti  bi o  tikum-érzékenységének vizsgálata megfelelő alapot biztosít, hogy a vizsgálatban
részt ve vő or   szágok urológiai osztályainak patogénjeiről, azok érzékenységéről, az antibiotikum-
po li tikáról meg  felelő véleményt formálhassunk. Az EEÖI-k fel tér ké pe zé sére hasonló volumenű
vizs gálat mind  ezidáig nem történt.

Természetesen a vizsgálat során kapott eredmények nem minden esetben reprezentálják tel-
jes mértékben az adott területet, mivel egyes országokban, így hazánkban, Törökországban, Né -
met országban és Oroszországban szignifikánsan több centrum/kórház vett részt, mint más
or  szágokban. Általánosságban elmondható, hogy az infektológiai kontroll helyzete jobb azokban
a kórházakban, ahol az orvosok ismerik a helyi prevalencia és rezisztencia adatokat. Ennek
alap ján viszont azokban az országokban, amelyekben a résztvevő centrumok száma alacsony
volt, a helyzet a jelen vizsgálatban reprezentált adatokhoz képest kedvezőtlenebb lehet.
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Az EEÖHI rizikófaktorainak elemzése során első helyen az állandó katéter, illetve ennek
fenn tartási ideje szerepelt, megelőzve az elmúlt évben előforduló infekciókat, a húgyúti obst -
ruk ciót, a húgyúti kövességet, az előző 3 hónapban kapott antibiotikum-kezelést, illetve az el -
múlt fél évben történt kórházi ápolást. Egyes felmérések szerint húgyúti idegentestek mellett
az EEÖHI-k mortalitása is háromszor magasabb [Platt és mtsai, 1982].

Nosocomialis infekció során a kórokozó származhat magától a betegtől, a kórházi kör nye -
zet ből, a sze mély zettől vagy a többi betegtől is. A vizsgálati eredmények alapján az egyik leg -
fon  tosabb meg ál lapítás, hogy az EEÖHI-kat okozó kórokozók eloszlásában, azok ér   zé keny sé gében
és a te rápiaként vagy profilaxis céljából alkalmazott antibiotikumok között or szágonként je len -
tő sek az eltérések. Figyelemre méltó az Enterococcus spp., P. aeru ginosa és Candida törzsek
gya kori előfordulása aszimptomatikus bacteriuria és uroszepszis ese tén. Az elő zőekben említett
bak tériumok gyakrabban fordulnak elő Európában, mint a többi pa togén (En te  rococcus: 11,6
% vs. 0-9,4%; Pseudomonas: 9,3% vs. 0-7,1%; kivéve Afrikában 11,3%) (7.a táb lázat), míg a
pa togének rezisztenciaaránya a keleti régiókban általában magasabb (10. táb lá zat). A kórokozók
meg oszlásának tekintetében hasonló eredményeket észlelt Bouza az ál tala irá  nyított ESGNI-
004-vizsgálatban, amely hasonló célból vizsgálta az Európai Uniót [Bouza és mtsai, 2001]. A
PEP, illetve PEAP vizsgálathoz hasonlóan, a területen szerzett HI-k kórokozóinak an ti biotikum-
érzé kenysége terén szintén regionális különbségekről számoltak be [Kahlmeter, 2003]. Ennek
hát terében az egyes országok eltérő antibiotikum-politikája állhat. Né hány országban egyes an -
ti biotikumok szabadon, orvosi felírás nélkül is megvásárolhatók, mind ezeken kívül a médián
ke resztüli reklámozás is engedélyezett. Nem egyszer pedig a nem meg felelően képzett sze  mély -
zet is befolyásoló hatással bír.

Az általunk szervezett PEP és PEAP vizsgálatok eredményei fontos adatokat adnak az egyes
uro lógiai osztályok antibiotikum-felhasználásáról, amely bizonyos mértékben magyarázhatja
az eltérő és sokszor figyelmeztető rezisztenciaarányokat is. A vizsgálatban résztvevő osztályok
min den alkalommal megkapták eredményeiket, illetve viszonyukat a különböző régiókhoz ké -
pest, így lehetőség nyílt a nosocomialis surveillance program megszervezésére.

A rezisztencia tekintetében a legkedvezőtlenebb adatokat az Enterococcus spp. (18-92%)
és P. aeruginosa (62-85%) törzsek tekintetében észleltük (20. ábra). A fenti törzsek leg gyak -
rab ban a kórházi ápolások során szelektálódnak mint opportunista kórokozók a hosszú ide ig
tar tó, nagyarányú antibiotikum-kezelés következményeként. Egyre növekvő megjelenésük ko -
moly problémát jelent az EEÖI-k tekintetében, és ez a tendencia a surveillance programok és a
rend szeres ellenőrzés szükségességére hívja fel a figyelmet.

Az intenzív osztályok kritikus állapotú betegeinek Candida spp. fertőzése jól ismert jelenség,
de az urológiai osztályok tekintetében ilyen magas előfordulási gyakoriságot korábban nem kö -
zöl tek. Ennek hátterében részben az állhat, hogy egyre több idősebb betegnél végzünk nagy uro -
ló giai sebészeti beavatkozást, és ezek jelentős hányadánál rövidebb vagy hosszabb ideig in   ten zív
osz tályos kezelés is szerepel. Mindezek mellett az urológiai beavatkozásokon átesett cu  kor be te -
gek szá mának növekedése is figyelmet érdemel. Ezt a megfigyelést támasztja alá az a tény is,
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hogy a Candida spp. egyre gyakrabban igazolódik az uroszepszisek hátterében vagy olyan ese -
tek ben, ahol az infekció tekintetében egyszerre több rizikófaktor is jelen van. A Candi da spp.
fer tőzések ese tén a diagnosztizálás, az érzékenységi vizsgálatok elvégzése idő- és költ ség  igé -
nye sebb, mint egyéb baktériumoknál. Az általuk okozott infekció kezelése is több mel  lék hatással
jár hat, így jog gal aggasztó a számuk növekedése az EEÖHI-k tekintetében. Kü lön prob lémát je-
lent, hogy a candiduria esetén néha nehéz különbséget tenni infekció (kezelés szüksé ges) és kolo -
ni záció (kezelés nem szükséges) között. Érdemes elgondolkozni azon a tényen, hogy a 8 éves
pe riódus alatt az uroszepszis formájában megnyilvánuló EEÖHI-k száma 8,7%-ról 25,4%-ra
emel kedett. Ennek hétterében leginkább a helytelen antibiotikum-poli tikánk áll.  

Eredményeink alátámasztják, hogy az egészségügyi intézmények, ezen belül az urológiai
osz tályok antibiotikum-felhasználását, annak időtartamát, szükségességét szigorú mó  don kell
el lenőrizni. Ez az egyik leghatékonyabb fegyver az antibiotikumokkal szembeni re zisz  ten cia -
arány növekedésének megállításakor, tudatában annak, hogy jelenleg csak nagyon li mi  tált számú
új antibiotikum áll fejlesztés alatt. 

Az eredmények tükrében a következő kulcskérdéseket fogalmazhatjuk meg: Milyen gyakor -
la  tokat vegyünk át a legjobb adatokkal rendelkező országokból? Milyen változtatások szüksé ge -
sek azokban az országokban, ahol a kórokozók spektruma és rezisztenciaaránya nem meg felelő? 

Kizárólagosan csak mikrobiológiai lelet alapján elindítani egy antibiotikum-kezelést termé -
sze tesen lehetetlen. Számos esetben empirikusan kell megkezdenünk a terápiát, amelyet a te -
nyész tés eredményétől függően esetlegesen módosítani kell. Természetesen ez csak akkor
le hetséges, ha megelőzőleg a mikrobiológiai vizsgálathoz mintavétel, pl. vizelettenyésztés történt.
A PEP, illetve PEAP vizsgálat során kapott eredmények arra mutatnak rá, hogy az empi ri kus ke -
ze lés mindössze az esetek felében állta meg a helyét, így a másik felében a terápiát a te nyész tési
ered ménynek megfelelően módosítani kellett. Ez is jól tükrözi annak a fontosságát, hogy az uroló -
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20. ábra: A leggyakrabban izolált mikroorganizmusok rezisztenciaaránya a leggyakrabban al-
kalmazott antibiotikumokkal szemben
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gi ai osztályokon mind a profilaxis, mind az ott kialakult húgyúti infekció ke ze lé se, az EEÖHI-t
oko zó kórokozók folyamatos surveillance-e segítségével történjen. Sajnálatos mó don szá mos
intéz ményben az elvárthoz képest lényegesen kevesebb mintavétel történik. A fel mé rés ered mé -
nyei megdöbbentőek voltak. Valahol a mintavétel gyakorisága 5,8 minta/1000 felvett be teg, míg
máshol ez az arány elrémisztően alacsonynak, 7 minta/1000 felvett betegnek bi zonyult.

A vizsgálat során szinte minden EEÖHI-t klinikailag szignifikánsnak tekintettek, és kezelés-
ben is részesítettek. A legtöbb vizsgálóhelyen a leggyakrabban előforduló kórokozók ér zé keny -
sé gének megfelelő antibiotikum-kezelést indították el. A flurokino lon-ke zelés dominanciája a
leg több országban megfelelt az alacsony rezisztenciaarányoknak, viszont pl. Törökországban
an nak ellenére, hogy a fluorokinolonokkal szembeni rezisztenciaarány E.coli vonatkozásában
meg haladta a 80%-ot, mégis a betegek 29,8%-a részesült fluorokinolon-kezelésben. Fi gye lem -
fel keltő az az adat is, miszerint Magyarországon, Törökországban és Oroszországban a terápiás
cél ból al kalmazott antibiotikumok profilja nagyon hasonló a profilaxisra szántakéhoz. Ezzel
szem ben Né metországban, ahol az E.coli fluorokinolonokkal szembeni rezisztenciája a leg ked -
ve zőbb, mindössze a be tegek 9%-a kapja profilaktikusan. 

A GPIU vizsgálat eredményei alapján bizonyos esetekben eltérést észleltünk az alkalma -
zott an tibiotikum-profilaxis tekintetében az egyes országok, illetve régiók között. A prosz -
ta tabiopsziák cip rofloxacin profilaxisának kivételével a négy vezető ország (Németor szág,
Ma gyar ország, Tö rökország és Oroszország) adatai között különbség mutatkozott. Míg Ma -
gyar országon a cip ro floxacin a leggyakrabban alkalmazott profilaxis nyílt, endoszkó pos és
la paroszkópos műtétek ese tében, addig Németországban és Törökországban a II. ge nerációs
ce falosporinok, Oroszország ban a cefotaxime a legkedveltebb (25. táblázat). 

Eredményeink azt mutatják, hogy az EEÖHI-t okozó leggyakoribb mikroorganizmusok,
mint pl. E.coli, Klebsiella spp. és P. aeruginosa, az elvárthoz képest magasabb arányban
rezisztens a profilaxis céljából alkalmazott an tibiotikumokkal szemben (20-85%). 
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Beavatkozás Németország
n=30

Magyarország
n=30

Törökország
n= 27

Oroszország
n=9

Nyílt műtét
II. generációs 

cefalosporinok
(18%)

Ciprofloxacin
(10,2%)

II. generációs 
cefalosporinok

(32%)

Cefotaxim
(26,5%)

Endoszkópos
műtét

Trimethoprim/
sulfamethoxazol

(21,1%)

Ciprofloxacin
(25,8%)

II. generációs 
cefalosporinok

(30,5%)

Cefotaxim
(29,8%)

TRUS Bx Ciprofloxacin
(40%)

Ciprofloxacin
(32%)

Ciprofloxacin
(51%)

Ciprofloxacin
(42%)

Laparoszkópos
műtét

II. generációs 
cefalosporinok

(18%)

Ciprofloxacin
(17%)

II. generációs 
cefalosporinok

(33%)

Cefotaxim 
(15%)

25. táblázat: Profilaxisként leggyakrabban használt antibiotikumok (Németország, Magyar or -
szág, Törökország és Oroszország)
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Figyelemre méltó az az adat is, hogy a nyílt műtétek anti biotikum-profilaxisa, a bizo -
nyí té ko kon alapuló európai irányelvektől Európában átlagban 58,4%-ban, Dél-Amerikában
67,9%-ban, Ázsiában 81,4%-ban, míg Afrikában 85,7%-ban eltér. Ha sonlóképpen fi gye -
lemfel keltő ugyan ez a tendencia az egyes intézménytípusoknál (68%-ban egyetemi klinika,
52%-ban oktató kór ház, 57%-ban területi kórház és 70%-ban egyéb kórház esetén figyelhető
meg el térés). Az in fekciók legmagasabb arányát azokban a régiókban, illetve in téz mény tí -
pu sok ban észleltük, ahol az antibiotikum-profilaxist legnagyobb arányban alkalmaz ták. 

Ehhez hasonlóan azokban az országokban, ahol nagyobb arányban fordult elő a ru tin sze -
rű, sokszor indokolatlan antibiotikum-profilaxis, ott a rezisztensebb kórokozók aránya is emel -
ke dett (Olaszország, Törökország, Pakisztán, Dél-Korea vs. Svédország, Magyarország,
Né  metország (27. táblázat). 

Érdekes, hogy ha összevetjük a profilaxisként leggyakrabban hasz nált és az EAU irányelvei
ál tal ajánlott antibiotikumokat a velük szemben kialakult rezisztencia aránnyal, azt tapasztaljuk,
hogy mind a preferált, mind az EAU irányelvek által javasolt an tibiotikumokkal szemben ma -
gas a rezisztenciaarány (26. táblázat). 
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Beavatkozás
típusa

Profilaxisként 
választott szer

(%)

Az uropatogének rezisz-
tenciaaránya a leg-

gyakrabban alkalmazott
profilaktikus antibio ti -

kum mal szemben %
(EEÖHI-val rendelkező betegek
tenyésztési eredménye alapján)

EAU irányelvek
által javasolt
antibiotikum

Endoszkópos
műtét

Ciprofloxacin                (17,7) 53,0
TMP/SMX 

II. v. III. gen. 
cefalosporinok 

II. gen. cefalosporinok   (16,3) 41,0
Cefotaxim                     (10,3) 36,2
Nitrofurantoin                 (8,8) 36,4

Nyílt műtét

II. gen. cefalosporinok   (20,0) 41,0
TMP/SMX 

II. v. III. gen. 
cefalosporinok

Cefotaxim                     (14,3) 36,8
Béta-laktám/BLG            (7,9) 40,2
Ciprofloxacin                  (6,4) 43,9

TRUS Bx
Ciprofloxacin                (40,0) 33,3

Fluoro-
quinolonok

Nitrofurantoin               (21,0) 46,2
TMP/SMX                    (10,7) 27,8

Laparoszkó-
pos műtét

II. gen. cefalosporinok   (20,0) 44,4
TMP/SMX 

II. v. III. gen. 
cefalosporinok

Cefotaxim                     (13,5) 33,3
Béta-laktám/BLG           (9,1) 9,1
Ciprofloxacin                  (7,5) 30,0

26. táblázat: A leggyakrabban preferált antibiotikumok rezisztenciaaránya specifikus urológiai
beavatkozások esetén
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75,1 15
R: 75,0     (3) 
S: 25,0     (1)

R: 31,3     (5)
I:    6,3     (1)
S: 62,5   (10)

R: 12,5     (1) 
S: 87,5     (7)

R:    9,1    (1)
S: 90,9   (10)

Tö
rö

ko
.

77,4 8
R: 52,8   (19)
I:  16,7     (6)
S: 30,6   (11)

R: 71,7   (33)
I:  33,3     (2)
S: 21,7   (10)

R: 53,6   (15)
I:  21,4     (6)
S: 25,0     (7)

R: 32,4   (35)
I:    1,9     (2)
S: 59,5   (22)

Pa
ki

sz
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n

77,6 60 R: 62,5   (15)
R: 81,8   (18)
I:    4,5     (1)
S: 13,6     (3)

R: 66,7   (10)
S: 33,3     (5)

R: 57,9   (11)
I:  10,5     (2)
S: 31,6     (6)

D
él

- K
or

ea

84,2 17
R: 33,3     (4)
I:    8,3     (1)
S: 58,3     (7)

R: 64,3     (9)
S: 35,7     (5)

R: 33,3     (2)
S: 66,7     (4)

R: 50,0     (5)
S: 50,0     (5)
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41,1 13 R: 33,3     (1)
S: 66,7     (2)

R: 18,2     (2)
S: 81,8     (9)

R: 61,5     (8)
I:    7,7     (1)
S: 30,8     (4)

R: 40,0     (4)
S: 60,0     (6)

M
ag
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.

