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A szepszis sok szempontból az egyik legnagyobb
kihívást jelenti manapság az akut betegellátásban és az
intenzív terápiában. Nem csak definiálni rendkívül nehéz
a kórképet, de diagnózisa és kezelése is csak felkészült,
gyakorlott és elhivatott szakemberek interdiszciplináris
összefogása révén nyújthatja a betegnek legjobb túl-
élési, felépülési esélyeket. Az észleléskor késlekedés
nélkül megkezdett adekvát korai reszuszcitáció, a meg-
felelő antibiotikum választás, az időben elvégzett gócta-
lanítás, majd pedig a tartós szervtámogató kezelés során
az intenzív terápia valamennyi korszerű eszközének szé-
leskörű alkalmazása, mind elengedhetetlen feltétele a
gyógyulásnak. A szakmai kihívások mellett problémát
jelent az is, hogy az elmúlt évtizedekben a szepszis nép-
egészségügyi problémává vált. Elég csak arra gondol-
nunk, hogy manapság világszerte többen halnak meg
szepszishez társuló szövődményekben, mint emlő, és
vastagbélrákban összesen. A jelen összefoglaló célja a
szepszis patofiziológiai hátterének bemutatása mellett a
diagnosztika és terápia néhány fontos és újnak számító
elemének ismertetése, valamint azon problémák felve-
tése, melyek megoldása szükséges ahhoz, hogy a szep-
szis és általában az akut beteg ellátásában végre bekö-
vetkezhessen egy paradigmaváltás, melynek révén nem
egyéb szempontok, hanem a beteg kerül a középpontba.  

Sepsis means one of the biggest challenges in acute
and critical care nowadays. Defining sepsis is a difficult
task on its own, and its diagnosis and treatment requires
well trained, devoted personnel with interdisciplinary
collaboration in order to provide the patients the best
chance for survival. Immediate resuscitation, early ade-
quate antimicrobial therapy, source control and highly
sophisticated organ support on the intensive care units
are all inevitable necessities for successful recovery.
Sepsis has also become a serious health economic issue
worldwide. More patients are dying due to sepsis related
complications than because of breast or colorectal can-
cer taken together. The purpose of the current review is
– in addition to highlight some important elements of its
pathophysiology and to discuss some novel diagnostic
and therapeutic approaches- to emphasize some general
issues how health care in general has to change para-
digm in order to put the acutely ill patient in its focus.

BEVEZETÉS

Az elmúlt évtizedekben az intenzív terápiás kutatás és
érdeklődés középpontjába vitathatatlanul a szepszis került.

Ha epidemiológiai adatokat nézünk, azt látjuk, hogy drámaian
megnőtt a szepszis előfordulása. Egy ausztrál felmérés sze-
rint 12 év alatt (2000-2012) több mint négyszeresére nőtt a
szepszissel regisztrált esetek száma, miközben a mortalitás
35%-ról 20% alá csökkent [1]. Egy nagy, észak-amerikai
prospektív randomizált tanulmány eredményei is hasonló,
20% körüli szeptikus sokk mortalitásról számoltak be [2].
Nem világos azonban, hogy ezek az eredmények pontosan
mit is jelentenek? Ténylegesen megemelkedett a szepszis
incidenciája, vagy amiatt, hogy a szepszis a figyelem közép-
pontjába került, több esetet veszünk észre, és akiket ezelőtt
valamely más betegcsoportba soroltunk (pl.: pneumónia,
húgyúti infekció, pancreatitis stb.), azokat most, mint szepszis
regisztráljuk? Ugyanez mondható el a kimenetel változásáról:
valóban csökkent a szepszis mortalitása, vagy ugyanannyian
halnak meg miatta, mint ezelőtt, csak a megnövekedett elem-
szám miatt az arányuk lett kisebb? Ha európai adatbázisok
eredményeit nézzük, a szeptikus sokk halálozása továbbra
is rendkívül magas, 50% körüli [3]. Az egyik lehetséges
magyarázat a kontinensek közötti ellentmondásra vélemé-
nyem szerint az lehet, hogy nem beszélünk egy nyelvet,
azaz, bár vannak definícióink, mégsem értelmezzük őket
egységesen. Ez nem feltétlenül a mi hibánk, hanem ez sok-
kal inkább annak a következménye, hogy nem is igazán
lehet, ezt a rendkívül sokarcú, heterogén állapotot egyetlen
definícióval, vagy definíciókkal illetni. 

