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Az influenza A(HIN1)v virus laboratoriumi vizsgalata
Jankovics Istvan, Rozsa Monika, Visontai Ildiko, OEK Nemzeti Influenza
Referencia-laboratorium

A hazai Nemzeti Influenza Referencia-laboratériumnak az influenza
surveillance-ban végzett feladatair6l a Mikrobioldgiai Korlevél 2008. VIIIL
évfolyam 4. szdmaban részletesen beszamoltunk, valamint arrdl is, hogyan vesz
részt a referencia-laboratorium az influenzdra vonatkozd nemzetkdzi
adatszolgaltatasban. A korlevélnek ugyanebben a szamaban adtunk t4jékoztatast
arrol is, hogy a kordbbi surveillance idészakokban milyen tapasztalatokat
szerzett a laboratorium az influenza-gyorstesztek hasznélataban.

Jelen cikkben az Uj influenzavirus megjelenésével kapcsolatosan végzett
feladatokrol adunk rovid 6sszefoglalot.

A CDC-t6] kapott 1 influenza A/California/04/2009(HINT1)v prototipus torzzsel
a vizsgalatok a virus fogadasat kovetden, 2009. majus elején kezdddhettek el. A
virust sikeresen passzaltuk MDCK szovettenyészeten €s embriondlt tojasban. A
korai szakaszban elvégzett vizsgalatok azt mutattak, hogy az OEK altal hasznalt
gyorsteszt felismeri az 1) virust. Az ECDC, a WHO ¢s a CDC részletesen
foglalkozott a gyorstesztek haszndlhatdsagaval, érzékenységével,
specifikussagaval. Altalanossagban elmondhatd, hogy ezeknek a teszteknek az
érzékenysége 10-70% kozott valtozhat, igy a negativ eredmény nem zarja ki az
Uj influenza A(HIN1)v virusfertézést. Olyan tényezOk jarulhatnak hozza a teszt
alacsony érzékenységhez, mint a betegség kezdetétdl eltelt idd, a beteg kora, a
mintavétel tipusa (pl.: nasalis vagy/€s nasopharingealis), a minta mindsége,
tarolas illetve a mintavétel és a feldolgozas kozott eltelt id6. A gyorsteszt a
jarvanyok soran az influenzavirus koroki szerepének gyors azonositasdhoz
azonban jol hasznalhat6 eszkoz lehet.

A Nemzeti Influenza Pandémias terv aktualis valtozatat 2009 augusztusaban
hagyta jova dr Székely Tamas, egészségiigyi miniszter. A Tervben a
laboratériumi vizsgalatok szakmai irdnyitasat, szervezését és elvégzését - a
nemzetkozi ajadnlasoknak megfelelden - az Orszagos Epidemiologiai Kozpont
hataskorébe utalja. Ez Osszhangban 4ll a 18/1998.(VI.3.) NM rendelet ide
vonatkozo rendelkezéseivel.

A felkésziilés kezdeti 1épéseinek egyikeként az 0 influenzavirus magyarorszagi
felbukkanasanak észleléséhez az influenza surveillance miikodésének az
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interszezonalis idoszakra valo Kiterjesztését ¢és a sentinel orvosok szamanak
kibovitését kovetelte meg.

A vilagjarvanyt okoz6 influenzavirus kimutatasara és egyben azonositasara is
alkalmas molekularbioldégiai (RT-PCR) vizsgalatokat 2009. majus 15-ével
kezdte el a referencia-laboratorium.

Az 1j pandémids influenzavirus teljes diagnosztikai hatterének biztositasdhoz a
laboratérium az aldbbi feladatokat végezte folyamatosan:

o Teljes légti panel (direkt immunfluoreszcencids vizsgélat):
influenza A, influenza B, RSV, adenovirus, parainfluenzavirus,
Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae iranyaban
végzett vizsgdlatok a Dbetegektdl szadrmazd, virustranszport-
médiumban bekiildott klinikai mintakbol.

e PCR-vizsgalatok influenza A (H3, HI, Hlv; H5) és B virus RNS
kimutatasara.

e Influenzavirus-izolalas szoveten (MDCK, primer majomvese,
csirke fibroblaszt).

e Influenzavirus-izolalds embriondlt tyuktojadsban, az izolatumok
azonositasa HA, HAG vizsgalatokban.

e Az izolalt virusok tipizélasa, az izolatumoknak liofilizdtum vagy
allantois form4jaban torténd elkiildése a WHO Influenza
Kozpontjaba.

e Az izolatumokbdl tisztitott-koncentralt virusszuszpenzid készitése,
allatoltas, hiperimmun-savo eldallitasa.

e A Nemzeti Influenza Torzskozpont fenntartdsa, rendszeres
ellendrzése, folyamatos frissitése, az 01j izolatumok elhelyezése.