41,3 15
R: 29,6     (8)
I:  11,1     (3)
S: 59,3   (16)

R: 43,4   (53) 
I:    6,6     (8)
S: 50,0   (61)

R: 24,2     (8) 
I:    6,1     (2)
S: 69,7   (23)

R: 16,5   (15) 
I:    9,9     (9)
S: 73.6   (67)

N
ém

et
o.

44,8 7
R: 36,5   (42)
I:    7,8     (9)
S: 55,7   (64)

R: 31,6   (36)
I:    6,1     (7)
S: 62,3   (71)

R: 29,4   (10)
I:    5,9     (2)
S: 64,7   (22)

R: 32,4   (35) 
I:    1,9     (2) 
S: 65,7   (71)

p-érték <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

27. táblázat: Antibiotikum-profilaxist leggyakrabban és legritkábban alkalmazó országok listája
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Az eredmények azt tük rö zik, hogy egyes intézmények, osz tá lyok a nemzetközi irány el -
vek kel szem ben gyakran a saját gya korlatukat vagy protokolljaikat részesítik előnyben. Ugyan -
akkor vi szont az irányelveknek meg felelő antibiotikumokkal szembeni rezisztencianövekedés
fel hív ja a figyelmet, hogy ezeket az irányelveket rendszeresen felülvizsgálni és szükség szerint
mó do sí tani kell. A helyes antibio ti kum-profilaxis kiválasztásánál nagy segítséget jelentene az
an tibiotikum-fogyasztás, illetve az előforduló kórokozók rezisztenciaviszonyainak ismerete,
fo lya matos monitorozása. A te rü leten kialakult rezisztens törzsek egészségügyi intézmények-
ben va ló lehetséges terjedése miatt az is fontos, hogy a járóbeteg-ellátásban is tisztában le gye -
nek a helyi ajánlásokkal a húgyúti in fekciók kezelése során.

Magyarországra vonatkozó adatok

A magyarországi adatokból kiderült, hogy a 2003 és 2010 közötti időszakban az EEÖHI-k
leg  nagyobb számban cystitis (30,2%), illetve ABU formájában (25,5%) nyivánultak meg. Pyelo -
nephritist 22,6%-ban, egyéb katgóriába tartozó infekciókat 12,2%-ban, míg uroszepszist 9,5%-
ban észleltünk (21. ábra). Ezek az adatok döntően megfelelnek az európai átlag nak. Az
uro  szepszis előfordulásában hazánkban is progressziót tapasztaltunk, a kiindulási 6,72%-ról
2010-re 14,24%-ra növekedett. A kórokozók spektruma (22. ábra) (2003-2010 E.coli 35,16%,
En  terococcus 14,52%, Pseudomonas spp. 12,9%, Enterobacter spp. 10,32%, Klebsi el la spp.
8,06%, Pro  teus spp. 5,4%) és antibiotikum-érzékenysége európai viszonylatban is ked vező, hi -
szen pl. a béta-laktám/BLG-val szembeni érzékenység hazánkban volt a leg ked ve zőbb (61%
PEP, PEAP, illetve 8 éves GPIU során átlag 51%). A többi antibiotikum csoportot is vizsgálva
az ér zé keny ség megtar tá sának tekintetében Németországot követően az élen sze re peltünk, kü -
lö  nö sen a II. (60%
PEP, PEAP, illetve 8
éves GPIU során át -
lag 61%) és III. gene -
rá ci ós (63%, illetve 8
éves GPIU so rán át -
lag 66,5%) ce falo spo -
ri nok, és a TMP/SMX
vo nat ko zá sában (59%,
illetve 8 éves GPIU
során átlag 51,2%). A
többi országhoz ké -
pest hazánkban na -
gyobb arány ban
for dultak elő olyan
fertő zé sek, ame lyek
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21. ábra: A húgyúti fertőzések klinikai megjelenésének megoszlása
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hát terében mik ro  bi o -
ló giai vizs gálatok so -
rán iga zoltuk a
kór okozókat (32% vs.
17-26%). A fenti ada -
tok viszont arra utal-
nak, hogy a ma gyar
uro lógiai osz tá lyokon
alapvetően helyes, fe -
lelős antibiotikum fel-
használás fo lyik. A
résztvevő országok
mé retéhez képest Ma -
gyar or szág csatlako-
zott a legtöbb vizsgáló
cent rummal a PEP,
PEAP és GPIU vizsgálatokhoz, amely ből kitűnik, hogy a magyar urológusok kö zött jelen van
az antibiotikum-surveillance igénye. A leg gyakoribb EEÖHI kórokozó, az E.coli te kintetében
a cefalosporinok (84% és 88% II. és III. ge nerációs szereknél), illetve TMP/SMX (80%) bizo -
nyult a leghatásosabbnak, míg ez az ér zé keny ség lényegesen gyengébb volt béta-laktám/BLG
(69%), illetve ciprofloxacin (69%) esetén (PEP, PEAP vizs gá lat). Ennek hátte rét jól tükrözik
a fel mé rés so rán kapott azon ada tok, amelyek sze rint a magyar uro lógi ai osztályokon a flu o -
ro kinolonok a leg nép szerűbbek mind az EEÖHI kezelésére, mind a profilaxisra. Az alapel lá -
tásban is a fluorokinolonokat al kal mazzák leggyak rab ban a húgyúti in fekciók empirikus
ke ze lésére. Az eredményeinkkel alátá masz tott, felhasználással arányos fluorokinolon re zisz -
ten cia-nö ve ke dés felhívja a figyelmet arra (8 éves GPIU során átlag rezisztencia cip ro -
floxacinnal szem ben 47,6%, ofloxacinnal szemben 52,3% és a III. generációs levofloxacinnal
szem ben is már 44,9%), hogy változtatni kell az EEÖHI-k profilaxisán. Szűkíteni kell az indo -
ko latlan (csak irány elv alap ján) profilaxisban ré sze sülők arányát (pl. diagnosztikus beavatkozá-
sok, tiszta mű té tek so rán), ugyanakkor növelni a mikrobi o lógiai mintavételek számát.
Le hetőség szerint ke rül nünk kell a fluorokinolonokat profilaxis ese tén, és nagyobb teret kell
biz tosítani egyéb an ti bio ti ku mok nak, mint pl. a fosfomycinnek, a II. generációs cefalosporinok -
nak és adott esetben a TMP/SMX-nek. A jövőben igyekeznünk kell a fluorokinolon felhasz -
ná lást visszaszorítani a va ló ban indokolt esetekre, amely azért is égető fel adat, mert ez a
je lenlegi Clostridium difficile vi lágjárvány egyik fő motorja. Természetesen az antibiotikum-
profilaxist a nemzetközi irány el vek és az osztályokon megvalósított surveillance prog ram ered -
mé nyeihez kell igazítani. 
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22. ábra: A húgyúti fertőzések kórokozóinak megoszlása
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Az uropatogén kórokozók spektrumának és érzékenységének
követése osztályunkon

Az izolált kórokozók arányát részletesen a 28. táblázat tartalmazza. A tizenkét éves periódus
(2004-2015) alatt a baktériumok spektruma viszonylag állandónak bizonyult. Minden évben a
kór okozók kö zel 2/3-át a Gram-negatív törzsek alkották (60-73%), ugyanakkor a periódus vé -
gé ig fokozatosan nőtt a Gram-pozitív törzsek aránya (27-33%) (23. ábra). A Gram-negatív kór -
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2004 52 5 9 4 4 15
2005 53 4 10 3 2 16
2006 52 5 6 5 2 16
2007 42 6 14 7 1 22
2008 56 3 12 1 1 23
2009 52 4 9 6 1 21
2010 56 8 11 6 2 25
2011 53 6 13 4 3 27
2012 46 8 13 7 2 32
2013 43 8 14 6 2 34
2014 42 14 14 7 5 29
2015 49 6 9 8 3 28

28. táblázat: A nosocomialis uropatogének spektruma az urológiai betegekben (%)

23. ábra: A Gram-negatív és -pozitív kórokozók megoszlása 2004-2015 között
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oko zók spekt rumán belül lényeges
vál tozás nem történt. A leggyako-
ribb kórokozó az E.coli volt, amely
a kór o kozók számának közel felét
al kotta (42-56%), majd a periódus
vé gére nyilvánvalóvá vált arányá-
nak csök ke nése (2011-től 50% alá
csökkent), ezzel szemben a Gram-
pozitív cso por ton belül az E. fae -
calis arányában tapasztaltunk a
kö vetési idő szak alatt egyértelmű
emel kedést (15%-ról 28%-ra). 

Az egyes antibiotikumokkal
szem ben tapasztalt rezisztencia vi -
szo nyok ala ku lását a 29-37. táb lá -
zatok mutatják.

A rezisztencia arányt az E.coli
vo natkozásában már 2004-ben is
ma gasnak ta láltuk (19%) cipro -
floxacin esetén, amely 2011-ig to -
vább nö ve ke  dett (32%). Az ezt

kö vető idő szak  ban a növekedést kis -
 mértékű csök   kenés váltotta fel (2015-ben
25%). Az ada tok alap ján elmondha tó,
hogy az E.coli cip rofloxacin-re zisz tenci -
á ja ma gas, je  lenleg is eléri a 25%-ot. A K.
pneu mo niae ese tén a rezisztencia 2011-
től emel kedett (26%-ról 50%-ra), ami az
ESBL törzsek na gyobb elő for du lá si ará -
nyá val magya ráz ható. P. mirabilis esetén
a leg ma gasabb arány 50% volt. A kö ve -
tési idő szak alatt a P. aeruginosa te kinte -
té ben csökkenő ten den ciát (2015-ben már
csak 13%) észleltünk (29. táb lázat).

Az E.coli le  vo floxacin rezisztenciája
ala cso  nyabbnak bizonyult (0-14%-ig) a
ciprofloxacinnal szemben mért értékek -
hez képest, míg a P. aeru gi no sa esetén
ma ga sabb arányt mértünk (30. táblázat).
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2004 19 NA NA 100 38
2005 18 NA NA 100 27
2006 22 NA NA 97 36
2007 27 NA NA 100 33
2008 15 34 50 52 14
2009 24 30 38 96 22
2010 22 29 33 47 19
2011 32 26 13 56 15
2012 24 59 44 50 16
2013 22 32 13 NA 5
2014 25 29 19 NA 22
2015 25 50 10 NA 13

29. táblázat: A ciprofloxacin rezisztenciaaránya 2004 és
2015 között (%)

Év E. coli P. aeruginosa

2004 0 38
2005 0 40
2006 14 40
2007 12 33
2008 12 17
2009 9 25
2010 0 13
2011 0 15
2012 0 38
2013 NA 5
2014 NA 22
2015 NA 19

30. táblázat: A levofloxacin rezisztencia ará nya
2004 és 2015 között (%)

NA = nincs adat

NA = nincs adat

dc_1229_16

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



Trimethoprim/sulfamethoxazollal szem ben az
E.coli–nak a ciprofloxacinhoz hasonlóan már a vizs -
gá lat kezdetén is magas (19%) volt a rezisztenciája,
és ez a vizsgálati periódus alatt tovább emel ke dett
2011-ig (31%), majd ismét javulást mutatott (2015-
ben 19%). K. pneumoniae esetén ez az arány 4-63%
kö zött ingadozott, az utóbbi években itt is emel kedett
(2015-ben 36%), míg a P. mirabilis és az E. faecalis
vo natkozásában a re zisz ten cia arány szinte az összes
év ben meghaladta a 20%-ot (31. táblázat).

Az ampicillinnel szemben mért rezisztencia kons -
tans nak mond ható a legtöbb kórokozó esetén (E.coli:
40-67%, E. faecalis: 0-2%, K. pneumoniae: 88-
100%), míg P. mirabilis ese tén 20%-ról 40%-ra emel -
ke dett. (32. táblázat).

A béta-laktám/BLG-val szemben mért reziszten-
cia is szin te közel állandó értéket adott, bár az utolsó
év ben emel kedés mutatkozott. Az E.coli vo nat ko zá -
sá ban 35-14% között ingadozott, 2015-ös adataink
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2004 19 13 20 13
2005 19 15 38 24
2006 24 8 27 29
2007 29 4 29 32
2008 26 21 50 33
2009 28 6 33 23
2010 30 16 33 NA
2011 31 22 57 NA
2012 23 63 63 NA
2013 19 28 29 NA
2014 25 14 33 NA
2015 19 36 50 NA

31. táblázat: A TMP/SMX rezisztenciaaránya
2004 és 2015 között (%)
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2004 57 100 20 0
2005 40 88 25 0
2006 53 100 18 0
2007 48 100 21 2
2008 49 100 50 0
2009 52 100 23 0
2010 67 100 33 0
2011 57 100 38 2
2012 52 100 44 0
2013 45 100 53 1
2014 60 100 52 0
2015 54 100 40 0
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2004 23 17 10
2005 14 19 0
2006 28 23 9
2007 18 14 7
2008 26 6 25
2009 19 15 8
2010 17 33 0
2011 23 26 13
2012 15 57 0
2013 14 47 7
2014 35 38 19
2015 28 59 5

32. táblázat: Az ampicillin rezisztenciaaránya
2004 és 2015 között (%)

33. táblázat: Béta-laktám/BLG re zisz   -
tenciaaránya 2004-2015 között (%)

NA = nincs adat
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sze rint 28%-ra emelkedett, K. pneumoniae ese tén egyes években elérte vagy meghaladta a
20%-ot, az utolsó évben az 59%-os arányt is elérte, míg P. mirabilis esetén általában 10% alatt
ma radt (33. táblázat).

E.coli esetén a cefalosporinokkal szemben ész lelt rezisztencia az összes vizsgált készít -
mény re (ce fa man dol, ceftriaxon, cefepim) nézve általában nem ha ladta meg a 9%-ot, K. pneu -
mo niae ese tén viszont a ceftriaxon iránti rezisztencia 46%-ra nőtt. A kö ve tési időszak alatt a
leg több ce fa lo spo rin esetében a 2004-ben észlelt ala csony rezisztenci á hoz (0-4%) képest kis -
mér tékű, azonban egyér telmű emel     kedést figyeltünk meg (7-8%) E.coli esetében. P. mira bi lis

te kin te tében a ceftriaxon és cefepim re zisz -
ten cia vé gig alacsony maradt (0-15%), míg a
II. ge ne rációs cefamandol esetén az arány nö -
ve ke dett (0→21%), majd ismét 0% lett (34-
36. táblázat).

Imipenem/cilastatinnal szemben egyedül
a P. aeruginosa-nál  ta pasztaltunk re zisz ten ci -
át, amely az utánkövetés során 0-27% között
in gadozott.

A gentamicinnel szemben a rezisztencia
E.coli, K. pneumoniae tekintetében (<6%) is
ala csony volt, végül a K. pneu moniae rezisz -
ten cia aránya meg emel ke dett (36%). Érdekes
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36. táblázat: A cefepim rezisztenciaaránya
2004 és 2015 között (%)

Év E. coli
K. pneu-
moniae

P.
mirabilis

2004 1 0 0
2005 0 4 0
2006 1 0 9
2007 2 0 0
2008 0 0 0
2009 5 0 0
2010 9 29 0
2011 16 26 0
2012 6 57 0
2013 7 32 0
2014 9 24 0
2015 8 46 0

35. táblázat: A ceftriaxon rezisztenciaaránya
2004 és 2015 között (%)

Év E. coli 
K. pneu-
moniae

P.
mirabilis

2004 4 4 0
2005 5 8 13
2006 16 0 18
2007 4 4 21
2008 0 3 0
2009 7 5 8
2010 7 0 0

34. táblázat: A cefamandol rezisztenciaaránya
2004 és 2010 között (%)
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2004 1 0 10 15
2005 0 0 0 9
2006 2 0 9 9
2007 2 0 0 0
2008 0 0 0 0
2009 7 0 15 11
2010 8 29 0 13
2011 16 26 0 8
2012 8 40 0 12
2013 NA 33 NA 0
2014 NA 100 NA 7
2015 NA NA NA 6

NA = nincs adat
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vi szont, hogy P. aeruginosa tör zsek nél a
kezde ti ma  gas, 31%-os re zisztenciaarány a
vizs gá lati periódus alatt tendenciájában
egyér telműen csök kent (2015-ben 13%) (37.
táblázat).

Vancomycin tekintetében jó hír volt,
hogy a hétéves időszak alatt az E. faecalis-
szal szemben nem észleltünk rezisztenciát
(0%). 

Az egészségügyi ellátás során szerzett
húg yúti fertőzéseket a patogének széles
spekt ruma okoz hatja, mint pél  dául: bélbakté -
ri umok, a nem fermentáló Gram-negatív pál-
cák és Gram-pozi tív baktériu mok. A helyes
em pirikus kezelés megválasztásánál, mind a
le hetséges kórokozókat, mind az il le  tő osz -
tály ra jellemző rezisztenciaviszonyokat fi -
gye lembe kell venni [Elhanan és mtsai,
1997]. 

