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Az antibiotikum-kezeléshez kapcsolodé hasmené-
ses korképek legnagyobb szamu megbetegedést és leg-
nagyobb problémat okozo képviseldje a Clostridium dif-
ficile. A Clostridium difficile fertozések (CDI) kialakula-
sahoz szamos kockazati tényez6 hozzajarulhat, melyek
epidemioldgiai — statisztikai vizsgalataval Magyarorsza-
gon idaig csak kevés tanulmany foglalkozott. A szakiro-
dalomban leirt kockazati tényezok igazolasara és szam-
szerlisitésére retrospektiv eset-kontroll vizsgalatot vé-
geztiink a nyiregyhazi Josa Andras Oktatokorhaz I. bel-
gyogyaszati osztalyan. A vizsgalatok eredményei az el6-
zetes antibiotikum terapia, az osztalyon valé atlagosnal
hosszabb tarté6zkodas, a savcsokkento kezelések vala-
mint a tarsult alapbetegségek (komorbiditas) statiszti-
kailag szignifikans kockazati szerepét mutattak ki.

The largest number of illnesses and most causes of
problems of antibiotic treatment are connected to
Clostridium difficile. Many risk factors can contribute to
the development of Clostridium difficile infections but
until now there are only a few studies on Hungarian data
that analysed the epidemiological statistics. To verify
and quantify the risk factors described in the scientific
literature, we conducted a retrospective, case-controll
study at the I. Internal Medicine department of the Josa
Andras Oktatokorhaz in Nyiregyhaza. The results of the
study have revealed as statistically significant risk
factors the preventive antibiotic therapy, longer than
average length of stay, antacid treatment, and asso-
ciated primary diseases (comorbidities).

BEVEZETES

Az egyre nagyobb szamban megjelené rezisztens és
multirezisztens korokozok és az altaluk okozott sulyos fert6-
zések mellett, egyre nehezebben kontrollalhaté probléméat
jelentenek az egészségugyi ellatdsban fokozott gyakorisag-
gal megjelend, antibiotikum hasznalattal 6sszefliiggd meg-
betegedések, jarvanyok. 2000 és 2010 kdzdtt, vilagszinten
folyamatosan nétt a felhasznalt antibiotikumok mennyisége
(6sszesen +36%); leginkabb pedig azoké, amelyekre a nor-
mal vastagbélfléra tagjai leginkdbb érzékenyek (cefalonos-
porinok: +93,54%, fluorokinolonok: +64,28%, szintetikus pe-
nicillinek: +35,97%) [1, 2]. Ennek kévetkezménye az antibi-
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otikumok miatti kolonizécios rezisztencia gyengulése, ami
teret enged a patogén baktériumok elszaporodasanak a
bélben. Az ilyen antibiotikum hasznélattal 6sszefliggd fer-
t6zéseket okoz6 baktériumok koézll a legjelentésebb a
Clostridium difficile, ami az antibiotikum kezeléshez kapcso-
16d6 hasmenések 25 szazalékaért felelés, de koroki aranya
még ennél is magasabb lehet a sulyosabb lefolyasu koliti-
szek esetén [3].

A Clostridium difficile fert6zések (CDI-k) el6fordulasanak
gyakorisdga az utébbi években jelentésen megnétt mind a
vilagban, mind hazankban. Magyarorszagon 2010-ben még
csak 322 esetet, 2012-ben pedig mar 4465 CDI megbete-
gedést jelentettek. Egyes nemzetkdzi kutatasok eredményei
alapjan, ma Magyarorszagon kérulbelil 7000 esettel sza-
molhatunk évente [4,5,6].

A CDI incidencia emelkedésének okai: a hipervirulens
027 PCR-ribotipust térzs megjelenése, az antibiotikumok,
és féleg a fluorokinolonok fokozott hasznélata, valamint a
fert6zésre leginkabb fogékony idésebb korosztaly (>65 év)
névekvd aranya az egészséglgyi ellatasra szoruldk koré-
ben (ma méar hazankban a lakossag minden tizedik tagja 70
éves vagy annal idésebb) [3,7]. Az U] terapias lehet6ségek
(teicoplanin, rifaximin, széklet transzplantacio) és az elmult
években kidolgozott hatékony infekcidkontroll tevékenysé-
gek ellenére a CDI-k szama folyamatosan emelkedd ten-
denciat mutat [8,9,10].