Ezzel egy id6ben elkezdddott az ANTSZ regionalis laboratoriumaival kozosen
kialakitott iitemezés szerint a felkésziilés az egységes diagnosztikai rendszer
biztositdsahoz, hogy a vizsgalatok elérésére, gyors kivitelezésére a régids
laboratoriumokban is lehetdéség legyen az 1 influenza A(HINI)v
magyarorszagi elterjedésekor, amikor is megndvekedett vizsgalati igénnyel lehet
szamolni.

A korvizsgélat 2009 augusztusanak utolsé hetében sikerrel zarult mindegyik
regiondlis laboratoriumban (Miskole, Pécs, Szeged, Veszprém), igy
szeptemberre a megfeleld laboratoriumi kapacitas az OEK-ben és az ANTSZ
regionalis laboratériumaiban rendelkezésre allt. A korvizsgalaton vald sikeres
részvételrél az OEK tantsitvanyt adott ki.

M¢ég méajusban tajekoztatd késziilt a referencia-laboratorium tevékenységérdl a
klinikai mikrobiolégiai laboratoriumok részére, hogy azok 1s megfeleld
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tajékoztatast tudjanak nytjtani a kozvetlen betegellatasban dolgozdknak az j
influenza A(HIN1)v pandémias influenzavirussal kapcsolatos jarvanyiigyi
diagnosztikai tevékenységrol.

Jarvanyiigyi diagnosztikai vizsgalatok

Kezdetben az orszdgos tiszti féorvos 2009. aprilis 30-an kiadott korlevele
hatarozta meg az 0j influenzavirus terjedésének nyomon kovetéséhez sziikséges
jelentés, vizsgalat, adatgytijtés és eljaras rendjét. 2009. év majus 25 - augusztus
8. kozott 1294 minta viroldgiai vizsgalata tortént meg az Influenza Nemzeti
Referencia-laboratoriumban, és az augusztus 10-ig Osszegylijtott klinikai,
laboratoriumi és jarvanyligyi informaciok alapjan 125 betegnél azonositottak a
megbetegedés korokaként a vilagjarvanyt okozo influenzavirust. Az OEK
Jarvanyligyi osztalya altal az elsé 125 betegrdl készitett elemzése az OEK
honlapjan megtaldlhatd6 ,,Az influenza A(HINIl)v virus 4ltal okozott,
Magyarorszagon felderitett megbetegedések 2009. majus 25 - augusztus 8.
kozott” http://www.oek.hu/.

Augusztus 10-én Iépett ¢letbe az influenza-gyanu esetében sziikséges
laboratériumi és jarvanyiigyi vizsgéalatokra vonatkozd 1 eljaradsrend, mely
tisztifSorvosi korlevélben hatirozta meg az OEK és az ANTSZ regionélis
laboratoriumainak az 0 influenza A(HIN1)v virussal kapcsolatos jarvanyiigyi
diagnosztikai feladatait, azaz meghatarozta azokat az eseteket, melyekben az
ANTSZ-nek Kkotelezéen, jarvanyiigyi érdekbdl, a bekiild6 szimara
téritésmentesen el kell végeznie a vizsgalatokat, hogy a jarvany folyamatos
epidemioldgiai nyomon kovetése biztositott legyen.

A laboratoriumi vizsgalatra kotelezett betegek a kovetkezok:

— Sulyos akut 1éguti fert6zés miatt korhdzi ellatast igényld beteg,

— Sulyos akut 1éguti fertdzés kovetkeztében elhunyt betegek,

— Influenzaszerii megbetegedések halmozodéasahoz tartozo, reprezentativ szdmui
beteg,

— A sentinel orvosok 4ltal diagnosztizalt valamennyi, influenzaszerii tiinetet
mutato beteg.