A vizelettraktusból származó, septi kae mi át okozó patogének bakteriális spektruma je lentős
el   tolódást mutat a Gram-negatív bak tériumok irányába [Rosenthal, 2002]. Egy 2001-ben végzett
viz s  gálat szerint a sep ti kaemiát okozó húgyúti fertőzések során a hemo kul  túrákból 60%-ban
E.coli, 20%-ban egyéb Gram-negatív és csak a maradék 20%-ban te nyé  szett ki valamilyen
Gram-pozitív patogén [Rosenthal, 2002]. 

A vizsgált tizenkét éves periódus alatt a kórokozók spektrumában az első hét évben lényeges
el to ló dást nem ész lel   tünk, megoszlásuk viszonylag állandó volt, majd a periódus végére fo ko -
za tosan nőtt a Gram-pozitív törzsek aránya (33%). A pozitív vizelettenyésztések hátterében az
ese tek 50%-ában E.coli állt, majd a periódus végére ez az arány enyhén csökkent, ezzel szemben
a Gram-pozitív csoporton belül az E. faecalis 28%-ra nőtt.

Mindezek alapján a súlyos húgyúti infekciók között a domináns patogén to  vábbra is az
E.coli. A Gram-pozitív kórokozók esetén észlelt emelkedés (E. faecalis) a nemzetközi adatokkal
meg egyezik, és ezért elsősorban az egyre növekvő számú húgyúti ide gen   testek a felelősek. A
vizs gálati idő alatt az E.coli vonatkozásában a TMP/SMX-lal szemben ész   leltünk egyértelmű
re zisztencianövekedést. Érdekes viszont, hogy az egyéb bélbaktériu mok vagy akár a P.
aerugino sa rezisztenciája a vizsgálati periódus alatt csökkent a cip ro floxacin (38→13%), a levo -
flox acin (38→19%) és a gentamicin (31→13%) vo natkozásában. Az észlelt tendenciát ma gya -
ráz hatja az a tény is, hogy az uropatogén E.coli gyak rab ban van je len a betegek saját flórájában,
mint az egyéb bélbaktériumok vagy a P. aerugino sa, így rezisztens törzsek is könnyebben sze -
lek tálódhatnak. Egyéb bélbaktériumok közül ki e me len dő a K. pneumoniae rezisztenciájának
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2004 6 0 30 100 31
2005 7 4 38 100 36
2006 4 0 45 100 45
2007 5 4 29 100 33
2008 0 0 25 53 0
2009 4 0 15 100 22
2010 4 24 8 38 0
2011 3 30 0 38 15
2012 1 36 6 53 21
2013 2 21 20 44 5
2014 5 2 14 50 18
2015 6 36 15 50 13

37. táblázat: A gentamicin rezisztenciaaránya
2004 és 2015 között (%)
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emel kedése a vizsgálati időszak végén, amely cip rofloxacin, TMP/SMX és ceftriaxon esetében
csak nem 36%-ról 50%-ig terjedő szintig nőtt, gentami cin vonatkozásában szintén eléri a 36%-ot,
béta-laktám/BLG esetében viszont az 59%-os re zisz tenciaarányt is meghaladta. Ezen változások
első sorban a multirezisztens ESBL tör zsek utób bi években egyre fokozódó térhódításának tud -
ha tók be és komoly aggodalomra ad hatnak okot.

Természetesen az a lehetőség is fennáll, hogy az egyes törzsek esetében az alacsonyabb elő -
for dulási arány miatt a számítások nem megbízhatóak [Wagenlehner és mtsai, 2008].

A bélbaktériumok béta-laktám/béta-laktamáz gátló kombinációkkal szembeni növekvő re -
zisz tenciája szintén aggodalomra ad okot, mert a háttérben lévő gátló-rezisztens béta-laktamázok
vál tozó mértékben egyéb béta-laktám antibiotikumokkal szemben is kialakíthatnak reziszten -
ci át. Az E.coli és P. mirabilis egyik gyakori rezisztencia mechanizmusa a TEM-1, egy plaz mid-
me diált béta-laktamáz termelése, amely gátló-rezisztens tulajdonságot is hordoz [Stap leton és
mtsai, 1995]. A K. pneumoniae gyakran hordoz egy másik plazmid-mediált béta-lak ta mázt, az
SHV-1-et, amely gátló-szenzitív. Mindezek magyarázatot adhatnak az ampicillinnel szem be ni
magas és a béta-laktám/BLG-val szembeni alacsony rezisztenciára [Chaves és mtsai, 2001]. A
III. generációs cefalosporinokkal (a Paul-Ehrlich-Society kemoterápiás besorolása) [Scholz és
mtsa, 2000] szembeni rezisztencia egy plazmid-kódolt, kiterjesztett spektrumú béta-lak  tamáz
(ESBL) termelésének gyanúját veti fel, amely különösen fontos a K. pneumoniae és az E.coli
vonatkozásában. Egyéb rezisztencia lehetőség, pl. hogy az ami  no glikozidokkal és a TMP/SMX-
lal kapcso la tos rezisztencia gyakran ugyanazon a plazmidon együtt szállítódik [Pat ter son, 2000]. 

Ha a vizsgált időszak alatt igazolt összes kór okozót vesszük alapul, akkor a legkisebb re -
zisz  ten  cia lehetőséget a carbapenemeknél, a ce fa losporinoknál és a béta-laktám/BLG-nál észlel   -
tük (24. ábra). A Gram-negatívok a leg na gyobb
ér zékenységet a carbapenemekkel, illetve a ce     -
fa losporinokkal szemben mutatták (25. áb ra).
Az E.coli leginkább az imipenemre, a genta -
micin  re és a nitrofurantoinra (38. táblázat) volt
érzékeny, míg ez az arány a ciprofloxacin vo nat -
ko zásában 2011-ig fokozatos csök kent, majd ezt
kö vetően pedig kismértékben ja vult (2004-ben
81%, 2011-ben 69%, 2015-ben 74%). Hason ló -
an a fluorokinolonokhoz a tri met hoprim/sul fa -
methoxazol-érzékenység ese tén is kezdetben
csök kenést, ezt kö vetően pe dig stag nálást ész -
 lel tünk (26. ábra). 

Osztályunk antibiotikum-politikáját évek
óta elemezzük és felülbíráljuk, amelyhez el en -
ged  hetet len a kórokozók spektrumának, re -
ziszten cia-vi szonyainak követése, valamint az
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Év E. coli E. faecalis

2004 2 0
2005 1 5
2006 2 0
2007 2 2
2008 1 0
2009 2 2
2010 1 0
2011 0 0
2012 0 0
2013 1 0
2014 0 0
2015 0 0

38. táblázat: A nitrofurantoin rezisztencia -
aránya 2004 és 2015 között (%)
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an   tibio ti kumok felhasználásának monitorozása. Az eredményeink elemzését követően határozzuk
meg a kö vetkező időszak antibiotikum-poli ti káját. A hazai HI-kal kapcsolatos irányelvek ké szí té -
sé nél figyelembe kell venni az országos regiszterbe befutó tenyésztési eredményeket, és ezeket
össze kell vetni a nemzetközi adatokkal is. Ered ményeink megerősítik a nemzetközi és ha zai aján -
lá so kat, ame lyek szerint súlyos HI kez de ti empirikus kezelésére széles spektrumú an ti bi o ti kum
adá sa ja vasolt [Grabe és mtsai, 2011]. A rezisztencia adatok alapján előnyt élveznek a III. ge ne -
rá ciós ce falosporinok, BLG-val kombinált aminopenicillinek, és amennyiben nincs E.coli fer tő -
zés re gya nú, úgy a fluorokinolonokat is figyelembe vehetjük. E.coli infekció gya núja esetén a
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24. ábra: Az összes kórokozó antibiotikum-érzékenysége 2004 és 2015 között

25. ábra: A Gram-negatív kórokozók antibiotikum-érzékenysége 2004 és 2015 között
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flu o ro ki no lo nok empirikusan már nem ajánlottak [Bjerklund Johansen és mtsai, 2011]. Ha két-
há rom napos ke zelést kö ve tő en érdemi ja vulást nem észlelünk, úgy a kezelésünket P. aeruginosára
is hatékony an ti bio tikummal ér demes kiegészíteni pl. carbapemennel, III. gene rá ciós cefalosporin-
nal. Húgyúti ide gentestek mellett fellépő HI esetén a vár  ható E. faecalis és P. aeruginosa miatt a
BLG-val kom bi nált ami no penicillinek, il letve az aminogli ko zidok él vez nek előnyt. A kezelés
meg kezdése előtt, amennyi ben egy mód van rá, úgy min denkép pen ve gyünk mintát a mikrobio -
ló giai vizsgálatok hoz, és lehetőség szerint a húgyúti ide gen testeket is cse réljük ki [Hooton és
mtsai, 2010]. Empi ri kus kezelésünket az ered   mények bir tokában min dig felül kell vizsgálni, és
ezt követően cél zottan kell folytatni. Amennyi ben az in fekció nem sú lyos, úgy a kezelést lehetőség
sze rint csak a mikrobi o lógiai eredmény bir to  ká ban kezdjük el. Sa ját ered mé nyeink is alapul szol -
gál nak ah hoz, hogy Ma gyarországon szinte min  den urológiai osz tályon ja vasolt az előforduló kór -
o ko zók spektrumának és re zisztenciájának kö  vetése, az anti bi otikum-fel használás rögzítése, és
ezt kö vetően a helyes an ti biotikum-politika idő szakos módo sí tása.

Húgyúti idegentestekkel kapcsolatos fertőzésekre vonatkozó
vizsgálatok

Kettős-J sztentet viselő betegek húgyúti infekcióra hajlamosító tényezőinek
vizsgálata 

A vizsgált kettős-J sztentet viselő 56 betegből 32 (57,14%) volt férfi és 24 (42,86%) nő. Át -
lag  élet koruk 41 (23-83) év volt. 17 betegnek (30,36%) a kórtörténetében nem szerepelt kísérő
be  teg ség. Az elzáródás hátterében 29 esetben (51,79%) urológiai daganatos megbetegedés, míg
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26. ábra: Az E.coli antibiotikum-érzékenysége 2004 és 2015 között
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10 esetben (17,85%) egyéb daganat állt. 7 beteg (12,50%) volt cukorbeteg, míg 3 (5,36%) kró -
ni  kus ve seelégtelenségben szenvedett. A betegek megoszlását nemek és kísérő betegségek sze -
rint az 39. táblázat mutatja be.

A sztent felhelyezés indoka 8 esetben (14,29%) előzetes kőzúzás, 6-nál (10,71%) pedig
meg  e lőző endoszkópos beavatkozás volt. 42 beteg (75%) uréterelzáródás megoldása során ka -
pott kettős-J sztentet. A sztentfelhelyezés előtt 4 esetben (7,14%) észleltünk pozitív vizelette -
nyész tést (aszimp tómás húgyúti fertőzést), amely a sztent eltávolításkor 15-re (26,78%)
emel ke dett. A kü lönb ség statisztikailag szignifikáns volt (p < 0.001). Ez utóbbi 15 beteg közül
5-nél (33,33%) ala kult ki tünetekkel járó húgyúti infekció. Mindegyikük célzott antibiotikum-
ke zelésben ré sze  sült. Mindezek ellenére 3 esetben a húgyúti infekció szeptikus állapotba prog -
re diált. Mind há rom beteg cukorbeteg volt és nő. 

Abban a csoportban, ahol a sztenteltávolítás ideje < 30 nap volt, 11,11%-ban (2) alakult ki
bac teriuria. Ez az arány 34,21%-ra (13) emelkedett abban az esetben, ha a sztenteket 30 napot
kö vetően távolítottuk el. A különbség statisztikailag itt is szignifikáns volt (p < 0.05). A  sztent
30 napnál rövidebb idejű viselése esetén a katétervégek 16,66%-ban kolonizálódtak valamilyen
bak tériummal (3), amely arány 30 napon túl viselt sztentek esetén 39,47%-ra (15) emelkedett.
Sta tisztikailag ez a kü lönb  ség is szignifikánsnak bizonyult (p < 0.05) (40. táblázat).

A 41. táblázatban foglaltuk össze a sztent eltávolításakor észlelt pozitív vizelet- és a ka -
té tervég tenyésztési eredmények összefüggését a kísérő betegségekkel. Kísérő betegségek je-
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Betegcsoport
Férfiak száma

N (%)
Nők száma 

N (%)
Összes beteg

N (%)
Kísérő betegség nélküli beteg 10   (58,82) 7   (41,18) 17   (30,36)
Urológiai daganatos beteg 16   (55,17) 13   (44,83) 29   (51,79)
Cukorbeteg 4   (57,14) 3   (42,86) 7   (12,50)
Krónikus veseelégtelenségben szenvedő beteg 2   (66,67) 1   (33,33) 3     (5,35)
Összesen 32   (57,14) 24   (42,86) 56 (100,00)

39. táblázat: A betegek nemek és kísérő betegségek szerinti megoszlása

Sztentelés
ideje 

napokban

Esetszám 
% (N) 

Pozitív vizelet-
tenyésztések

száma 
% (N)

p-érték 
(Khi-négyzet

próba)

Pozitív sztent-
tenyésztések

száma 
% (N)

p-érték
(Khi-négyzet

próba)

< 30 nap 32,14  (18) 11,11    (2)
p < 0,05

16,66   (3)
p < 0,05

> 30 nap 68,86  (38) 34,21  (13) 39,47 (15)

40. táblázat: A pozitív vizelettenyésztés és a sztent viselésének ideje közötti összefüggés
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len léte mel lett mindig magasabb arányú volt a sztentkolonizáció, illetve a pozitív vizelette -
nyész tés aránya, de ez a különbség statisztikailag nem bizonyult szignifikánsnak (p = 0.093;
p = 0.0893).

A 42. táblázatban a fenti összefüggést nemek szerint is különválasztottuk. Minden betegcso -
port  ban a nők esetén magasabb volt a pozitív vizelettenyésztés és a sztent bakteriális kolonizáci -
ó  jának aránya. Ez az arány 50% volt nőknél, míg 9,37% férfiaknál. A különbség statisztikailag
szig  nifikáns (p < 0.001). A kísérő betegséggel nem rendelkező betegek bacteriuriája 11,76% (2)
szig nifikánsan (p < 0.001) alacsonyabb volt, mint a kísérő betegségben szenvedőké 33,33% (13).
Az utóbbi csoportban a bacteriuria aránya 27,58% (8) daganatos betegség, 57,14% (4) cukorbe -
teg  ség és 33,33% (1) krónikus veseelégtelenség fennállása esetén.

A sztentek kolonizációs aránya magasabb a nőknél 62,50% (15), mint a férfiaknál 12,50% (4).
A 43. táblázatban láthatjuk a szten tek eltávolításakor a vizeletből izolált kór okozókat gyakori -
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Betegcsoport Betegszám

Pozitív vizelet-
tenyésztések

száma 
% (N)

Pozitív sztent -
tenyésztések

száma 
% (N)

Kísérő betegség nélküli beteg 17 11,76   (2) 17,65    (3)

Urológiai daganatos beteg 29 27,59   (8) 34,48  (10)

Cukorbeteg 7 57,14   (4) 71,42    (5)

Krónikus veseelégtelenségben szenvedő beteg 3 33,33   (1) 33,33    (1)

41. táblázat: A pozitív vizelet- és a katétervég tenyésztési eredmények összefüggései a kísérő
be teg sé gek kel

Betegcsoport

Be
te

g s
zá

m Pozitív vizelet-
tenyésztés 

% (N)

Pozitív sztent-
tenyésztés 

% (N)
férfi nő férfi nő

Kísérő betegség nélküli beteg 17 0 11,76 (2) 0 17,65 (3)

Urológiai daganatos beteg 29 6,90 (2) 20,69 (6) 6,90 (2) 27,59 (8)

Cukorbeteg 7 14,29 (1) 42,86 (3) 28,57 (2) 42,86 (3)

Krónikus veseelégtelenségben szenvedő beteg 3 0 33,33 (1) 0 33,33 (1)

42. táblázat: A pozitív vizelet- és a katétervégek tenyésztésének összefüggése a nemmel és a kí -
sé  rőbetegségekkel
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sá  guk alapján. A sztent  végekről izolált bak té -
riumok típusa és antibiotikum-ér zé keny sé ge
hason lí tott a vizeletéhez. Ugyanazt a kór okozót
46,67%-ban (7) izoláltuk. A vi ze let ben leg   gyak -
rab ban E.coli fordult elő, míg a sztenten E. fae-
calis.

Kapott eredményeinket a következő pon -
tokban összesíthetjük:

- Minden betegcsoportban a sztentek ko lo -
ni zációjának aránya magasabb volt, mint
a bacte ri uria aránya, de a kü lönbség sta -
tisz tikailag nem volt szig nifikáns. 