A CDI kockazati tényezdinek ismerete kiemelked6en
fontos, hiszen mind a fert6zé forras, mind a fogékony szer-
vezet oldalarol befolyasoljak a fertézés kialakulasat. A fogé-
konysag extrinsic és intrinsic rizik6tényezGinek megléte
vagy hidnya megszabhatja, hogy az egyénben kialakul-e a
betegség vagy sem. A CDI altal veszélyeztetett személyek-
re jellemzé rizik6tényezok elbésegithetik a baktérium koloni-
befolyasoljak az alkalmazott terapia hatasossagat is. A CDI
rizikbtényezdi lehetnek:

Kuls6 rizikbtényezdk: elbzetes antibiotikum terapia (leg-
gyakrabban: ampicillin, amoxicillin, clindamycin, 3. gene-
racidés cephalosporinok, fluoroquinolonok), savcsédkken-
t6 kezelés, kérhazban vagy idésotthonban val6 hosz-
szabb tartézkodas, endoszkopia, kemoterapia, hasi se-
bészeti beavatkozasok.

Belsd rizikotényezék: demogréfiai tényezdk (id6s kor: 65

év felett, n6k aranya magasabb: +10%), komorbiditas

(betegségtarsulasok), korabbi CDI az anamnézisben [3].
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Ha ugyanazon személynek két vagy tdbb, az eredeti be-
tegséghez tarsul6 szév6dménye vagy azzal Ossze nem
figgd kisérd betegsége van jelen, azt komorbiditasnak (be-
tegségtarsulasnak) nevezzik. A betegségtarsulasok jelent6-
sen befolyasoljak a morbiditasi és a letalitasi statisztikakat,
ezért ismeretlk és vizsgalatuk igen lényeges [11]. A noso-
comialis CDI-k kialakulasanak kockazatéat jelentésen noéveli
egy meglévd sulyos alapbetegség, ami legyengiti a szerve-
zet védekez6 képességét. Gyakran el6fordul, hogy egy sze-
mélynél egy idében tébb betegség is jelen van (kiséré be-
tegségek), ami tovabbi kockazatot jelent a CDI-re és mas
fertbzésre nézve is.

Az egyes kockazati tényezdk hatasat a CDl-re, a nyir-
egyhazi Josa Andras Megyei Oktatdé Koérhaz I. belgyogya-
szati osztalyan tanulmanyoztuk. A vizsgélat céljait az alabbi-
akban hataroztuk meg:

+ Annak megéllapitasa, hogy a kivalasztott, szakirodal-
makban feltlintetett CDI kockazati tényez6k ténylegesen
kockazatot jelentenek-e a fertézésre nézve a vizsgalt
kérhazi osztalyon.

+ A vizsgalt kockazati tényezék relativ veszélyének becs-
lése az esélyhanyadosuk kiszamitasa alapjan.

+ Meghatarozni a vizsgalt személyek komorbiditasanak
szerepét a CDI kialakulasaban.

ADATOK ES MODSZEREK

Az adatgydijtés 2014. januar 1.- 2014. oktéber 31. kdz6t-
ti id6szakra terjedt ki. A kivalasztott belgyogyaszati osztaly-
rol 124 eset kerult elemzésre a feldolgozas soran. Az osz-
taly adatai a kutatas idészakaban:

+ 3659 beteg, 27 410 apolasi nap.

+ Abetegek atlagosan 7,49 napot toltéttek az osztalyon.

+ CDI Incidencia: 1,69%, az incidencia slr(isége: 226,2
eset/100 000 apolasi nap.

Az eset és kontroll-csoport tagjainak kivalasztadsahoz
szikséges adatok kigylijtésére a koérhazban Uzemeltetett
MedWorkS korhéazi informacios rendszert hasznaltuk.

A fert6zés rizikbtényez6i kozil az elérheté és legpon-
tosabban dokumentalt, valamint a szakirodalmi forrasok-
ban is az elsd helyen jelzett faktorok kerlltek kivalasz-
tasra. Ezek a kovetkezOk voltak (a fert6zést megel6z6 12
hétben):

+ antibiotikum terapia,

+ savcsOkkentd kezelés,

+ endoszkopos vizsgalat,

+ avizsgalt belgyogyaszati osztalyon valé hosszas tart6z-
kodas, id6sotthonban tartézkodas,

« tarsult alapbetegségek, demogréfiai tényezdk (nem,
kor).