A SZEPSZIS 
NEM DEFINITÍV BETEGSÉG

A klasszikus orvostudományban számos olyan betegség
van, melynek a diagnózisa az anamnézis felvételével, fiziká-
lis és radiológiai vizsgálattal, valamint magas specificitású és
szenzitivitású tesztekkel egyértelmű, mint például a csonttö-
rések, szívinfarktus, stroke vagy koponyaűri vérzés. A szep-
szis viszont nem egy meghatározott/definitív betegség, ezért
meghatározása sem egyszerű. 

A modern medicinában „szepszis szindrómaként” megis-
mert kórképet 1980-ban egy Las Vegas-i hotel konferencia
helységében fogalmazták meg Roger Bone és kutató társai
az egyik első prospektív, randomizált szepszis vizsgálat pro-
tokolljának tervezése során [4]. Néhány évvel később ugyan -
ez a csoport megjelentetett egy összefoglalót, melyben a
szepszist, mint önálló klinikai entitást írták le [5]. Ezt követően
az orvostársadalom is definitív betegségként kezdte el értel-
mezni a szepszist, aminek az lett a következménye, hogy
mindenki szeretett volna egyetlen tesztet, ami megmondja
nekünk, hogy szeptikus-e a beteg, valamint mindannyian egy
anti-szepszis gyógyszer megjelenését vártuk. Mondanom
sem kell, mindkettőt hiába. 

Szepszis – közös ügyünk I. rész
Prof. Dr. Molnár Zsolt, Szegedi Tudományegyetem, 
Aneszteziológiai és Intenzív Terápiás Intézet
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A szepszis szindróma által megfogalmazott kritériumok-
ról, mint a testhőmérséklet, fehérvérsejt szám, tachycardia,
hipotenzió, hamar kiderült, hogy szinte minden kritikus álla-
potú betegre igazak, ezért pár évvel később egy konszenzus
konferenciát hívtak össze, melyen bevezették a szisztémás
gyulladásos válasz (SIRS), súlyos szepszis és szeptikus
sokk fogalmait [6]. A történet azonban folytatódik, és a közel-
múltban látott napvilágot a legfrissebb definíció rendszer, a
„Sepsis-3” [7].

Ez az évtizedek óta tartó folyamatos erőfeszítés egyér-
telműen mutatja, hogy a szepszis definíciójának pontos meg-
fogalmazása állandó kihívást jelent, szinte már lehetetlennek
tűnik. Ennek fő oka az összetett kórélettani háttérben, az
egyénenként változó válaszreakcióban és a változatos etio-
lógiában keresendő.

A LOKÁLIS INZULTUSTÓL A CITOKIN VIHARIG

Valamennyi kritikus állapot patomechanizmusában
közös, hogy a szervezetet éri egy inzultus, ami lehet trauma,
infekció, égés, kiterjedt sebészeti beavatkozás, steril gyulla-
dás (pancreatitis), akut keringési elégtelenség, hirtelen szív-
halál, vagy bármely iszkémia-reprefúzióval járó állapot. Ezek
bármelyike lehet enyhe lefutású, az adott szervre lokalizált,
de kiválthat egy olyan szervezeti válaszreakciót, melynek
révén a lokális behatás az egész szervezet betegségévé
válik, és a behatás helyétől távoli életfontosságú szervek is
a kórfolyamat áldozatául esnek (többszervi elégtelenség,
Multiple System Organ Failure, MOSF) ami akár halálhoz is
vezethet (1. ábra). Magyarázatul nézzünk pár példát.