- Minden betegcsoportban a pozitív vi ze lettenyésztés és a sztent bakteriális ko  lonizációjának
aránya magasabb volt nők esetén. Ez az arány 50,0% volt a nőknél, míg 9,37% a férfiaknál
 (p < 0.001). Ennek hátterében részben az anatómiai viszonyokból adódó kön nyebb kolo -
ni záció állhat. 

- A bacteriuria aránya szignifikánsan alacsonyabb volt szisztémás megbetegedésben nem
szen vedő, mint az abban szenvedő betegeknél (11,76% vs. 33,33%,  p < 0.001).
a. A pozitív vizelettenyésztés gyakorisága az alapbetegség nélküli csoportban szigni fi -

kán san alacsonyabb volt férfiaknál, mint nők esetén (p < 0.001).
b. A pozitív vizelettenyésztés gyakorisága az urológiai daganatos betegcsoportban szig -

ni fikánsan alacsonyabb volt férfiaknál, mint nőknél (p = 0.044).
c. Cukorbeteg férfiak és nők között a pozitív vizelettenyésztés gyakoriságában nem ta -

lál tunk statisztikailag szignifikáns különbséget (p = 0.4292). 
d. A krónikus vesebetegek csoportjában az alacsony betegszám miatt nem tudtunk sta -

tisz tikai számításokat végezni.
e. A pozitív sztenttenyésztés gyakorisága az alapbetegség nélküli csoportban szigni fi -

kán san alacsonyabb volt a férfiak körében, mint a nőknél (p = 0.008).
f. A pozitív sztenttenyésztés gyakorisága az urológiai daganatos betegcsoportban szigni -

fi kánsan alacsonyabb volt a férfiaknál, mint a nőknél (p < 0.05).
g. Cukorbeteg férfiak és nők között a sztentkolonizáció gyakoriságában nem találtunk

sta tisztikailag szignifikáns különbséget (p = 0.4292). 
h. Hasonlóan a vizelettenyésztés eredményeihez, a krónikus vesebetegek csoportjában

az alacsony betegszám miatt nem tudtunk statisztikai számításokat végezni.
Napjainkban az urológiai beavatkozások során egyre nagyobb arányban használunk uré ter -

szten te ket, ún. kettős-J katétereket is az állandó katéterek mellett. A velük kapcsolatos infekci -
ók ról, haj lamosító tényezőkről, kezelési és megelőzési stratégiáról viszont csak nagyon kevés
iro dalmi adat áll rendelkezésre [Busscher és mtsai, 1991; Reid és mtsai, 1995; Re id, 1999].
Reid és munkatársai megállapították, hogy a szilikon kettős-J katéterek 90%-a ko lo ni zá lódott
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Vizeletből izolált 
baktériumok

Esetszám

E. coli 7

E. faecalis 4

P. aeruginosa 2

K. pneumoniae 1

Streptococcus spp. 1

43. táblázat: A sztent eltávolításakor a vi ze -
let ből izolált kórokozók előfordulási aránya
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ad  herens baktériummal, de mindössze 27%-ban tudtak kimutatni klinikailag is meg nyil vá nuló
húg y  úti fertőzést [Reid és mtsai, 1992]. Az adherens kórokozók 45%-a alacsony csí  raszámban
(101-102/1 cm3), míg 55%-a kis és nagy mikrokolóniájú biofilmekben jelent meg (>2x102-107).
Az elkülönített organizmusok 77%-a Gram-pozitív coccus, 15%-a Gram-negatív pál  ca és 8%-a
Candida spp.-be tartozik. Hagyományos laboratóriumi eljárással rendkívül nehéz a bio film kép -
 ző dés detektálása. E tényt bizonyította az a tanulmány, amelyben kimutatták, hogy míg a 237
uré tersztent 68%-a kolonizált volt, a betegek mindössze 30%-ánál állapítottak meg bac  te ri  uriát
[Farsi és mtsai, 1995]. Mindezek alapján a negatív vizelettenyésztés nem zárja ki azt a tényt,
hogy maga a sztent kolonizált. 

Eredményeink alapján kettős-J katéter viselése esetén posztoperatív bacteriuria, illetve
az ide gentest kolonizációja szempontjából fokozott rizikótényezőt jelent az idegentest fenn -
tar tásának ideje, illetve az egyidejűleg jelenlévő társbetegségek. Az infekció szempontjából
ma gas ri zi kójú betegeket sokkal szorosabban kell ellenőriznünk a sztent viselése során. Igaz,
hogy ide gentest jelenléte mellett az aszimptomatikus HI nem kezelendő, mivel csak a re zisz -
ten cia ki  alakulásának veszélyével járhat [Hooton és mtsai, 2010], mégis eredményeink azt
iga zolják, hogy nőknél sú lyos társbetegségek esetén (pl. cukorbetegség) sztent jelenléte mel-
lett az empi ri kus anti bi o ti kum-kezelés mérlegelendő az esetleges súlyos szeptikus állapot el -
ke rülése miatt. 

Az idegentestek mellett fellépő húgyúti infekciók hazai adatai csak elvétve állnak rendel -
ke zésre, de az európai nagy multicentrikus vizsgálatok eredményei mindenképpen elgondol -
kod tatóak, mind a helyes antibiotikum-politika, mind a húgyúti idegentestekkel kapcsolatos
in fekciók megelőzése és kezelése terén.

Heparinbevonatú húgyúti sztentekkel kapcsolatos vizsgálatok

Különböző anyagú katéterek inkrusztációjának, biofilmképződésének és az inkrusztáció
kö  vetkeztében létrejövő elzáródásának in vitro vizsgálata

• Mindhárom típusú katéter (hidrofil bevonatú latex, szilikon és heparinnal bevont szili -
kon) haj lamos az elzáródásra Proteus mirabilis infekció esetén.

• Nem volt szignifikáns különbség az elzáródásig eltelt idő tekintetében a szilikon anyagú
és a he pa rinbevonatú katéterek között (27. ábra)

• Ezzel szemben erősen szignifikáns különbség mutatkozott a hidrofil és a heparinbe vo -
na  tú katéterek között (p < 0.01)

• Inkrusztációt csak a hidrofil bevonatú és a szilikon katétereknél lehetett megfigyelni,
kü lönösen a katéterek nyílásainál, illetve a ballonjaik körül (28. ábra). A heparinbe -
vo na tú katéterek esetén az elzáródást tiszta gél-jellegű anyagtörmelék okozta (29.
ábra).
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Az inkrusztáció és a biofilmképződés in vivo vizsgálatának eredményei heparinbe vo na -
tú urétersztentek és nephrostomiás drének rövidtávú (2-6 hét) viselése esetén

Elektronmikroszkópos vizsgálat so rán szignifikáns különbséget észleltünk a heparinnal be -
vont és a normál poli ure tán urétersztentek között mind a bio film képződés, mind az inkrusztáció
te   kintetében (p = 0.0078). Már két héttel a felhelyezést követően a PUR sztentek fel  színén a
bio film  képződés mellett meg  indult az inkrusztáció is (30. ábra). Ez zel ellentétben a heparinnal
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27. ábra: Szilikon, hidrofil és heparinbevonatú katéterek elzáródásának ideje „katéterezett
hólyag” in vitro vizsgálata során, P. mirabilis infekció esetén

0                      20                     40                     60
Elzáródásig eltelt idő (óra)

Heparinbevonatú
katéterek

Szilikon katéterek

Hidrofil bevonatú
katéterek

28. ábra: Inkrusztáció REM képe hidro-
fil be vonatú katéteren

29. ábra: Heparinbevonatú sztentet elzáró gél-jel legű
anyag, amely a heparinréteg leválásának a kö vet kez -
mé nye
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be vont sztentek 6 hét után is inkrusztációtól men  tes -
nek bizonyultak (31. és 32. áb ra), míg minden be -
 vo natlan PUR sztent ese  tében változó mértékű, de
szig ni fi káns kövesedést lehetett igazol ni. Ha  son ló -
an nem alakult ki biofilm a he parinbevonatú sztentek
felszínén, míg a PUR sztentek 33%-ánál szig ni fi káns
biofilmképződést észleltünk (33. ábra).

A két nephrostomiás betegnél a heparinbe vo -
na tú drének a vizsgálat időtartama alatt (8 hét) nem
zá ródtak el, és a REM vizsgálat csak enyhe in -
krusz tációt igazolt, míg a bevonatlan drének 2-3 hét
alatt elzáródtak.
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30. ábra: 6 hetes sztent viselést kö ve tő -
en kialakult inkrusztáció a sztent kü lön -
böző területén, különböző metszetekben

31. ábra: Heparinbevonatú sztent REM képe 6 hetes
viselést követően

32. ábra: 6 hete fennlévő heparinbevo -
na tú sztent REM képe

33. ábra: Az inkrusztáció, a biofilmképződés és a sztentek (heparinbevonatú, PUR) el szí ne ző -
dé  sének mértéke a vizsgált 6 hetes időszak alatt
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A heparinnal bevont urétersztentek inkrusztációjának, biofilmképződésének, illetve el -
zá ródásának és a húgyúti infekciók előfordulásának vizsgálata a sztentek tartós (6-12
hó nap) viselése esetén 

Az 1. csoportba (uréterobstrukció) tartozó 10 betegnél a vizsgálati idő alatt nem észleltünk
obst rukcióra utaló ult  rahang eltérést, és nem alakult ki szimptomatikus húgyúti infekció sem.
Az eltávolítást kö ve  tően elvégzett elektronmikroszkópos vizsgálat a sztentek 70%-ában semmi -
lyen, míg 30%-ában csak minimális inkrusztációt igazolt. Hasonlóan a 2. csoportba (ileum con -
du it) sorolt három betegnél sem észleltünk elzáródást a megfigyelés 12 hónapja alatt és a
szten tek is átjárhatóak voltak az el távolítást követően annak ellenére, hogy az idegentestek ki -
fe je zett infekciónak voltak kitéve. Ezeknél a betegeknél a megelőző hidrofil bevonatú, illetve
szi li kon katéterek átlagban 5 hónap alatt elzáródtak (4-7 hónap) (34. ábra).

A heparinnal bevont urétersztentek jelentősen drágábbak a hagyományos sztenteknél. Ha
azonban a fenntarthatóság idejét és a cserék gyakoriságának csökkenését is figyelembe vesszük,
az összes költség alacsonyabb a heparinos sztenteknél, mint a hagyományosoknál. 

Mindezek alapján a heparinnal bevont urológiai idegentestek alkalmazása költséghatékony,
mi vel erős negatív felületi töltésüknek köszönhetően ellenállnak az inkrusztációnak és a bio -
film   képződésnek, csökkentve az elzáródás miatti szövődmények, a sürgősségi ellátások és az
invazív beavatkozások számát.
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34. ábra: A kü lön böző uréterszten tek az ileum con du i tok ban az el záródásig eltelt idő függ vé -
nyé ben

0                          20                         40                         60
Ileum conduit/elzáródásig eltelt hetek

Heparinbevonatú
katéterek

Hidrofil bevonatú
katéterek

Szilikon katéterek
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A poliuretán és a heparinnal bevont sztentek összehasonlító vizsgálata az inkrusztáció
és a biofilmképződés tekintetében olyan betegeknél, akiknél az obstrukció tartós meg -
ol dá sa csak kettős-J katéterrel lehetséges

Az első csoportba tartozó
poliuretán anyagú kettős-J
szten tek (PUR) fenntartásá-
nak átlagos ide  j e 15 hét volt
(4-19 hét között mozgott). A
szten tek eltávolításának hát -
te rében leggyakrabban obst -
 ruk ció (14 esetben, 77,78%),
míg 4 alkalommal (22,22%)
szimp tomatikus húgyúti infekció állt. PEM vizsgálat során biofilm kép ző dést 77,77 %-ban (14 be -
teg) észleltünk a sztentek felszínén. A mikrobiológiai vizsgálatok során 66,67%-ban (12 be teg)
te nyészett ki valamilyen mikro or ga niz  mus (44. táb lá  zat). Az in  krusztáció mértéke legkifejezettebb
a húgy hólyagba eső részen volt, ame lyet az uréter és a vesében elhe lyez ke dő rész követett (45.
táb lázat). Több esetben a sztentek bel ső csatornája és a végek nyí lása is teljesen el zá ródott (35.
ábra). 

A heparinbevonatú sztentek viselési ide  je hosszabb, átlagosan 11 hónap volt  (10-13 hó -
nap között változott). Ebben a cso portban sem obst rukció, sem szimptomatikus húgy úti in fekció
nem alakult ki. Erős szignifikáns különbséget találtunk a biofilmképződés és az in krusz  táció
te kinte té  ben a heparinnal bevont és a poliuretán szten tek kö zött (46. táblázat). A he parinos szten -
tek felszínén 4 esetben észleltünk kö ze  pes fokú inkrusztáci ót (30,77%, grade 1-2) (36. ábra), míg
bio filmet 2 alkalommal (15,38%) (44. táblázat). Kórokozókat is ke ve  sebb eset  ben izoláltunk a
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35. ábra: A sztent külső felszínének, belső és oldalsó járatainak
teljes inkrusztációja következményes elzáródással

A sztent 
típusa

Vizsgált 
sztentek 
száma

PEM vizsgálat
során észlelt

biofilm 
% (N)

Mikrobiológiai vizsgálat
során igazolt kórokozók a

sztent felszínén 
% (N)

PUR 18 77,78  (14) 66,67   (12)
Heparinos 13 15,38    (2) 15,38     (2)

44. táblázat: Biofilm -
kép    ző dés és bakteriális
ko   lo ni záció mér  téke a
PUR és a heparinos
 szten t fel  színén

A sztent 
típusa

Átlagos inkrusztáció a 
sztentek különböző részein

Összesített
átlag

inkrusztációHólyag Uréter Vese

PUR 3,10 2,70 2,40 2,70

Heparinos 0,53 0,38 0,30 0,40

45. táblázat: Inkrusztáció a szten-
tek különböző részein - összeha -
son lítás a PUR és a he parinos
sztent ese tén (a PEM vizsgálatok
során meghatározott inkrusztáció
mértékének átlaga /lsd. 58. oldal/)
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sztent felszínéről ebben a csoportban
(15,38%; 2 eset) (47. táblázat) an nak elle né -
re, hogy a vi zelettenyésztés 38,46%-ban volt
po zitív. Az egyes kórokózók megosz lá sát a
48. táblázat szem lél teti.
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36. ábra: A heparinnal fedett sztenten észlelt
enyhe inkrusztáció PEM képe 12 hónapos
fenn tartást követően

Heparinos sztent PUR-sztent Összes eset
N % N % N %

Biofilmtől mentes sztent 11 84,62 4 22,22 15 48,39
PEM vizsgálat során észlelt biofilm 2 15,38 14 77,78 16 51,62
Összesen 13 100,00 18 100,00 31 100,00
Fisher-teszt: p = 0.001

46. táblázat: A biofilmképződés összehasonlítása a két különböző típusú sztent esetén

Heparinos sztent PUR-sztent Összes eset
N % N % N %

Kórokozómentes sztent 11 84,62 6 33,33 17 54,84
Igazolt kórokozó a sztent felszínén 2 15,38 12 66,67 14 45,16
Összesen 13 100,00 18 100,00 31 100,00
Fisher-teszt: p = 0.01

47. táblázat: A sztentrészek tenyésztési eredményeinek összehasonlítása a két különböző anyagú
sztent esetén

Igazolt kórokozók
Kórokozókkal kolonizált sztentek száma N (%)

Összesen Poliuretán sztent Heparinos sztent

Enterococcus spp. 5  (16,13) 4  (22,22) 1    (7,69)
E. coli 4  (12,90) 3  (16,67) 1    (7,69) 
P. aeruginosa 2    (6,45) 2  (11,11) 0         (0)
CNS 2    (6,45) 2  (11,11) 0         (0)
Klebsiella spp. 1    (3,20) 1    (5,56) 0         (0)

48. táblázat: A sztent felszínéről igazolt kórokozók a két különböző típusú sztent esetén
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Húgyúti idegentestek mellett a baktériumok egy része a vizeletben szabadon áramlik és sza -
po  rodik (ún. „planktonikus” forma), míg másik csoportjuk az idegentest felszínén biofilmet ké -
pez. Amikor idegentest mellett a vizelet ureáztermelő baktériummal (pl. P. mirabilis) fer tőződik,
az idegentesten képződő biofilm kifejezetten problémássá válik. Ezek a mikroorga niz musok
elő ször kolonizálják a katéter felszínét, majd gyorsan biofilmet képeznek egy kifeje zet ten adhe -
zív poliszacharid mátrixban (37.a és b ábra). 