A kutatas els6 l1épése az eset- és a kontroll-csoport tag-
jainak kivalasztasa volt. A vizsgalt id6szakban az osztalyon
62 CDI-s beteg fordult el6, 8k képezték az eset-csoportot. A
kontroll-csoport kialakitasa a kovetkezd mobdon tortént.
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Minden CDI-s beteg mellé — meghatarozott jellemzdk alap-
jan — kivalasztasra kerilt egy nem CDI-s beteg. A kivalasz-
tas szempontjai az aladbbiak voltak: nem, kor, az osztalyon
tartozkodas ideje, ellatd részleg. Tehat a kontroll-csoport
minden tagja ugyanolyan nemd, kord, ugyanazon az ellat6
részlegen tartozkodott ugyanabban az idészakban, mint az
eset-csoportbeli parja. Az egyes rizik6tényezdk a Clostri-
dium difficile fert6zés kivizsgalasi adatlapok és az osztalyos
korlapok alapjan kerlltek dokumentalasra.

A szakirodalomban jelzett CDI kockazati tényezdk adott
osztalyra vonatkozd kockazati értékének megallapitasara
statisztikai analizist végeztlink, mely leir6 statisztikai elem-
zést és kereszttablas elemzést foglalt magaban. A vizsgalt
kockéazati tényezOk hatas erOsségének becslése az esély-
hanyadosuk kiszamitasa alapjan tortént. A komorbiditas
CDI-re gyakorolt hatasanak értékelésére az eset és kontroll
csoport életkorral korrigalt komorbiditas indexeit hasonlitot-
tuk Ossze. Ehhez a mivelethez a Charlson Comorbidity
Index-et (CCI) hasznaltuk, amely 19 kllénb6z8 betegség je-
lenlétén illetve hianyan alapulé sulyozott pontozérendszer.
Felhasznalt programok: SPSS v19.0 statisztikai program,
Charlson Comorbidity Index Score Calculator [12].

EREDMENYEK

A vizsgalt CDI-s betegek demografiai tényez6i meg-
egyeznek a szakirodalomban leirtakkal, miszerint a nék
aranya valamivel magasabb: a nemek megoszlasa csopor-
tonként: 28 férfi (45,16%) és 34 nb (54,84%). A vizsgalt sze-
mélyek atlag kora 70,77 év volt (95% CI [68,82; 72,73], sz6-
ras 10,98). A korcsoportok kdzul a 76-80 év kdzottieknél volt
a legtébb CDI-s eset (62-bdl 32 beteg). A fert6zések megje-
lenése a 61-65 éves korosztalytél kezdett el leginkédbb no-
vekedni; az osztalyon a CDI-s esetek 85,5%-a (62/53) 60
éves kor felett jelentkezett (1. abra).
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1. abra

A vizsgalatban résztvevé betegek kormegoszlasa (n=124 f6)

Az &polasi napok osztalyos atlaga a vizsgalt idészakban
7,49 nap volt. Az eset-csoport tagjai 15,08 napot, a kontroll-
csoport tagjai 8,50 napot toltéttek atlagosan a vizsgalt osz-
talyon. Az eset-csoport tagjainak 87%-a (62/54) rendelke-
zett az osztalyos atlag feletti idével. A kontroll-csoportban ez
az arany alacsonyabb 40,3% (62/25). A Clostridium difficile
fert6zottek 95%-a (62/59), a nem fertézottek csak 19,4%-a
(62/12) kapott elézetesen antibiotikumot. Az elézetesen
idésotthonban tartézkodok aranya (62/7) a két csoportban
megegyezett (2. abra).
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Az egyes kockazati tényez6k megjelenése a vizsgalt csoportokban

Az eset-kontroll vizsgéalat eredményei alapjan azok a be-
tegek, akik elézetesen antibiotikum kezelésben részeslltek,
atlagban 82-szeres (OR 81,944, 95% ClI [21,889; 306,770])
kockazattal rendelkeztek a CDI-re azokhoz képeset, akik
nem kaptak elézetesen antibiotikumot. A vizsgalatban részt-
vevok kozll, akik az osztalyos atlag feletti apolasi napot tol-
tottek a vizsgalt osztalyon, atlagosan 10-szer (OR 9,99, 95%
Cl [4,064; 24,555]) nagyobb volt az esélylk a fert6zésre,
mint azoknak, akik az atlagos id6 el6tt tavoztak az osztaly-
rol. Az elézetes endoszkopos vizsgélat és az idésotthoni
gondozds nem mutatott szignifikdns kockazati hatast (1.
tablazat).
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1. tablazat
A CDI rizikétényezbk eset-kontroll vizsgalatanak eredményei

Az eset- és kontroll-csoportban végzett életkorral korri-
galt Charlson Comorbidity Index értékek meghatarozasa a
kovetkez6 eredményeket mutatta:

+ Az eset-csoport CCI értéke 416 volt, atlagosan 6,7-es
CCI értékkel rendelkeztek a betegek. A legmagasabb
CCl érték 13 volt.