A nem-korhazi és nem-sentinel orvos altal diagnosztizalt megbetegedések esetén
- amennyiben az expozicio helye, illetve a feltételezett fert6z6dési koriilmények
indokoljaAk - az ANTSZ Kkeriileti/kistérségi intézetével tortént elézetes
egyeztetést kovetden is kiildhetd vizsgalati anyag az OEK Léguti virus
osztalyéra.
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Jol lathato, hogy a jarvanyiigyi mikrobiologia laboratéoriumok a
jarvanyiigyi helyzet megitéléséhez sziikséges jarvanyiigyi adatok
rendelkezésre allasahoz az aktualis helyzetnek megfeleloen modositott
eloirasok alapjan végzik el a sziikséges vizsgalatokat, ezzel a jarvanyugyi
érdeket szolgalva elsésorban.

Klinikai diagnosztikai vizsgalatok

A fellépd klinikai 1gényeknek megfeleléen a klinikai mikrobioldgiai
laboratériumok is bekapcsolodtak az 0j influenza diagnosztikai vizsgalataiba.
Ezek a laboratoriumok segithetnek a klinikusoknak a terapids dontések
tamogatasaban. Kiilonosen fontos hangsulyozni az influenzaszerli tlinetekkel
jelentkezd betegeknél az egyéb léguti betegségek differencidl-diagnosztikai
vizsgalatait, kiilonos tekintettel az antibiotikummal kezelhetd esetekre.

Egyedi kérésre indulo vizsgalatok

A fentiek alapjan az influenzavirus jarvanyiigyi laboratoriumi diagnosztikai
hattere a nemzetkdzi ajanlasok és a hazai pandémids terv alapjan teljes korben
biztositott. A klinikai mikrobioldgiai diagnosztika indokoltsdga sziik kordl, az
atoltottsag novekedésével athelyezddik a hangsuly az influenzaszer tlinetekkel
jelentkezd, de egyéb Iléguti koérokozok altal eldidézett megbetegedések
vizsgalatara. Az egyedi kérésre inditott, un. ,,szlirdvizsgalatok”-nak pedig
végképp nincs sem epidemioldgiai, sem klinikai indokoltsaga. Ennek ellenére
sokan ragaszkodnak egyedi kérés alapjan az indokolatlan vizsgalatokhoz. Ezek a
vizsgalatok azonban csak térités ellenében végezhetdek.

A Nemzeti Influenza Laboratorium referencia-tevékenysége

A Nemzeti Pandémias Tervben meghatarozott influenza
laboratoriumi/mikrobioldgiai diagnosztika szakmai feliigyeletének
biztositdsahoz, valamint a nemzetkdzi adatszolgaltatashoz sziikséges, hogy az
influenza A(HIN1)v virus direkt vagy indirekt kimutatasat végzd laboratdérium
az altala pozitivnak mindsitett mintikat eljuttassa a referencia-laboratoériumba az
eredmények megerdsitése, tovabba virusizolalas céljabol.

Az influenzajarvany-hulldim idején fontos a torzsek izoldlasa, kiilondsen az
embrionalt tojason torténd izolalas, mert a WHO ezek alapjan hatarozza meg a
kovetkezd évi oltéanyag Osszetételét. Annak érdekében, hogy a WHO minden
¢v februarjdban meg tudja tenni a javaslatdit az oltdéanyag Osszetételére
vonatkozoan, a Nemzeti Referencia Laboratérium nem csupdn a jarvanyos
idészak végén, hanem az alatt is tobb alkalommal kiild hazankban izolalt
torzseket a WHO referencia-laboratoriuméba. Az elmult honapban kikiildott
torzsekrdl megérkezett a visszaigazold jelentés: az eredmények szerint az eddig
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izolalt hazai virusok influenza A/California/07/09(HIN1)v-szerii torzsek.
Ennek megfeleléen a hazai oltéanyag véd a hazankban cirkulalé virusokkal
szemben. Négy virustorzs esetében az elvégzett ozeltamivir- €s zanamivir-
rezisztencia vizsgalatok szerint a torzsek érzékenyek mind a két neuraminidaz-
gatlo szerrel szemben, két torzs HA és NA szegmentjének szekvenalasa
folyamatban van.