Ezek a baktériumok az ureáz enzim segítségével karbamidot bontanak, miközben ammóniát
sza badítanak fel, ami megnöveli a vizelet pH-értékét. A P. mirabilis ureáz enzime 6-10-szer gyor -
sab ban hidrolizálja a karbamidot, mint más baktériumok ureáz enzime (M. morga nii, Providen-
cia stuartii, K. pneumoniae, Proteus tettgeri, Proteus vulgaris). A lúgos kör nyezetben
mag nézium-ammónium-foszfát kristályok (struvit) és kálcium-foszfát (hid roxi apatit) ter me lőd -
nek, amelyek megrekednek a sejteket körülvevő organikus mátrixban [Goto és mtsai, 1999;
Morris és mtsai, 1999]. Az inkrusztációk progressziója végül elzárja a katétert (35. ábra). Ezen
in fekciós kövek PEM vizsgálata megerősítette a baktériumsejtek je len létét egész szer ke ze tük -
ben. Hasonlóképpen, Cox és társai PEM tanulmányukban nagy mennyiségű ba cillus je lenlétét
fi gyelték meg a katéterek inkrusztációja során, és igazolták, hogy azokat a fer tőzés kö vet kez -
mé nyeként létrejött kövek eredményezték [Cox és mtsai, 1989]. Bak te riológiai vizs gá latok bizo -
nyí tották, hogy az inkrusztált katéterek biofilmképződésénél a P. mi rabilis a leg fontosabb
ureáz termelő baktérium [Stick ler és mtsai, 1995]. Miközben a biofilm mi ne ra li zá ciójának fő
haj tóereje az ureáz, kimutatták, hogy a bakteriális poliszacharid tok is sze repet ját  szik e folya -
mat ban. In vitro tanulmányok során rámutattak, hogy a P. mirabilis ál tal lét rehozott tok olyan
gélt alkot, amely stabilizálja a növekvő kristályokat, és hogy a tokból szár  ma zó tisztított exo -
po liszacharid képes meg kötni a magnéziumot és emellett felgyorsítani a mag né  zi um-am mó ni -
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37.a ábra: Biofilmképződés a katéter belső fel-
színén (fent)
37.b ábra: Növekvő biofilm a katéter felszínén
(jobbra)
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um-foszfát kristályok (struvit) ki alakulását [Dumanski és mtsai, 1994; McLean és mtsai, 1991].
McLean és társai megfigyelték, hogy ebben a folyamatban az első fázis a szer ves anyagok felü -
let re történő lerakódása. Ezt köve tően lassan struvit kristályok kezd  tek ki  alakulni a kon dicionáló
fil men. Sejtagg re gá tu mok tapadtak a felszínhez, amelyek nö vekedés köz    ben mik rokolóniákat
al kottak, és végül teljes bio  film mé váltak. Ezu -
tán a struvit kris tályok már gyor   san növekedtek
ma gában a biofilmmát rix ban. Stickler és tár sai
egy katéterizált húgy hó lyag egy szerű fi zi kai mo -
dell jét hasz nál ták arra, hogy a ka téter in krusz tá -
ció folyamatát tanulmá nyoz zák [Stick ler és
mtsai, 1995]. A mine ra li záló dott bi ofilm met -
szete i nek transz missziós elekt ronmik roszkópos
fel vételein meg nö ve ke  dett struvit kris tályokat
le het látni, ame lyek a bio film tes tében he lyez -
ked tek el, és azt, hogy azok köz vet le nül tapad-
nak a katéter fe lületéhez (38. ábra). A sejtek
to váb bi kolonizációja és nö vekedése a ka téterek
és kristályok fe lületén alka li  kus bio film kép ző -
dést idéz elő, amely bizto sít ja a folyama tos in -
krusz táció és ka té terelzáródás feltételeit. 

Összegzésként, a jelenlegi bizonyítékok arra utal nak, hogy a katéter inkrusztációját a kö -
vet kezők idézik elő: 

- a vizelet fertőzése P. mirabilis vagy más ureáztermelő baktérium által 
- szerves kondicionáló réteg kialakulása a katéter felszínén
- baktériumsejtek megtapadása a katéteren
- a megtapadt sejtek szaporodása és biofilmközösségek képződése a poliszacharid mát -

rixon belül
- a vizelet pH-értékének emelkedése és a biofilm kialakulása az ureáz hatására
- kálcium- és magnéziumionok a vizeletből a mátrixba történő vándorlása
- kálcium- és magnézium-ammónium-foszfát kristályok gél által stabilizált kristályo so -

dá  sa
Sajnálatos módon az eddigi próbálkozások (sztentek rendszeres időközökben történő cseréje,

a sztentek típusainak, méretének változtatása, forszírozott folyadékbevitel, áfonya dzsúz fo -
gyasz tás), amelyek a sztentek elzáródásainak megelőzésére irányultak, nem jártak nagy sikerrel
[Capewell és mtsa, 1993]. Mindezek alapján napjaink egyik legégetőbb problémája egy olyan
anyag vagy eljárás kifejlesztése, amely megakadályozza a biofilmképződést és az inkrusztációt.
Szám talan próbálkozás volt, mint például [Biering-Sorensen, 2002; Kumon, 2000; Kunin és
mtsai, 1987; Liedl, 2001; Morris és mtsai, 1997; Stickler és mtsa, 1994; Stickler és mtsai, 1996;
Warren, 2001]:
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38. ábra: A katéter felszínén a biofilmben
elhelyezkedő struvit kristályok
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• szabályozható felszabadulású antibiotikum vagy antiszeptikus anyag (minocyclin, ri-
fampicin, gentamicin, nitrofurantoin) felvitele az idegentest felszínére

• nehézfémekkel történő bevonás (pl. ezüst)
• a felület töltésének, víztaszító, illetve vízkötő tulajdonságának változtatása
• önmagában antimikrobás aktivitású vagy adhézióellenes felület létrehozása 
1984-ben Hayward és Chapman hemokompatibilis, lipidekkel bevont természetes anyagok

hasz nálatát javasolták. A vörösvértestek külső felületén található foszforil-kolint (PC) vegy í tet -
ték szintetikus polimerekkel, lemásolva a természetben előforduló dipalmitoilfoszfatidilkolin
(DPPC) membrán lipidet. A gyógyászati eszközök gyártásában azonban e polimereket gyen ge
me chanikai tulajdonságuk miatt nem lehet alapanyagnak, csak külső bevonatnak hasz nál ni. Azt
fel tételezték, hogy a vízmolekulák képesek szorosan a PC-hoz kötődni, így megakadá lyoz ni,
hogy fehérjék vagy más anyagok kapcsolatba léphessenek a felülettel. Az ezzel kap  csolatos vizs -
gálatok bebizonyították, hogy a PC felülettel érintkező fehérjék természetes ál la potukban ma -
radnak, míg az alappolimerekkel érintkezve szerkezeti átalakuláson mennek át, amely le he tő vé
teszi a fehérjék irreverzibilis kötődését kondicionáló film formájában [Stickler és mtsai, 2002].

Stickler in vitro vizsgálatai alapján a PC-bevonat nem csökkentette szignifikánsan sem a la -
tex, sem a szilikon felületek inkrusztációját. Azonban a PC-bevonatú szilikon katétereken az
in krusztáció mértéke jelentősen kisebb volt, mint a latex katétereken, és az átlagos ka té ter el zá -
ró   dási idő a PC-bevonatú szilikon katéterek esetében szignifikánsan hosszabb volt (64 óra),
mint a latex katéterek esetén. A PC-bevonatú urétersztentek in vivo vizsgálata során kisebb ará -
nyú inkrusztációt és biofilmképződést (36% v. 54%) mutattak ki, mint a bevonat nélküliek ese -
tén [Stickler és mtsai, 2002]. 

A heparin az erős elektronegativitásának köszönhetően taszítja a sej tes organizmusokat, így
ki válóan megfelel bakteriális kolonizációt gátló felületi bevonatnak. 1987-ben Ruggieri vizsgá -
la ta során a baktériumok megtapadásának 90%-os csökkenését észlelte he parinnal bevont húgy -
úti katéterek felületén. [Hildebrandt és mtsai, 1997; Ruggieri és mtsai, 1987]. 

In vitro, illetve in vivo vizsgálatok során elsők között igazoltuk a heparinnal bevont uréter-
sztentek, nephrostomiás katéterek előnyét mind a biofilmképződés, mind az inkrusztáció, mind
a következményes húgyúti infekciók tekintetében a bevonat nélküli poliuretán katéterekkel
szem  ben. Elsőként vizsgáltuk ugyanezen sztentek viselkedését in vivo körülmények között
hosszútávon (1 év), és eredményeink alátámasztják biztonságos fenntartásukat ezen időszak
alatt is.

A folyamatos, illetve a megszakított levofloxacin-kezelés ha té kony sá gá nak
vizsgálata idegentestet viselő betegek esetén

A folyamatos, illetve a megszakított levofloxacin kezelésben részesült betegcsoport között
nem találtunk eltérést sem a klinikai, sem a mikrobiológiai gyógyulás terén. A folyamatosan
ke zelt betegeknél a derékfájdalom 37,50%-ban szűnt meg 1-3 nappal a sztent felhelyezését kö -
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ve tően, 87,50%-ban 4-10 nap között, míg minden beteg panaszmentes volt a 11-17. nap között
(49. táblázat). Hasonló eredményeket kaptunk a megszakított kezelésben részesült betegeknél,
nem találtunk szignifikáns eltérést sem a sztent viselésével kapcsolatos panaszok, sem a láz,
sem a fehérvérsejtszám alakulása terén (50. és 51. táblázat).
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Panaszos betegek N (%)

A folyamatosan kezelt 
betegcsoportban

A megszakítottan kezelt
betegcsoportban

A sztent felhelyezése előtt 3  (37,50) 3  (18,75)a

1-3 nappal a sztent felhelyezését
követően 7  (87,50) 12  (75,00)b

4-10 nappal a sztent felhelyezését
követően 1  (12,50) 2  (12,50)c

11-17 nappal a sztent felhelyezését
követően 4  (50,00) 7  (43,75)d

a Fisher-teszt: p = 0.36 a két csoport adatainak összehasonlításánál
b Fisher-teszt: p = 0.63 a két csoport adatainak összehasonlításánál
c Fisher-teszt: p = 1 a két csoport adatainak összehasonlításánál
d Fisher-teszt: p = 1 a két csoport adatainak összehasonlításánál

50. táblázat: Irritatív vizelési panaszok alakulása a két betegcsoportban

Panaszos betegek N (%)

A folyamatosan kezelt 
betegcsoportban

A megszakítottan kezelt
betegcsoportban

A sztent felhelyezése előtt 8  (100,00) 15  (93,75)a

1-3 nappal a sztent felhelyezését
követően 5    (62,50) 8  (50,00)b

4-10 nappal a sztent felhelyezését
követően 1    (12,50) 2  (12,50)c

11-17 nappal a sztent felhelyezését
követően 0 1    (6,25)d

a Fisher-teszt: p = 1 a két csoport adatainak összehasonlításánál
b Fisher-teszt: p = 0.68 a két csoport adatainak összehasonlításánál
c Fisher-teszt: p = 1 a két csoport adatainak összehasonlításánál
d Fisher-teszt: p = 1 a két csoport adatainak összehasonlításánál

49. táblázat: A derékfájdalom alakulása a folyamatosan, illetve a megszakítottan kezelt beteg -
cso portban
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A HPLC vizsgálatok nem mutattak szignifikáns eltérést a sztent különböző részein (vese,
uré ter, hólyag) kimutatható antibiotikumszintben sem (39. ábra). A statisztikai számítások alap -

ján mindkét csoportban szignifikánsan nagyobb mennyiségű levofloxacin kötődik meg a sztent
kon dicionáló filmrétegében, mint a sztent felszínén (p = 0.02) (52. és 53. táblázat). A sztent
fel szí nén kimutatott antibiotikumszint a sztent minden szakaszán, mindkét betegcsoportban
meg ha ladta a leggyakoribb húgyúti kórokozó, az E.coli MIC értékét (0,004-0,015mg/l). A kon -
di cionáló film réteg antibiotikum szintje ezenkívül elérte a P. aeruginosa (0,25-1mg/l), az E. fae -
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Panaszos betegek 
G/l (tartomány)

A folyamatosan kezelt 
betegcsoportban

A megszakítottan kezelt
betegcsoportban

Átlagos fvs-szám a sztent felhelyezése
előtt 11,5      (6-14) 12,77   (6,9-26,7)a

Átlagos fvs-szám az obstrukciót vég -
legesen megszüntető műtét napján 7,5   (4,4-10) 7,37         (3-10)b

a t-teszt p = 0.27 a két csoport adatainak összehasonlításánál
b t-teszt p = 0.8  a két csoport adatainak összehasonlításánál

51. táblázat: Fehérvérsejtszám alakulása a két betegcsoportban

39. ábra: A sztent felszínéről
leoldott kondicionáló filmréteg
HPLC kromatogramja 

Betegszám
Átlagos kezelési idő

(nap)
Kondicionáló film-

réteg (µg/ml)
Sztent felszín (µg/ml)

12 20 (19-22) 0,724 0,132a

52. táblázat: Átlagos levofloxacin-koncentráció (µg/ml) a sztent kondicionáló filmrétegében,
illetve a sztent felszínén a folyamatosan kezelt betegcsoportban (napi 500mg levofloxacin)

a páros t-teszt p = 0.022 
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calis (0,25-2mg/l) és a S. aureus (0,12-0,5mg/l) MIC értékét az esetek 41,6%, 25% és 66,6%-ban.
PEM vizsgálat során a sztentek felszínén biofilmet nem találtunk és kórokozót sem tudtunk
izolálni róluk.

Mindezeken kívül a két csoport között a korai, illetve a késői mikrobiológiai gyógyulási
arány terén sem igazolódott különbség.

Klinikai megfigyelések azt bizonyították, hogy a húgyúti idegentestek felszínén a biofilmben
a baktériu mok képesek túlélni a mikrobiológiai vizsgálatok eredményei alapján indított anti bi -
 o tikum-kezelést. Egy in vitro kísérletben Nickel és munkatársai kimutatták, hogy a P. aeru gino -
sa törzsei a katéter felszínén biofilmet képezve, ellenállóvá váltak tobramycinnel, ami ka cinnal,
cef tazidimmel, ciprofloxacinnal és meropenemmel szemben [Nickel és mtsai, 1985; Nickel és
mtsai, 1985/2]. Az antibiotikum-kezelés mellett kialakult biofilm nagyon lassan, kö rül be lül
0,2-0,3 cm/óra sebességgel terjedt a katéter felületén. A legtöbb kutató álláspontja sze rint az
an tibiotikumok csak lassítani tudják a biofilmképződést a planktonikus védtelen bakté ri umok
el iminálásával, metabolikus aktivitásuk csökkentésével, illetve megállításával. Az anti bi otikum-
ke zelés elsősorban csak a „fiatal” biofilmek (>24 óra) esetén járhat eredménnyel [Reid és mtsai,
2001]. Ha a biofilm már rögzült, a fertőzés eredményes ke  zelése ér dekében az idegentestet kell
el távolítani. 