+ A kontroll-csoport CCI értéke 330 volt, atlagosan 5,3-es
CCI értékkel rendelkeztek a betegek. A legmagasabb
CCI érték 9 volt.

+ A két csoport atlagos CCl értéke statisztikailag szignifi-
kans kulénbséget mutatott, a CDI-s eset-csoport CCl ér-
téke Iényegesen magasabb volt a nem fert6z6tt kontroll-
csoporténal (kétmintas T-préba: t(122) = 4,211, p=0,000;
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Mann-Whitney U teszt: U(122) = 1137,00, Z = -3,997,
p=0,000)

KOVETKEZTETESEK

Az osztélyon a rizik6tényez6k pontos megismerése cél-
jabol végzett vizsgalatok igazolték azt az irodalmi adatokban
kozolt feltételezést, mely szerint az elézetes antibiotikum te-
rapia, a vizsgalt osztalyon val6 atlagosnal hosszabb tart6z-
kodas és a savcsokkentd kezelések statisztikailag szignifi-
kans kockazati tényezdi a CDI-nek a vizsgalt betegek koré-
ben. Az el6zetes endoszkopos kezelés és az iddsotthoni
gondozas CDI-re hajlamositd szerepét a vizsgalt osztalyon
nem tamasztottak ala az adatok. Ennek oka a J6sa Andras
Oktatokérhazban alkalmazott koriltekintd endoszkop tiszti-
tasi eljarasrend, valamint az idésotthonok megfeleld megyei
Uzemeltetése lehet.

Az életkorral korrigalt Charlson Comorbidity Index érté-
kek 20,3%-kal magasabbak lettek a Clostridium difficile fer-
t6z6tt eset-csoportban. EImondhat6 tehat, hogy a betegsé-
gek halmozodasa (betegségfajtatol és sulyossagtél fliggd-
en), szignifikans kockéazati tényezéje lehet a CDI-nek. A
CCl-vel kapcsolatos szamitasokra tdamaszkodva javaslat-
ként merilhet fel a CCl értékek osztalyos szinti monitoro-
zasa a CDI-k pontosabb el6rejelzésére. Tovabbi kutatoi kér-
dést jelent az, hogy mutat-e szezonalitast az egyes oszta-
lyok CCI atlag értéke; valamint az, hogy ez milyen 6ssze-
figgésben all a CDI-k szezonalis megjelenésével.

JAVASLATOK

+ A vizsgalat soran felhasznalt antibiotikumok, és sav-
csOkkentd gyogyszerek részletes vizsgalata, elemzése.

+ Tovabbi elemzések a kockazati tényezdk egydttes hata-
sanak vizsgalatdhoz.

+ Aktiv CDI rizikd surveillance bevezetése annak megis-
meréséhez, hogy a betegek hany szazaléka és milyen
kockéazati tényezdkkel rendelkezik.

A kockéazati tényez6k hatdsanak pontosabb megismeré-
se megalapozhatja egy rizikd surveillance-ra éplld, haté-
kony preinfekcios-prevenciés stratégia kidolgozasat, ami
segithet csdkkenteni a CDI-k szamét.
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vesz a DEOEC Egészségugyi Foiskolai Karanak Epide-
miolégiai ismeretek posztgradualis elméleti és gyakorlati
képzésében, valamint a posztgradualis orvosképzésben az
infekcidkontroll ismeretek teriletén. Két ciklusban volt tagja
a Megel6z6 Orvostan Szakmai Kollégiumnak. Jelenleg tagja
az Infekciokontroll Egyestlletnek, valamint a Magyar Kérhaz-
szovetség Infekciokontroll Szakbizottsaganak.

lok formalis ellenérzése témakorben. Kutatasi témakorei jo-
részt kapcsolédnak oktatdsi munkajahoz: statisztikai mo-
dellezés, biostatisztika, biometria; Rough Set Theory
(RST); kutatdsmoédszertan; kriptogréafia, protokollok, halo-
zatbiztonsag; programozési nyelvek.

XV. EVFOLYAM 7. SZAM 2016. SZEPTEMBER
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