Gondoljunk csak az évente ismétlődő influenzajárvá-
nyokra. Dőreség volna azt képzelni, hogy csak azok kerülnek
kapcsolatba a vírussal, akik meg is betegszenek. Valószí -
nűleg mindannyian, akik járunk a munkahelyünkre, utcán,
boltokban, tömegközlekedési járműveken, kapcsolatba kerü-
lünk a vírussal, és mégis, csak a társadalom töredéke lesz
de facto beteg. Az Országos Epidemiológiai Központ tájékoz-
tatója szerint csúcsidőben is mindössze 100 000 lakosból

kevesebb, mint 500 az influenzával regisztrált betegek
aránya, ami jelentős lehet a munkából kiesők arányát
tekintve, de elenyésző a társadalom egészére vonatkozóan
(5 tíz-ezrelék!) [8]. Többségük otthon kiheveri a betegségét,
de lesznek, akiket felvesznek a kórházakba, és lesznek, akik
intenzív terápiára, gépi lélegeztetésre, egyéb szervtámogató
kezelésre szorulnak, és közülük, mind hazai, mind nemzet-
közi adatok alapján tízből egy beteget el is vesztünk [9].
Ugyanaz a vírus, és micsoda különbség van a súlyosságban,
és a kimenetelben! A különbség oka pedig abban rejlik, hogy
nem reagálunk egyformán a minket érő inzultusokra, így a
vírusok okozta infekciókra sem.

Hadd hozzam ezt a patomechanizmust még közelebb
egy másik, hétköznapibb példával, mégpedig a szepszis és
a szerelem közötti analógiával. Azt, hogy egy vírus vert min-
ket le a lábunkról, tán sohasem fogjuk megtudni, és a vírust
magát sem látjuk meg soha. De mindannyian voltunk vagy
leszünk szerelmesek. A szerelmet úgy is definiálhatjuk, mint
egy „szisztémás gyulladásos válasz, melyet egy másik ember
váltott ki belőlünk”. Vizsgáljuk meg a szerelem klinikai tüne-
teit: tachycardia, tachypnoe, bőrpír, hőmérsékletemelkedés
stb., azaz mutatjuk a szisztémás gyulladás leggyakoribb
jeleit. Sőt, „szövődményes” esetben a szervdiszfunkció egyes
elemei is fellelhetőek, mint: központi idegrendszeri (megvál-
tozott tudat), keringési elégtelenség (megszakadt szív), és a
mortalitás sem elhanyagolható (Shakespeare: Rómeó és
Júlia – 100%!). De komolyra fordítva a szót, a fentieknek fon-
tos üzenete van minden orvos számára. A szerelem eseté-
ben, életünk során nagyon sok emberrel találkozunk, de nem
mindenki vált ki belőlünk hasonló reakciót, és mi sem
vagyunk ugyanolyan hatással mindenkire. Egy jó orvos
ugyanolyan lelkiismeretességgel gyógyíthatja, operálhatja
pácienseit, mégis lesznek, akik máshogy reagálnak, akik
bajba kerülnek. Fontos felismernünk tehát azt a tényt, hogy
az adott hatásra, beavatkozásra a betegek reakciója más és
más lehet. Tehát nem elsősorban a behatás, hanem a beteg-
nek arra adott válaszreakciója fogja meghatározni a beteg-
ség súlyosságát és kimenetelét [10]. Mindezt Sir William
Osler így foglalta össze: „Except on a few occasions the pati-
ents seem to die from the body’s response to infection, rather
from it.” [11]. 

Mára magyarázatot is tudunk adni arra, hogy mind Sir
William Osler, mind pedig a mi megfigyelésünk helytálló volt.  

SÉRÜLÉS ÉS PATOGÉNEK KIVÁLTOTTA 
MOLEKULÁRIS MINTÁZATOK

A fent részletezett hatások alapvetően kétfélék lehetnek:
vagy szöveti sérülés (trauma, műtét, iszkémia-reperfúzió
stb.), vagy kórokozók (baktériumok, vírusok, gombák) kivál-
totta infekció a kórok. Mindkét hatásra válaszol a szerveztünk
melynek révén biológiailag aktív molekulák termelődnek.
Gyűjtő fogalomként ezeket „molekuláris mintázatoknak” hív-
juk, mely lehet sérülés (Damage Associated Molecular
Pattern, DAMP), vagy patogén (Pathogen Associated
Molecular Pattern, PAMP) [12, 13]. A megdöbbentő felfede-