Goto és munkatársai in vitro modelleken vizsgálták a P. aerugi no  sa bio  film kép ző ké pességét
kü lönböző antibiotikumok, különböző bak tericid koncent rációja mel  lett mind egye sé vel, mind
mak rolid kombinációval kiegészítve [Go to és mtsai, 1999/2]. Ered  mé nye ik azt iga zol ták, hogy
a béta-laktám antibiotikumok és az ami noglikozidok képesek meg   előzni a „fia tal” bio filmek
ki alakulását és növekedését. A papi pe nem erősebb aktivitást mu  ta  tott a P. aeruginosa bio film -
kép zésével szemben, mint a piperacillin és cefta zi dim. Az ami  kacin mi nimális baktericid kon -
cent rációjának (MBC) 128-szo rosa hasonló bakte ri cid ak  tivitást ered mé nyezett, mint a
pa pi pe nem esetében a 64-szeres MBC, jelezve a „fiatal” bi o fil mek  kel szembeni ki váló ha té -
kony ságát (40. ábra) [Goto és mtsai, 1999/2]. A béta-laktám an ti bi  otikumok el ső sor ban a nö ve -
ke désben lé vő biofilmek képződését, il letve terjedését gátol hat ják meg. Ezzel szem ben Goto in
vit ro vizs gá latai is megerősítették azt a tényt, hogy a flu o ro kino lo nok (pl. ofloxacin, levo -
floxacin, ciprofloxacin) jó penetrációs kész ség gel rendelkeznek, így ha tékonyak mind a „fia -
tal”, mind az „idősebb” biofilmek esetén, sőt, az antibiotikum-kezelés ab ba hagyása után, még
sok szor l-2 hétig is kimutathatók a biofilmben (41. ábra) [Goto és mtsai, 1999/2; Nickel és mtsai,
1992/2; Reid és mtsai, 2001]. 
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Betegszám
Átlagos kezelési idő

(nap)
Kondicionáló film-

réteg (µg/ml)
Sztent felszín (µg/ml)

12 7 0,237 0,098a

53. táblázat: Átlagos levofloxacin-koncentráció (µg/ml) a sztent kondicionáló filmrétegében,
illetve a sztent felszínén a megszakítottan kezelt betegcsoportban (napi 500mg levofloxacin)

a páros t-teszt p = 0.022 
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40. ábra: A papipenem és az amikacin „Time-kill curves”-je a P. aeruginosa által képzett biofilm
esetén [Goto T.,  Nakame Y.,  Nishida M. , Ohi Y.. Bacterial biofilms and catheters in experi-
mental urinary tract infection. Int. J. Antimic. Agents 1999; 11: 227-231.]
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41. ábra: A ciprofloxacin és levofloxacin „Time-kill curves”-je a P. aeruginosa által képzett
biofilm esetén [Goto T.,  Nakame Y.,  Nishida M. , Ohi Y.. Bacterial biofilms and catheters in
experimental urinary tract infection. Int. J. Antimic. Agents 1999; 11: 227-231.]
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Egy másik kísérlete során arra mutatott rá, hogy a trimethoprim/sulfamethoxazol és a tob -
ra  mycin, a fluorokinolonokhoz képest kevésbé hatásos a biofilmképződés gátlása terén [Goto
és mtsai, 1999; Goto és mtsai, 1999/2]. Wollin és Reid in vivo és in vitro vizsgálataiban azt iga -
 zol ta, hogy a ciprofloxacin és az ofloxacin a vizeletben gyorsan elért magas koncentrációt kö -
 ve tően képes behatolni az idegentest kondicionáló filmrétegébe, valamint annak felületére, és
már igen kis koncentráció esetén (> 1ng/ml/cm idegentest) is jelentősen csökkenti a bakteriális
meg  tapadást (54. táblázat) [Liedl, 2001; Reid és mtsai, 2000; Reid és mtsai, 2001; Wollin és
mtsai, 1998]. Más vizsgálatok is megerősítették, hogy mind a ciprofloxacin, mind az ofloxacin
ké  pes rövid ideig megakadályozni a mikroorganizmusok adhézióját és a következményes bio -
film  képződést [Nickel és mtsai, 1992/2; Shigeta és mtsai, 1997]. A húgyúti idegentestek esetén
gyak  rabban találkozunk Gram-pozitív kórokozókkal (Enterococcus spp.10-20%), így a terápia
ki  választásánál ezt is mérlegelnünk kell (levofloxacin, béta-laktám/BLG).

Vizsgálatunk során elsőként igazoltuk, hogy a levofloxacin is képes megkötődni a sztent
kon dicionáló filmrétegében és a sztent felszínén. Elsőként hasonlítottuk össze a folyamatos, il -
let ve a megszakított antibiotikum-kezelés hatékonyságát olyan betegeknél, akiknél az obstrukció
kö  vet keztében kialakult húgyúti infekció miatt sztentfelhelyezésre kényszerültünk. Eredmé nye -
ink azt igazolják, hogy a levofloxacin a ciprofloxacinhoz hasonló, az ofloxacint meg haladó an -
ti bio ti kum-koncentrációt ér el a kondicionáló filmrétegben és a sztent felszínén. A kezelés
meg szakí tását követően viszont a levofloxacin sokkal lasabban eliminálódik, ennélfogva hosszabb
ideig biz tosít védelmet a kolonizációval szemben. A levofloxacin, mint III. generációs flu o ro -
ki nolon elő nyös választás az idegentestek mellett fellépő húgyúti infekcióknál, mivel jó ab -
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Antibiotikum Kondicionáló filmréteg
(µg/ml)

Sztent felszín
(µg/ml)

ciprofloxacin
Wollin vizsgálatai alapján
Reid vizsgálatai alapján

0,99
0,89

0,27
0,22

ofloxacin
Wollin vizsgálatai alapján
Reid vizsgálatai alapján

0,34
0,31

0,12
0,12

a ciprofloxacinszint a terápia megszakítását
követő 10-14 nappal (Wollin adatai)
az ofloxacinszint a terápia megszakítását követő
10-14 nappal (Wollin adatai)

0,001

0,093

0,002

0,059

54. táblázat: A ciprofloxacin és az ofloxacin abszorpciós képessége a sztent kondicionáló film-
rétegébe, illetve a sztent felszínére az irodalmi adatok alapján
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 szorp ciós ké pes sége mellett szélesebb antibakteriális spektrummal is rendelkezik (Gram-pozi -
tív kórokozók, pl. E. faecalis) a II. generációs fluorokinolonokhoz (ofloxacin, cip ro floxacin)
ké pest. Vizs gálati eredményeink alátámasztják azt a feltevést, hogy kettős-J ka té  ter mel lett a
fo lyamatos an tibiotikum-kezelés nem jár előnnyel a megszakított, vagy az ún. „pulse” te rápiával
szem ben, csök kentve ezáltal a rezisztencia kialakulásának esélyét.

Alacsony energiájú akusztikus hullámokat kibocsátó eszköz ha té kony sá gá -
nak vizsgálata katéterviselők esetén

A vizsgálatban résztvevő betegek adatait a 55. táblázat tartalmazza. Az UroShield eszközt
vi  selő csoportban az átlagos életkor 75 év volt, míg a kontrollcsoportban 77 év. A nemek kö -
zöt ti megoszlás (UroShield csoport: 4 nő/14 férfi, kontrollcsoport: 4 nő/13 férfi) és a katétervi -
se lés indikációja kö zött sem volt lényeges eltérés a két csoport között (prosztatarák: 6/6, BPH:
7/6, vizeletinkonti nen cia: 3/3, vezikoureterális reflux: 2/2). A vizsgálat ideje alatt tünetekkel já -
ró húgyúti fertőzést egyik csoportban sem észleltünk, és nem volt szükség an ti biotikum-kezelés
el  indítására sem. A katéter idő előtti eltávolítása a kontrollcsoportban három, az UroShield cso -
port ban kettő alkalommal történt. Az UroShield csoportban 1 esetben a katéter ve zetési zavar
(re tenció), 1 esetben véres vizelet miatt, a kontrollcsoportban 1 esetben véres vi zelet, 1 esetben
el akadás és 1 esetben ballon hiba miatt kényszerültünk erre. A fentieken kívül egyéb nem kívána -
tos ese ményt egyik csoportban sem észleltünk.

Szignifikáns bacteriuria a 8. hétre az UroShield csoportban 5 (27,78%), míg a kontrollcso -
port ban 13 esetben (76,74%) alakult ki (p = 0.004). A szignifikáns bacteriuria alakulását a nyolc
hét alatt az 42. ábra szemlélteti. Az UroShield eszközt viselők között a nyolcadik héten egy be -
teg nél észleltünk P. aeruginosa-t (5,56%), szemben a kontrollcsoportban észlelt 29,41%-os
aránnyal (p = 0.006). Szignifikáns K. pneumoniae és P. mirabilis bacte ri uriát a kontrollcsoport-
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UroShield csoport Kontrollcsoport

Betegek száma 18 17
Átlagos életkor (min-max. érték) 75,61 (56-89) 76,53 (56-89)
Nő/Férfi 4/14 4/13
A katéterviselés oka
Prosztatarák 6 6
BPH 7 6
Vizeletinkontinencia 3 3
Vezikoureterális reflux 2 2

55. táblázat: A betegek jellemzői
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ban 2-2 betegnél (11,76%), míg az UroShield csoportban szintén 2 (11,11%) esetben K. pneu-
moniae-t és 1 betegnél (5,56%) P. mirabilist észleltünk. Mindezek mellett a szignifikáns E.coli
bacteriuria is 50%-kal volt magasabb a kontrollcsoportban (p = 0.51) (56. táblázat). 

A katéterviseléssel kapcsolatos tünetek a kérdőív alapján a kiindulási értékhez képest átlagban
1,31 ponttal javultak az UroShield, míg 1,47 pontot romlottak a kontrollcsoportban (43. ábra). 

A részletesebb elemzés során azt észleltük, hogy azokban az esetekben, ahol a kiindulási
ér ték legalább középsúlyos volt (≥3), ott nagyobb mértékű javulást tapasztaltunk az UroShield
(2,29) eszköz mellett. Ebben az esetben a kontrollcsoportnál viszont nagyobb arányban rosszab -
bod tak (2,0) a katéterviseléssel kapcsolatos tünetek (44. ábra).

Egyszeri katéterezés során a bacteriuria kialakulásának veszélye 1-2%, amely rövid ideig
tar tó katéterviselés esetén (<7nap) 3-10%-ra emelkedik, majd ezt követően napi 4-10%-kal nő,
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42. ábra: A szignifikáns bacteriuria alakulása a 8 hét alatt

8. héten észlelt változók
UroShield

csoport
18

Kontroll -
csoport

17

Khi négyzet próba

Bacteriuria (>105) összes 5  (27,78%) 13 (76,47%) p = 0.004
P. aeruginosa 1    (5,56%) 5  (29,41%) p = 0.006
E. faecalis 0    (    -     ) 2  (11,76%) p = 0.133
E.coli 1    (5,56%) 2  (11,76%) p = 0.51
P. mirabilis 1    (5,56%) 2  (11,76%) p = 0.51
K. pneumoniae 2  (11,11%) 2  (11,76%) p = 0.51

56. táblázat: A 8. héten észlelt változók
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43. ábra: A katéterviseléshez kapcsolódó panaszok alakulása a vizsgálat ideje alatt

44. ábra: A katéterviseléshez kapcsolódó panaszok alakulása a vizsgálat ideje alatt, amennyiben
a betegek kezdetben legalább közepes vagy súlyos panaszokkal rendelkeztek
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és 30 nap eltel té vel szinte 100%-ban megfigyelhető [Classen és mtsai, 1991; Garibaldi és mtsai,
1974; Kunin és mtsa, 1966]. A rövidtávú katéterviseléssel kapcsolatos bacteriuriák legtöbb esete
tü net mentes [Tambyah és mtsai, 2002]. Antibiotikum adása ritkán, elsősorban magas rizikójú
be teg csoportban jö het szá mí tás ba. A tartós állandó katéterek mellett fennálló tünetmentes bac  te -
ri uria 25%-ából vi szont tü ne tek kel járó húgyúti infekció alakulhat ki, és ezek 1-4%-a bacteriaemi -
á val is jár. Az ehhez társuló nosocomialis húgy úti infekciók mor talitása elérheti a 13%-ot, mégis
a fel  mérések alap ján a kór házi halálozások <1%-áért felelős az ilyen infekció. A katéterrel kap -
cso la  tos bacte riuria mor talitásra kifejtett ha tása az iroda lom ban ellentmondó. Platt prospektív
vizs gá l ata alap ján 1458 állandó ka té te res kórházi betegnél a halálozási arány 19% volt, szemben
az ál landó ka  tétert nem viselők 4%-os arányával. Az adatok feldolgo zá sa során az ál lan dó katéter
vi selése 2,8-sze res ri  zi kófaktort jelentett [Platt és mtsai, 1982]. Más vizsgálatok viszont ilyen
di  rekt kap csolatot nem igazoltak. A vizsgálatok metaanalízisei egy ér tel  műen rá mutatnak arra,
hogy a katéter vi selés időtartama a legfontosabb kockázati tényező a ka téterrel kap  csolatos HI
ki alakulásánál. Ezt követi a vizeletgyűjtő zsák, a katéter és a periureth ra lis szakasz ko   lonizációja,
a diabetes mel  litus, a női nem, az idős kor, a vesefunkció károsodása, a katéter gon  dozásának
rossz mi nő sé ge, beleértve a műtői körülményeken kívüli behelyezést [Garibaldi és mtsai, 1974;
Ga ribaldi és mtsai, 1980; Huth és mtsai, 1992/2; Maki és mtsa, 2001; Platt és mtsai, 1986; Saint
és mtsa, 2003]. Húgyúti idegentestek mellett hosszabb távon a biofilmképződés szinte el ke rül -
he tetlen. A biofilmképződés mellett nagyon hamar elindul az előzőekben már rész letezett
inkrusz tációs folyamat. A külső, leggyakrabban a ballon környékén kezdődő kö   ve se dés a katéter
el távolításakor okozhat hólyagnyálkahártya-, illetve húgycsősérülést, míg az int ra luminális
inkrusz táció rövid időn belül a katéter teljes elzáródásához és ennek jól ismert szö   vődményeihez
(pyelo nephritis, septicaemia, sokk) vezethet.  

Számos újítást próbáltak kifejleszteni a katéterekkel kapcsolatos húgyúti infekciók meg -
e lő zése érdekében. Idetartoztak a katéterbehelyezésnél alkalmazott különböző antiszeptikus
csúsz tató gélek, [Schiotz, 1996] a katéterzsákra szerelhető antireflux szelepek, a katéterzsák
ir ri gálására szolgáló különböző antiszeptikus oldatok stb. [Gillespie és mtsai, 1983; Huth és
mtsai, 1992; Thompson és mtsai, 1984]. Az összehasonlító vizsgálatok viszont azt igazolták,
hogy a fen ti újítások nem jártak számottevő előnnyel a zárt vizeletelvezetéses rendszerhez
ké pest. Hosszabb távon az ezüsttel impregnált katéterek sem váltották be a kezdetben hozzá -
juk fű zött nagy reményeket. Az ezüst-oxid-bevonatú katéter húgyúti infekciót csökkentő ha -
tá sát há rom na  gyobb tanulmány vizsgálta [Johnson és mtsai, 1990; Riley és mtsai, 1995;
Takeuchi és mtsai, 1993]. Johnson és munkatársai egy prospektív, 482 kórházi beteg adatait
fel dolgozó elem zés so rán azt ál lapították meg, hogy az ezüst-oxid alapú katéterek csak olyan
nő betegek ese tén képesek csök ken teni a HI incidenciáját, akik nem részesültek megelőzően
an tibiotikum-ke zelésben [Johnson és mtsai, 1990]. Velük ellentétben, Riley és munkatársainak
egy másik, 1309 beteget ma gába fog  laló vizsgálata [Riley és mtsai, 1995] viszont nemcsak,
hogy nem iga zol ta az ezüst-oxid ala pú katéterek infekciót csökkentő szerepét, hanem azt ta -
lál ta, hogy a bacte ri uria inciden ci ája a fér fi betegeknél nő. A Cochrane Review-ban megjelent
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ada tok sem igazolják az ezüst-oxid bac te riuriát csökkentő szerepét (Relative Risk (RR) 0.89,
95%, Confidence Inter val (CI) 0.68-1.15) [Schumm és mtsa, 2008]. Az ezüstbevonatú ka té -
te rek esetében viszont a Cochrane Review me taanalízise alátámasztja azt a tényt, hogy rövid
ka téterviselés esetén (<2 hét) az ezüstbevonat ké pes felére csökkenteni a bacteriuria elő for -
du lását a standard katéterrel szem ben, de nem képes be folyásolni a húgyúti infekciók kiala -
ku lásának veszélyét.  

Az antibiotikummal impregnált katéterek között a minocycline- és a rifampicin-, illetve a
nitro fu razonbevonattal kapcsolatosan találhatók eredmények az irodalomban. Darouiche és mun -
ka társai egy tanulmány során azt mutatták ki, hogy a minocycline és rifampicin impregnáció
szig nifikánsan csökkenti a Gram-pozitív bacteriuriát a kontrollcsoporthoz képest 2 héten át (7,1%
vs. 38,2%; P < 0.001). Ezzel szemben viszont sem a Gram-negatív bacteriuriát (46,4% vs. 47,1%),
sem a candiduriát (3,6% vs. 2,9%) nem képes befolyásolni [Darouiche és mtsai, 1999]. Há rom
na gyobb vizsgálat foglalkozott a nitrofurazonbevonatú katéterek bacteriuria és húgy úti in fekciót
meg előző tulajdonságával. Az adatok metaanalízise alapján el mond ható, hogy rövid katéterviselés
so rán (1 hét) csökkentik a katéterviseléssel kapcso la tos bac teriuriát, azon ban hosszabb távon,
ahogy ez a megelőző csoportban is előfordult, nem ké pesek meg aka dá lyozni vagy szignifikánsan
csök kenteni a bacteriuriát, illetve a tünetekkel jár ó húgyúti infekciók szá mát [Al-Habdan és mtsai,
2003; Lee és mtsai, 2004; Stensballe és mtsai, 2007]. 

A biofilmképződés megelőzésének mechanikai módszere az ultrahangenergia alkalmazása,
ám a korábbi vizsgálatokban a hangsúly inkább az antibiotikumok hatékonyságának növelésére
irá nyult [Rediske és mtsai, 2000]. Az alacsony energiájú akusztikus hullámok (SAW) alkal ma zá -
sá nak koncepciója azon a hipotézisen alapul, hogy ezek az akusztikus hullámok képesek meg za -
var ni a biofilmképződést. Az általuk keltett vibráció gátolja a planktonikus bak tériumok fe   lü lethez
tör ténő adhézióját, illetve a tovaterjedő rezgések megzavarják a mikroor ga nizmusok ke motaktikus
jel zőmechanizmusát is, így megakadályozzák a felszín közelében a bio film ki ala kulásához szüksé -
ges baktériumközösségek szerveződését [An és mtsai, 2000; Hazan és mtsai, 2006]. Mindezek
mel lett a generált mikrorezgések javíthatják a húgycső nyálkahár tyá jának vér áram lását, elő se gít -
he tik a katéter mellett kialakult váladék kiürülését, csökkenthetik a beteg pa na szait és fájdalmát.
Ha sonló elven működő készülékeket alkalmaznak szövetsé rü lé sek és ne urológiai eredetű (Trigemi-
nus neuralgia) fájdalmak csökkentésére (PainShield) [Adahan és mtsai, 2010].

Hazan és munkatársai dolgozták ki azt az eljárást, amely során az akusztikus hullámok egy
kis hordozható egységről átadódnak a katéterre, és ezt követően tovaterjednek annak egész fel -
szí nén [Hazan és mtsai, 2006]. Az így kifejlesztett UroShield eszköz hatékonyságát osztályunk
az elsők között vizs gálta. 

Vizsgálatunk során az UroShield eszköz hosszútávú katéterviselés esetén biztonságosnak
bi zonyult. Eredményeink azt igazolták, hogy a felületi nanohullámok képesek csökkenteni a
ka  téterviselés mellett kialakuló szignifikáns bacteriuriák arányát nem csak rövid, hanem hosz -
szabb távon (8 hét) is (UroShield: 27,78% vs. kontroll: 76,74%). Az ál  landó katéterrel össze -
füg gő panaszokat leginkább súlyos, illetve középsúlyos panaszok ese tén mérsékelte.   
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Az alacsony energiájú akusztikus hullámok alkalmazásának és költséghatékonyságának pon-
tos meghatározásához további nagy esetszámú, multicentrikus vizsgálatok szükségesek, de ered -
mé nyeink egyértelműen alátámasztják a módszer hatékonyságát, biztonságosságát, valamint a
to vábbi széleskörű vizsgálatok és fejlesztések létjogosultságát. Ezt igazolja az is, hogy 2011-ben
az Európia Urológus Társaság bécsi kongresszusán poszterünk a legjobb poszter díjat nyer te
el.

A biofilm fejlődésének és funkciójának további kutatása igen fontos. Szükséges olyan
mecha  nizmusok megtalálása, amelyek megakadályozzák a biofilmképződést és a katéter
inkrusztáci ót. Mind jobban meg kell ismerni a vizelet azon komponenseit, amelyek fontosak a
bio  filmképződés szempontjából. Tovább kell vizsgálni és megismerni a bioanyag felülete és a
vi zelet közötti kölcsönhatást, hogy a baktériumok megtapadásának szabályozása érdekében
mind jobban javíthassuk a bevonatokat. Tovább kell vizsgálni a baktériumok burkát és a biofilm-
ben elhelyezkedő baktériumok célmolekuláit, hogy minél hatékonyabb kezelést alakíthassunk
ki. Tovább kell kutatni és mind jobban megismerni azt a kérdést, hogy hogyan előzhetjük meg
a biofilm kialakulását, hogy ezáltal mérsékelhessük a biofilm okozta morbiditást és az ahhoz
kap csolódó jelentős költségeket. 
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ÖSSZEFOGLALÁS

Az évek során a PEP, PEAP és a GPIU nemzetközi multicentrikus prevalencia vizsgálatok
se gítségével, európai szinten a mai napig is a legnagyobb nosocomialis húgyúti fertőzésekre
vo natkozó adatbázist hoztuk létre. Ez az adatbázis kiemelkedő jelentőséggel bír az intézményi
an tibiotikum felhasználás szabályozásának alapját képező surveillance programok működésében
és a világszerte emelkedő antibiotikum-rezisztencia visszaszorításában. A vizsgálat internetes
jel lege lehetővé tette az ellátó intézmények széles skálájának részvételét, amely különösen a
kis kórházak, illetve osztályok esetén fontos, mert ezen intézmények rezisztenciaviszonyairól
ke vés adat áll, illetve állt rendelkezésünkre. Különösen igaz ez a magyar urológiai osztályokra,
ahol az EEÖHI-ről alig van információ a hiányos és nem megfelelő adatközlés következtében.
Egy vizelettenyésztés kapcsán nem tudjuk például elkülöníteni, hogy területen vagy kórházban
ke zelt, komplikáló faktorral rendelkező vagy anélküli betegtől származik-e. Különösen igaz ez,
ami óta megszűnt az évi kötelező statisztikai adatközlés. Magyarországon ezért nincsenek olyan
meg bízható adatok, amelyek az empirikus kezelés vagy a profilaxis megválasztása terén segítsé -
get jelentenének.

A multicentrikus vizsgálat megszervezése során célkitűzésünk az volt, hogy felmérjük az
uro lógiai osztályokon előforduló nosocomialis fertőzések arányát, az azokkal összefüggő rizikó -
fak torokat, meghatározzuk a résztvevő kórokozók spektrumát és azok érzékenységét. Mindezek
mel lett tanulmányoztuk a különböző eljárások során alkalmazott antibiotikum-profilaxist is.

A 2003-2010 közötti időszak 19756 betegének adatai alapján az EEÖHI prevalenciája uroló -
gi ai osztályokon 9,4% volt. Az eddigi hasonló jellegű felmérésekhez képest lényegesen nagyobb
arány ban sikerült kórokozót is igazolni (73,47%-ban). A PEP és PEAP vizsgálat eredményeinek
elem zése során az alábbi rizikófaktorok mutattak összefüggést az egészségügyi ellátással össze -
füg gő húgyúti infekciók kialakulásával kapcsolatosan különböző patogének esetén: a megelőző
12 hónapban történt húgyúti fertőzés, húgyúti obstrukció, húgyúti kő, antibiotikum-kezelés a
meg előző 3 hónapban, gyógyintézeti kezelés a megelőző 6 hónapban és a húgyúti katéterek je -
len léte. Ezek a megállapítások azért is figyelemfelkeltők, mert az urológiai beavatkozások dön -
tő en tiszta, illetve tiszta-kontaminált csoportba tartoznak.

Az igazolt EEÖHI-s betegek (PEP, PEAP) 74%-ánál szerepelt valamilyen húgyúti katéter a
vizs gálati napokon, amelyek jelenléte szignifikánsan növelte a Pseudomonas törzsek elő for du -
lá sát. A suprapubicus katéterek esetén a Proteus spp., míg az urétersztenteknél a Candida törzsek
do minanciáját észleltük. Szignifikáns lineáris összefüggést mutattunk ki a katéterviselés idő -
tar tama és az Enterococcus, Proteus és Candida törzsek gyakoribb, míg az E.coli és a bélbakté -
ri umok ritkább előfordulása között.

A prevalencia vizsgálatok alapján az EEÖHI leggyakoribb kórokozói sorrendben az E.coli
(39,7%), az Enterococcus spp. (11,5%), a Klebsiella spp. (11,1%), a P. aeruginosa (10,8% a
PEP és PEAP vizsgálati eredményekhez képest hátrább szorult), az Enterobacter spp. (5,4%)
és a Proteus spp. (5,8%) voltak. A 8 éves adatok feldolgozása mutatott rá arra a tényre, hogy az
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EEÖHI-k uroszepszis formájában történő megnyilvánulása az elmúlt időszakban szigni fi kánsan
meg nőtt (2007 8,7%-ról 2009-re 25,4%-ra). Ennek hátterében elsősorban a helytelen an ti bio ti -
kum-politika áll. Talán ezért fontos a HI-k általunk javasolt új felosztása, ahol az ABU már csak
ko lonizáció, illetve bizonyos esetekben rizikótényező és nem a nosocomialis húgyúti in fek ciók
egyik csoportja. Adataink szerint az ABU 86,5%-át kezelték antibiotikumokkal. Az indo ko lat -
lan antibiotikum abúzus maga után vonzza a rezisztencia növekedést, az agresszívebb, vi ru len -
sebb kórokozók szelekcióját.

A bakteriális kórokozók antibiotikum-rezisztenciája a leggyakoribb antibiotikumokkal szem-
ben széles határok között változott. A PEP és PEAP vizsgálat eredményei alapján általános -
ságban elmondható, hogy az ún. „egyéb európai országokban”, Ázsiában és Törökországban
magasabb volt a rezisztens törzsek aránya, mint Németországban, Magyarországon és Orosz -
or szágban. Hasonló eredményekre jutottunk a hosszabb távú felmérések során is. A rezisz ten -
ciaarány Észak-Európához képest magasabb volt Dél-Európában, Ázsiában, Afrikában, illet ve
Dél-Amerikában. Az E.coli és Proteus törzsek rezisztenciaaránya a leggyakrabban használt an -
ti biotikumokkal szemben 45% alatt mozgott, míg pl. Enterococcus esetén ez az arány 60% fö -
lé emelkedett, kivéve az Enterococcus törzsek ampicillin+BLG-val, piperacillin+tazobactammal
szem beni 23%-os és imipenemmel kapcsolatos 25%-os eredményét. A régiónként eltérő, sokszor
nem megfelelő antbiotikum-politikát tükrözte, hogy magasabb rezisztenciaarányt igazoltunk
cipro floxacin, gentamycin, és cefuroxim vonatkozásában Dél-Európában, mint Észak-Euró pá -
ban. Összességében viszont elmondható, hogy imipenemen kívül jelenleg nincs olyan antibio -
ti kumunk, amelynek a húgyúti kórokozókkal szembeni rezisztenciaaránya 10% alatti, így az
irány elvek alapján empirikus kezelésre alkalmas lenne. Mindezek a tények tovább hangsúlyoz-
zák a mintavételek és a mikrobiológiai háttér fontosságát.

Mikrobiológiailag igazolt EEÖHI-k kezelése terén a legkedveltebb antibiotikumok a fluoro -
ki nolonok, majd a cefalosporinok és a penicillinek voltak, a kombinációk terén pedig a cefa lo -
spo rinok, a penicillinek és az aminoglikozidok domináltak. 

A Magyarországról származó adatok általánosságban megfeleltek a nemzetközi viszonyok-
nak, néhány tekintetben azonban (pl. antibiotikum érzékenység) kiemelkedőek voltak. Ha zánk -
ban az összes lejelentett EEÖHI 9,52%-a zajlott le uroszepszis formájában, amely már most
figyel met érdemel a jövőbeli antbiotikum-politika szempontjából. A fluorokinolonokkal kap -
csolatban észlelt nagyarányú felhasználás és rezisztenciaemelkedés (Magyarországon cipro -
floxacin esetén átlag 47,6%, ofloxacin esetén 52,3%) viszont felhívja a figyelmet arra, hogy az
el következő idők ben kórházi alkalmazásukat szigorúbb irányelvek betartásával vissza kell szorí -
ta ni (mikro bio lógiai eredmény alapján, megfelelő dózisban, csak a szükséges ideig). Az antibio -
ti kumok pro filaktikus alkalmazása eltérő volt az egyes régiók, országok és a különböző
egész ségügyi in té zettípusok között. Az EEÖHI és a rezisztens kórokozók legmagasabb arányát
azok ban a ré gi ókban, illetve kórháztípusokban észleltük, ahol az antibiotikum-profilaxist legna -
gyobb arányban alkalmazták. Az antibiotikum-profilaxis felmérése (GPIU) során kapott eredmé -
nyek azt mutatták, hogy mind a preferált, mind az EAU irányelvek által javasolt
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antibio ti ku mok kal szemben magas a rezisztenciaarány. Ez a tendencia a rutinszerű, sokszor in-
dokolatlan szá mú és idejű profilaxisra és az irányelvek rendszeres felülvizsgálatának szük-
ségességére hívja fel a figyelmet.

Összességében elmondhatjuk, hogy vizsgálatunk eredményei ráirányítják a figyelmet az
egész ségügyi ellátással összefüggő fertőzések folyamatos utánkövetésének fontosságára és a
meg felelő antibiotikum-politika kialakítására a világszerte, így hazánkban is emelkedő antibio-
ti kum-rezisztencia visszaszorítása érdekében.

A Jahn Ferenc Dél-pesti Kórház Urológiai Osztályán 2004-2015 között retrospektív
utánkövetéses vizsgálat keretén belül felmértük az uropatogén kórokozók spektrumának és anti -
bi otikum-érzékenységének változásait. Célunk az volt, hogy eredményeink elemzésével ja vasla -
to kat állítsunk fel a rezisztencia-növekedés mértékének csökkentésére.

A vizsgált több, mint tízéves periódus alatt a kórokozók spektrumában lényeges elto ló dást
nem észleltünk. Minden évben a kórokozók közel 2/3-át a Gram-negatív törzsek alkották (60-
73%), majd a periódus végére fokozatosan nőtt a Gram-pozitív törzsek aránya (27-33%). A
Gram-ne gatív kórokozókon belül kezdetben nem történt lényeges változás, az esetek 42-56%-
á ban E.coli állt az infekciók hátterében. A Gram-pozitív csoporton belül az E. faecalis gya kori -
sá ga egyér tel műen emelkedett (15%-ról 28%-ra, majd 34%-ra). Ez a trend a nem zet közi
ada toknak meg fe lelő és ezért elsősorban az egyre nagyobb számú húgyúti idegentes tek a fe le -
lősek.

A vizsgálati idő alatt az E.coli vonatkozásában a TMP/SMX-lal szemben észleltünk egyér-
tel mű rezisztencia növekedést 2011-ig, amely a periódus végére ismét csökkent. Az E.coli mel-
lett a Kleb si ella spp. esetén tapasztaltunk rezisztencia emelkedést elsősorban béta-laktám/BLG-
val, de valamivel kisebb mértékben ciprofloxacinnal, TMP/SMX-lal és ceftriaxonnal szemben
is. Mind ezek következménye az utóbbi években tapasztalható egyre nagyobb számú ESBL tör -
zsek meg je lenése.

A Pseudomonas spp. rezisztenciája a legtöbb antibiotikum tekintetében az elemzett periódus
alatt csökkenő tendenciát mutatott.

Ha az összes kórokozót vettük alapul (2015-ig), a rezisztens törzsek aránya carbapenemek,
ce falosporinok és béta-laktám/BLG esetén volt a legkisebb. Az E.coli törzsek leginkább az imi -
pe nemre, gentamicinre és a nitrofurantoinra voltak érzékenyek. A fluorokinolonok esetén a re -
zisz tencia 2007-ig növekedett, majd ezt követően kismértékű csökkenés indult. A TMP/SMX
vo natkozásában a rezisztens kórokozók aránya szintén növekedett 2011-ig. Ered ményeink
megerősítik a nemzetközi és hazai ajánlásokat, amelyek szerint súlyos HI kezdeti em pirikus
kezelésére széles spektrumú antibiotikum adása javasolt. Előnyt élveznek a III. gene rá ciós ce-
falosporinok, béta-laktamáz gátlóval kombinált aminopenicillinek és – az E.coli ki vé te lével –
a fluorokinolonok. E.coli infekció gyanúja esetén a fluorokinolonok empirikusan már nem aján-
lottak. Húgyúti idegentestek mellett fellépő HI esetén a várható Enterococcus spp. és
Pseudomonas spp. miatt a béta-laktamáz gátlóval kombinált aminopenicillineknek és az ami -
no glikozidoknak kell előnyt biztosítani.
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Saját eredményeink is alátámasztják a folyamatos antibiotikum-surveillance fontosságát. A
re zisztencia mértékének csökkentésére és a megfelelő infektológiai kontroll érdekében Magyar -
or szág minden urológiai osztályán javasolt a húgyúti kórokozók spektrumának és rezisztenciá -
já nak követése, az antibiotikum-felhasználás rögzítése és a helyes antibiotikum-politika ezeken
ala puló időszakos kialakítása.

Az EEÖHI-k vonatkozásában növekvő veszélyt jelentenek az urológiai beavatkozások során
egy re nagyobb arányban alkalmazott idegentestek (állandó katéterek, suprapubicus katéterek,
ket tős-J katéterek, protézisek stb.). Igen korlátozottak azonban az ismereteink a velük kapcsola-
tos infekciókról, a hajlamosító tényezőkről, illetve a lehetséges kezelési és megelőzési stratégi-
ák ról.