1. ábra
A szepszis kialakulásának patomechanizmusa
A szervezetet ért behatás egy válaszreakciót vált ki („Pathogen
Associated Molecular Patterns”, PAMP; „Damage Associated Mole -
cular Patterns” DAMP), mely együttes hatás révén, a lokális sérülés,
infekció az egész szervezet betegségévé válik, és a behatás helyétől
távoli életfontosságú szervek működését is kórosan befolyásolja,
ami alapvetően meghatározza az állapot súlyosságát, és a kimene-
telt.
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zés az volt, hogy mind a DAMP, mind a PAMP esetében alap-
vetően ugyanazok a citokinek, hormokinek, mediátorok stb.,
szabadulnak fel, látszólag függetlenül a kiváltó októl (2. ábra).
Ezért látjuk oly gyakran az intenzív osztályon, hogy egy polit-
raumatizált betegnél ugyanolyan súlyos akut respiratorikus
distressz szindróma (ARDS) alakulhat ki, mint egy peritonitis,
vagy húgyúti infekció, pancreatitis, vagy súlyos tüdő ödéma
miatt kezelt beteg esetében. 

A kiváltó okok eltérőek, de a szervezet gyulladásos vála-
sza már rendkívül hasonló, így a klinikai kép, a lefolyás, és a
kezelés is a továbbiakban nagymértékben megegyezik.
Ennek egyik magyarázata, hogy pl.: a baktériumok és a mito-
chondrium genetikai állománya rendkívül hasonló. Így akár-
melyik sérül, hasonló fehérjék szabadulnak fel, ezek ugyan-
azokhoz a receptorokhoz fognak kötődni a leukociták sejtfel-
színén, és ezért ugyanazon molekulák termelődésére fogják
ingerelni a granulocitákat [12].

A PAMP/DAMP azonban nem csak a betegekben törté-
nik, mi mindannyian Kedves Olvasók, átélünk különböző
DAMP-okat, PAMP-okat a mindennapi életünkben. Ha kala-
páccsal ráütünk az ujjunkra (ami egy lokális DAMP-ot provo-
kál), az napokig duzzadt, fájdalmas, meleg, és kipirult lesz,
pontosan olyan, mint egy benőtt köröm miatti lokális bakteri-
ális infekció (PAMP) esetében. Egyik esetben sem kell feltét-
lenül kórházba mennünk, pár nap múlva mindkettő meggyó-
gyul magától. De elszenvedünk légúti infekciót is gyermek-
korban és később is (PAMP), de emiatt sem kell kórházba
kerülnünk, sőt, még antibiotikumra is csak nagyon ritkán van
szükségünk.  

Miért nem váltanak ki ezek a nap mint nap elszenvedett
PAMP-ok, DAMP-ok egy szeptikus sokk tüneteire emlékez-
tető képet, és miért kerülnek mégis bajba egyes betegek egy
rutin műtét után? Egy banálisnak tűnő vírus pneumónia vagy
egy diétahiba miért okoz ARDS-t, illetve fulmináns kimenetelű
akut nekrotizáló pancreatitist másoknál? 

JIN-JANG ÉS A DISZREGULÁLT IMMUNVÁLASZ

A kérdés, amire ebben a fejezetben keressük a választ
tehát az, hogy mi fogja eldönteni, hogy egy beteg bajba kerül

egy adott beavatkozás után, vagy szövődménymentesen
távozik a kórházból? 

Az előbbiekben láthattuk, hogy mindannyiunkat érnek
különböző etiológiájú (PAMP vagy DAMP) és súlyosságú
inzultusok, és legtöbbünknek soha emiatt nem kell kórházba
kerülnünk. Ugyanez érvényes a kórházba kerülő betegekre
is. Naponta ezrével végezzük a legkülönfélébb beavatkozá-
sokat, műtéteket, kezeléseket, és a betegek többsége egy
kiszámítható gyógyulási időszak után elhagyja a kórházat.
Mégis, a legnagyobb körültekintéssel végzett kezelések elle-
nére is lesznek, akik bajba kerülnek, ezért az intenzív osztá-
lyon kell őket szervtámogató kezelésben részesíteni, és a
legsúlyosabb betegek 20-50%-án nem is tudunk segíteni. 