2000 és 2002 között kettős-J sztentet viselő betegek vizsgálata során határoztuk meg azokat
a hajlamosító tényezőket, amelyek idegentest jelenléte mellett húgyúti infekcióra, illetve kö-
vet kezményes septikaemiára hajlamosítanak. A célunk az volt, hogy kialakítsuk azokat a preven -
tív kezelési stratégiákat, amelyek segítségével az idegentest jelenléte mellett a tünetekkel járó
húgy úti infekciók számát csökkenteni lehet.

Az egyik legfontosabb hajlamosító tényezőnek a betegek nemét találtuk. Az alapbetegség
nél küli és az urológiai daganatos betegcsoportokban nők esetén mind a pozitív vizelettenyésztés,
mind a sztentek bakteriális kolonizációjának aránya szignifikánsan magasabb volt, mint férfiak -
nál. Hasonló tendenciát észleltünk a cukorbetegeknél is, azonban ez a különbség nem volt sta -
tisz tikailag szignifikáns. A krónikus vesebetegek csoportjában az alacsony betegszám miatt
sta tisztikai számításokat nem tudtunk végezni. Eredményeink alapján nőknél súlyos társbeteg-
sé gek egyidejű fennállása (pl. kezeletlen, vagy nem beállított cukorbetegség), illetve kettős-J
ka téter használata esetén az esetleges súlyos szeptikus állapot elkerüléséhez indokolt az empi-
ri kus antibiotikum-kezelés. Kísérő betegségek jelenlétében minden csoportban magasabbnak
ész leltük a sztentek kolonizációjának és a pozitív vizelettenyésztéseknek az arányát. A poszto-
pe ratív bacteriuria és az idegentest kolonizációja szempontjából fokozott rizikótényezőt jelent
az idegentest fenntartásának ideje, valamint az egyidejűleg fennálló társbetegség. Az infekció
szem pontjából magas rizikójú betegeket sokkal szorosabban kell ellenőriznünk a sztent viselé-
sének időszaka alatt.

Az endourológiai beavatkozások, valamint a húgyúti idegentestek és implantátumok egyre
nö vekő száma következtében az idegentestek felületén kialakuló biofilmek és a következmé-
nyes inkrusztáció a morbiditás és a fertőzéses szövődmények egyik legfontosabb okaivá váltak.
Mind ezek tükrében Európa-szerte jelenleg is elsődleges fontosságú kérdés a biofilmképződés
pa togenezisének minél pontosabb megismerése, és olyan hatékony módszerek kidolgozása,
amellyel a húgyúti idegentestek felszínén a biofilmek kialakulása megelőzhető vagy késleltet-
he tő. A biofilmképződés prevenciójának egyik legígéretesebb stratégiája olyan felületek kiala-
kí tása, amelyek megakadályozzák vagy késleltetik a baktériumok megtapadását.

In vitro körülmények között 3 különböző anyagú katéter felszínén (hidrofil bevonatú la -
tex, szi likon és heparinnal bevont szilikon) vizsgáltuk a biofilmképződés mértékét, az inkrusz -
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tációt és a következményes elzáródást reflexiós elektronmikroszkóp segítségével, stan dar di -
zált P. mi rabilis törzs inokulációját követően. Azt találtuk, hogy mindhárom katétertípus haj -
la mos az el záródásra ureáztermelő törzs jelenléte esetén. A szilikon- és a heparinbe vo natú
ka téterek között nem volt szignifikáns különbség az elzáródásig eltelt idő tekintetében, ez zel
szem ben a hepa rinbevonatú katéterek szignifikánsan később záródtak el a hidrofil ka té te rek -
hez képest. In krusz táció csak a hidrofil bevonatú és a szilikon katéterek esetén alakult ki, kü -
lö nösen a katé te rek nyílásainál, illetve a ballonjaik körül. A heparinbevonatú katéterek ese tén
az elzáródást nem inkrusztációs kövek, hanem tiszta, gél-jellegű anyagtörmelék (hepa rin be -
vo nat) okozta.

Továbbvizsgáltuk a heparinnal fedett katéterek és sztentek lehetséges szerepét in vivo kö-
rül mények között is. Először prospektíven olyan heparinbevonatú sztenteket, nephrostomiás
dré neket analizáltunk az inkrusztáció és a biofilmképződés vonatkozásában, amelyeket 2-6 hetes
idő szakra tartottunk fenn. Szignifikáns különbséget észleltünk a heparinnal bevont és a normál
po liuretán sztentek között mind a biofilmképződés, mind az inkrusztáció tekintetében. Míg a
poliuretán sztentek esetén már 2 héttel a felhelyezést követően megindult az inkrusztáció, illetve
33%-nál a szignifikáns biofilmképződés is, addig a heparinnal bevont sztentek 6 hét után is
inkrusztáció- és biofilmmentesek maradtak. A nephrostomiás drént viselő betegek esetén a hepa-
rin bevonatúak nem záródtak el a vizsgálat időtartama alatt, és csak enyhe mértékben inkrusz-
tá lódtak, ezzel szemben a bevonatlan drének 2-3 hét alatt elzáródtak.

Következő lépésként egy pilot vizsgálat keretén belül már megnövelt, 6-12 hónapos idő-
sza kot követően vizsgáltuk a heparinnal bevont urétersztentek viselkedését. A heparinbevonatú
szten teket részben cystectomián átesett, ileum conduitos vizeletelterelés során kialakult uretero-
en teroanastomosis szűkületek, részben uréterobstrukció tartós megoldására helyeztük fel. Az
uré terobstrukciós csoportba tartozó betegeknél a vizsgálat ideje alatt húgyúti obstrukció vagy
tü netekkel járó húgyúti fertőzés nem alakult ki. Eltávolítást követően (6-8 hónap) a sztenteken
70%-ban semmilyen, míg 30%-ban csak minimális inkrusztációt észleltünk. A vizsgálat 12 hó-
nap ja alatt a cystectomián átesett betegek esetében sem fordult elő elzáródás vagy húgyúti fer-
tő zés annak ellenére, hogy az idegentestek kifejezett infekciónak voltak kitéve. Ez utóbbi beteg -
cso portban megelőzőleg a hidrofilbevonatú és a szilikon katéterek átlagosan 5 hónap alatt el zá -
ród tak. A hosszabb és biztonságosabb használhatóság figyelembevételével a heparinbevonatú
szten tek a hagyományos sztenteknél költséghatékonyabbnak bizonyultak.

2001 és 2004 között még hosszabb távon (maximális idő 12 hónap) hasonlítottuk össze a
poli uretán és a heparinnal bevont sztenteket olyan betegeknél, akiknél az obstrukció megoldásá -
ra más lehetőség nem volt. Az első alkalommal poliuretán anyagú kettős-J katétert helyeztünk
fel. Az egyéves utánkövetés során eltávolításukra akkor került sor, ha elzáródásukra utaló
obstruk ció vagy tünetekkel járó húgyúti infekció alakult ki. Eltávolításukat követően a sztenteket
he parinbevonatúra cseréltük ki, így ugyanabban a betegpopulációban hasonló körülmények kö-
zött (pl. vizelet összetétel) elemezhettük viselkedésüket. A heparinbevonatú sztentek átlagos
fenn tartási ideje szignifikánsan hosszabb volt a poliuretán sztentekhez viszonyítva (44 /15 hét).
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A heparinbevonat mellett szignifikánsan kevesebb alkalommal észleltünk pozitív vizelettenyész-
tést (38,46%), biofilmképződést (15,38%), illetve inkrusztációt (30,77%), mint a bevonat nél-
kü li csoportban (66,67%, 77,78% és 94,44%).

Az itt bemutatott in vitro és in vivo vizsgálatok során az elsők között igazoltuk a heparinnal
be vont urétersztentek, illetve nephrostomiás katéterek előnyét mind a biofilmképződés, mind
az inkrusztáció, mind a következményes húgyúti infekciók tekintetében a bevonat nélküli poli-
ure tán, latex vagy szilikon katéterekkel szemben. Elsőként vizsgáltuk ugyanezen sztentek vi-
sel kedését egyéves fenntartásuk során is. Eredményeink alátámasztják, hogy a heparinnal bevont
szten tek biztonságosan alkalmazhatóak hosszabb időszak alatt is.

Az utóbbi évek vizsgálatai igazolták, hogy a II. generációs fluorokinolonok (ciprofloxacin,
ofloxacin) jó penetrációs képességük révén behatolnak a biofilmek kondicionáló filmrétegébe,
így képesek meggátolni vagy legalábbis késleltetni a biofilmek kialakulását, illetve növekedését.
A III. generációs flurorokinolonokkal (levofloxacin) ilyen vizsgálatok nem készültek, pedig ez
az antibiotikum-csoport szélesebb spektruma (Gram-pozitívok irányában) miatt ideális választás
len ne húgyúti idegentestek alkalmazása esetén.

2002 és 2004 között elsőként hasonlítottuk össze a folyamatos (obstrukció megoldásáig) és
meg szakított (7 napig tartó, ezt követően antibiotikum szünet az obstrukció megoldásáig) levo-
floxacin kezelés hatékonyságát olyan betegeknél, akiknél obstrukció következtében kialakult
szimp tomatikus húgyúti fertőzés kezelése során sztentfelhelyezés is történt. Eredményeink iga-
zol ták, hogy a levofloxacin a II. generációs fluorokinolonokhoz hasonló (az ofloxacint meghala-
dó) antibiotikumkoncentrációt ért el a kondicionáló filmrétegben és a sztent felszínén. A vizsgá -
la tunk során nem találtunk szignifikáns eltérést a folyamatos, illetve a megszakított levo-
floxacin kezelésben részesülő betegek között sem a sztentek kondicionáló filmrétegében, sem
a sztent felszínén kimutatott levofloxacin szintek között. Az antibiotikumszint a sztent felszínén
mind két betegcsoportban meghaladta a leggyakoribb húgyúti kórokozó, az E.coli MIC értékét.
Mind ezeken kívül nem találtunk szignifikáns eltérést sem a klinikai, sem a mikrobiológiai gyó -
gyu lás terén a két csoport között.

Eredményeink igazolják, hogy a fluorokinolonok küzül a levofloxacin képes behatolni a
húgy úti idegentest kondicionáló filmrétegébe és a sztent felszínére, rövidtávon késleltetve vagy
meg előzve a sztent bakteriális kolonizációját. Mindezek megerősítik azt a feltevést, hogy húgy -
úti idegentest mellett (kettős-J katéter) a folyamatos antibiotikum-kezelés nem jár előnnyel a
meg szakított terápiával szemben, amely viszont előnyösebb a rezisztencia kialakulásának kisebb
esé lye, így a megfelelő infektológiai kontroll szempontjából.

A húgyúti katéterek felszínén létrejövő biofilmképződés prevenciójának egy újszerű mecha -
ni kai módszere a katéterekhez csatlakoztatható alacsony energiájú, akusztikus hullámokat kibo -
csá tó eszköz (UroShield) alkalmazása. A módszerrel kapcsolatban in vitro körülmények között
és rövidtávú katéterviselés mellett történt vizsgálatok ígéretes eredményeinek ismeretében első -
ként vizsgáltuk hosszabb távon (8 hetes) az eszköz hatékonyságát in vivo, állandó katéteres
betegeknél.
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Vizsgálatunk során az UroShield eszköz hosszútávú katéterviselés esetén biztonságosnak
bi zonyult. A felületi nanohullámok a 8 hetes időszak alatt, képesek voltak csökkenteni a katéter -
vi selés mellett kialakuló szignifikáns bacteriuria arányát. A vizsgálat során izolált különböző
kór okozókat tekintve a 8. hétre szinte az összes izolált korokozó aránya alacsonyabb volt az
UroShield csoportban. A legmagasabb arányban észlelt P. aeruginosa esetén volt ta pasztalható
a legnyagyobb különbség, amely statiszikailag is szignifikánsnak bizonyult. Az esz köz használat
csökkentette a katéterviseléssel kapcsolatos panaszokat, különösen a kezdetben sú lyos, illetve
a középsúlyos panaszokkal rendelkező betegek esetén.

Az állandó katéterek viselése során fellépő szövődmények csökkentése az egyik legégetőbb
prob léma a komplikált húgyúti infekciók vonatkozásában. Eredményeink alátámasztják a mód-
szer hatékonyságát és biztonságosságát, valamint alapot teremtenek a további széleskörű vizsgá -
la tok végzéséhez, továbbá a módszer alkalmazási területének és hatékonyságának pontosabb
meg határozásához.

Az EEÖHI-k prevalenciájának, a kórokozók spektrumának és antibiotikum érzé keny sé -
gének pon tos ismerete elsődleges fontosságú a velük kapcsolatos morbiditás, mortalitás
csökkentése és a napjainkban zajló egyre növekvő antibiotikum-rezisztencia megakadályozásá-
nak vonatko zá sában. Hazánkban az EEÖI bejelentése nem megfelelő, így csak kisszámú és nem
reprezenta tív adatok állnak rendelkezésre, amely jelentősen megnehezíti a megfelelő protokollok
és aján lások kidolgozását. Az Európai Urológus Társaság Uroinfektológiai Szekció Vezetőségén
be lül általam kezdeményezett és részvételemmel kidolgozott, majd lebonyolított nemzetközi
mul ticentrikus prevalencia vizsgálatok során európai és magyarországi szinten is létrehoztuk
az EEÖHI-k legnagyobb adatbázisát, amely kiemelkedő jelentőséggel bír az intézményi antibio -
tikum-felhasználás szabályozásának alapját képező surveillance programok működésében. Az
osz tályunk keretén belül megvalósított 10 éves surveillance program eredményei felhívják a fi -
gyel met arra, hogy mennyire fontos a kórokozók spektrumának és érzékenységének követése a
meg felelő antbiotikum-politika kiépítésénél. Az urológiai osztályok vonatkozásában ilyen terje -
del mű vizsgálatok mindezidáig nem történtek.

Az egyre nagyobb számú húgyúti idegentesteknek köszönhetően a velük kapcsolatos infek -
ci ók patomechanizmusának, kezelésének és megelőzésének kutatása napjaink urológiai fertő -
zés tanának a legfontosabb kérdése. Hazánkban elsőként, de nemzetközi szinten is az elsők
kö zött foglalkoztam a húgyúti katéterek, ezen belül is a kettős-J katéterekkel kapcsolatos infek -
ci ók, rizikófaktorok, a biofilmképződés és a következményes inkrusztáció kutatásával. Nem -
zet közi szinten is elismert vizsgálatokat folytattam a heparinnal bevont kettős-J katéterekkel,
amely nek köszönhetően napjainkban már a rutin urológiában is elérhető ez a kezelési lehetőség
a biofilmképződés és az inkrusztáció késleltetése érdekében, illetve a tartós obstrukció meg ol -
dá sánál.

A fluorokinolonok (levofloxacin) idegentestekre történő adszorpciós képességének vizsgá -
la tával kapcsolatos eredményeim nemzetközi szinten is fontos adatokat szolgálnak a húgyúti
ide gentestek jelenléte mellett kialakuló infekciók kezeléséhez. A tartós, állandó katétert viselő
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be tegeknél hosszútávon elsőként vizsgáltuk az alacsony energiájú akusztikus hullámokat kibo -
csá tó eszköz hatékonyságát és biztonságosságát is.

Eredményeim nemzetközi elismerését tükrözi, hogy tagja vagyok az Európia Urológus Tár -
sa ság húgyúti infekciókért felelős irányelv munkacsoportjának. Nevemhez fűződik több, a té -
mával foglalkozó könyvfejezet, összefoglaló közlemény mellett, a húgyúti idegentestekkel
kap csolatos európai és ázsiai irányelv kidolgozása, de a világirányelv megalkotásában is részt
vet tem. Mindezek mellett az International Society of Chemotherapy idegentestekkel kapcsolatos
in fekciók munkacsoportjának jelenleg is az egyik vezetője vagyok. Számtalan, a témával kap -
cso latos nemzetközi előadást tartottam, és több impact faktoros folyóirat felkért lektorálási fel -
a datát is ellátom. Munkásságom fontos pillére, hogy PhD iskolámban 2 munkatársam húgyúti
in fekciós témakörben sikeresen megszerezte a PhD fokozatát és egy újabb kollegám egyéves,
a témával kapcsolatos külföldi alapkutatási tanulmányútját követően, szintén készül a PhD tudo -
má nyos fokozat megszerzésére. További sikernek tekintem, hogy egyik PhD fokozatot elért
mun katársam bekerült az ESIU vezetőségébe, és szintén tagja lett a jelenleg jóval szigorúbb el -
vek alapján összeállított húgyúti infekcióért felelős Európai Irányelv Fejlesztő Csoportnak,
amely által Magyar ország nemzetközi elismertsége is tovább erősödhet.
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