Mielőtt erre válaszolnánk, vizsgáljuk meg, mi is történik az
egészséges szervezetben. Az egészséges, vagy normális álla-
pot nem más, mint a szervezetünk működéséért felelős anta-
gonisztikus erők közötti egyensúly. Ezt az egyensúlyt szimbo-
lizálja a kínai hagyomány jin és jang szimbóluma, a taj chi
ábrában (3. ábra), melyet mind a filozófusok, mind a kínai orvo-
sok fundamentumként kezeltek. Pontosan erről az egyensúly-
ról van szó, amikor „normális” pH-ról, alvadásról beszélünk. Az
előbbi a savak és bázisok közötti, az utóbbi a pro-, és anti-koa-
gulációs erők közötti egyensúly eredménye. Az egyensúly fel-
borulásának életet veszélyeztető szövődményei lehetnek,
mint: acidózis-alkalózis; vérzékenység-embólia. Ezek rendkí-
vül finoman és precízen szabályozott delikát egyensúlyok,
amiket csak durva erőkkel lehet felborítani. És amennyiben fel-
borulnak, azt nagyon komoly, sok esetben az intenzív terápia
teljes terápiás arzenálját felvonultató erőfeszítésekkel lehet
csak rendezni. Ezért ostobaság, és minden tudományos ala-
pot nélkülözőek azok a „modern” kezelések, mint: lúgosító,
méregtelenítő kúrák; a napi több liter vízivás; vagy az antioxi-
dánsok táplálék kiegészítőként történő szedése. Ezzel a hiszé-
keny egészségeseknél csupán annyit érünk el, hogy több
lúgot, vizet, és antioxidánst üríttetünk velük.

Ugyanilyen ostobaság, az „immunerősítő” kúra egészsé-
gesekben. Normális esetben ugyanis a szervezetünk immun-
rendszere is egyensúlyban van. Ez a pro-, és anti-inflamma-

2. ábra
AMP-DAMP és a gyulladásos mediátorok 
Függetlenül a behatás tulajdonságaitól, legyen az sérülés vagy
infekció, ugyanazok a gyulladásos mediátorok, molekulák szaba-
dulnak fel, ez magyarázza részben a steril és nem steril gyulladás
fenotípusa közötti hasonlóságot. További magyarázat a szövegben.

3. ábra
Jin-jang és az egyensúly
Szervezetünk egészséges működéséért a bennünk működő antago-
nisztikus erők egyensúlya a felelős. További magyarázat a szöveg-
ben.
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torikus rendszer közötti egyensúlyt jelenti. Az első, a velünk
született (vagy „innate”), a második a szerzett (vagy „adap-
tív”) immunválasz eredménye [14]. Bármilyen hatás éri a
szervezetünket, legyen az DAMP vagy PAMP, mindkettő akti-
válódik, mégpedig egy-időben. Sőt, az immunrendszer ké -
szültsége folyamatos, és azokon a pontokon vagy behatolási
kapukon, ahol a szervezetünk nyitott a külvilág felé, mint a
légút, tápcsatorna, szem, fül, húgyutak, a készültség egy
magasabb fokozati szinten zajlik, azt is mondhatjuk, hogy itt
aktív határvédelmi tevékenység folyik. Minden egyes légvé-
tellel kerülnek potenciális kórokozók a légutakba, azonban
ezek ellen az immunrendszerünk folyamatos védelmet bizto-
sít oly módon, hogy a pro-inflammatorikus rendszer elpusz-
títja a betolakodót, az anti-inflammatorikus pedig lokalizálja
a küzdelmet, azaz nem engedi, hogy az bekerüljön a szer-
vezetbe. „Divatos” terminus technicussal azt is mondhatjuk,
hogy az egészséges szervezetben „nincs illegális határátlé-
pés”. Az infekció elleni védelem és küzdelem tulajdonképpen
egy élet-halál harc, melyben valakinek el kell pusztulnia: vagy
a patogénnek vagy a gazdaszervezetnek. Ebben a küzde-
lemben nincsenek „hadifoglyok”.

Vannak azonban szituációk, amikor a patogének mégis
áttörik az elsődleges védelmi vonalat, de ilyenkor az immun-
válasz is sebességet vált. Fokozódik a pro-, de ezzel egy-idő-
ben az anti-inflammatorikus válasz is (4. ábra). Ezeket az idő-
szakokat éljük meg úgy, hogy „megbetegedtünk”. Ez egy
szisztémás gyulladásos reakcióval jár, melyet a fertőzés kon-
vencionális jelei kísérnek, mint láz, gyengeség, esetlegesen
ízületi fájdalmak. Az esetek döntő többségében, 4-5 nap pihe-
néssel a szerveztünk általában minden egyéb külső segítség
nélkül legyőzi az infekciót, melyet követően az immunrend-
szer aktivitása visszatér az alapvonalra, az alap aktivitásra. A
küzdelem azonban nem múlik el nyomtalanul, mert az immun-
rendszer megjegyzi a betolakodó genetikai kódját, és megvéd
minket a jövőben egy ismételt expozíció esetén. 

De mi történik a kritikus állapotú, szeptikus betegekben?
Bennük ez a fent említett egyensúly valamilyen ok miatt fel-
borul. Tehát nem pusztán szisztémás gyulladásos válaszról
van szó, mert mint azt láttuk, ez a normális úton zajló beteg-
ségnek is részjelensége, hanem egy diszregulált immunvá-
laszról [7]. Ennek egyik formája lehet, hogy a szervezet
elsöprő pro-inflammatorikus válasszal reagál az infekcióra,
amit „citokin viharként” is nevesítünk. Ezekben a betegekben

a szervezet által termelt gyulladásos mediátorok, oxigén sza-
badgyökök, citokinek a szervezet saját ellenségeivé válnak
és elsöprik az anti-inflammatorikus erőket. Perceken, órákon
belül súlyos szervdiszfunkció léphet fel, és ezek a betegek
halhatnak meg ún. fulmináns szeptikus sokkban. A diszregu-
láció másik megjelenési formája, amikor az anti-inflammato-
rikus erők kerülnek túlsúlyba. Ez általában napokkal a beha-
tás után alakul ki, és ezek azok a betegek, akiket hetekig
kezelünk az intenzív osztályokon, és egyik infekciót követi a
másik. Ez az immunszuprimált állapot, vagy immuno-paralí-
zis, szinte minden tartósan kezelt betegben kialakul. Ezért
kell a kórházban ápolt betegek kezelésénél az infekció kont-
rollra olyan nagy hangsúlyt helyezni, mert ők esendőek, és
ezért vagyunk még mi, – akik hosszú évtizedek óta dolgo-
zunk az intenzív osztályon multirezisztens kórokozók között
– még mindig életben. Mert a mi immunrendszerünk egyen-
súlyban működik, az övék nem.

Tehát a szepszis nem más, mint egy infekció hatásra
kialakuló, diszregulált immunválasz, aminek következménye
súlyos, az életfontosságú szervek működését érintő szerv-
diszfunkció lesz, mint azt a legújabb szepszis definíció meg
is fogalmazza [7].

4. ábra
A pro-, és anti-inflammatórikus erők egyensúlya nyugalmi állapot-
ban, betegségben, és szeptikus állapotokban
A pro-, és anti-inflammatorikus erők mindig egyensúlyban működ-
nek. Nyugalmi aktivitásuk során folyamatosan védenek minket a
betolakodó kórokozóktól (légút, tápcsatorna, húgyutak stb.), a „nor-
mális” lefolyású betegségben néhány (5-6) napig tartó magasabb
aktivitással küzdik le a kórokozókat, de szepszisben az egyensúly
felborul: vagy a pro-inflammatorikus erők kerülnek egyensúlyba
(mint fulmináns szepszis), vagy az anti-inflammatorikus erők (immu-
noparalízis). További magyarázat a szövegben.

Tisztelt Olvasóink jelen cikk második részét következő számunkban találják meg.
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