Az influenzavirus nagyfoku genetikai valtozékonysaga miatt a WHO kdzponti
referencia-laboratéoriumaiban (Atlanta, London, Tokio, Melbourne) végzett
folyamatos, egységes molekularis epidemiologiai vizsgalatok adjdk azt a
szakmai hatteret, mely alapjdn a diagnosztikai tesztek specificitdsa és
szenzitivitasa biztositott. Ezek alapjan szervezi a WHO évente kétszer az
influenza korvizsgalatokat a nemzeti referencia-laboratéoriumok szamara.
A korvizsgalat sordn igazolni kell a jartassdgot a legfontosabb influenza A
altipusok (HIN1, H3N2, H5N1, HINlv) és az influenza B virus kimutatasa
tekintetében. (Varhatéan a H7 jarvanyszerii eurdpai felbukkanasa miatt ez a sor
a késoébbiekben kiegészitésre keriill.) A WHO a nemzeti influenza referencia-
laboratériumok szdmara minden évben okiratot ad ki a korvizsgalat
teljesitésérol, melyben az OEK laboratéoriuma eddig minden évben
sikeresen vett részt.



@vrobioléqioi Korlevél m@

Sysmex UF-1000 flow cytometerrel és bakterioldgiai tenyésztéssel végzett
vizelet minta vizsgalatok eredményeinek osszehasonlitasa

Hajdu Edit ', Lazar Andrea' Nagy Erzsébet'

Szegedi Tudomdnyegyetem Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Koézpont, Klinikai
Mikrobiologiai Diagnosztikai Intézet', 1. sz. Belgyogyaszati Klinika
Infektologiai Osztaly”

Osszefoglalé: A hugyuti fertézés fontos indikatorai a vizeletben megjelend
fehérvérsejtek és baktériumok. 600, kiilonbozd betegtdl szarmazd vizeletmintat
vizsgaltunk Sysmex UF-10001 flow cytometerrel (Sysmex Corporation, Japan)
¢s bakteriologiai tenyésztéssel. A mintdk 57%-a mindkét modszerrel negativ
eredményt adott, 18%-a volt tenyésztéssel és flow cytometerrel is egyértelmiien
pozitiv. A mintak tovabbi 18%-aban tenyésztéssel szignifikans csiraszamot nem
mutattunk ki és 7%-a kontaminalt volt, ugyanekkor a flow cytométerrel végzett
vizsgalat pozitiv eredményt adott. Véleményiink szerint a vizeletmintdk flow
cytométerrel torténd vizsgdlata jol hasznalhatd modszer a huagyuti fertézések
eldsziirésére.

Abstract: Leucocytes and bacteria in urine are the important indices for
diagnosing urinary tract infections. Urine specimens from 600 patients were
examined for leucocytes and bacteria with the Sysmex UF-10001 flow cytometer
(Sysmex Corporation, Japan) and with traditional bacteriological culture. Both
bacteriological culture and flow cytometer examination were negative in 57%.
Eighteen percent of the total samples were positive using Sysmex UF 10001 flow
cytometer and traditional culture. Significant bacterial growth on culture did not
occur in 18% and it was contaminated in 7% of positive samples by UF-1000i.
In our opinion using the flow cytometer for screening for urinary tract infections
is a useful method in routine clinical microbiology laboratories.

A mikrobiologiai laboratériumok leggyakrabban végzett vizsgéalata a
vizelettenyésztés. Ezen vizsgalatok nagy szazaléka (intézetiinkben kb. 80%)
negativ eredménnyel zarul. A vizelet mintdk eldszlirésére 1dordl-idore
kiilonb6z6 modszereket tesztelnek a laboratoriumok.

A bacteriuria, pyuria gyors kimutatasa segit rovid 1dén beliil eldonteni, hogy
a betegnek valddi hugyuti infekcidja van, vagy egyéb okot kell keresniink a
meglévd tlinetek mogott. Az egyik ilyen gyors vizsgalati lehetdség a
mikroszkopos vizsgalat. A centrifugdlatlan nativ minta Biirker-kamrdban valo
mikroszkopos vizsgélata esetén 2-5 fvs/ml, centrifugalt minta esetén >10 fvs/ml
sejtszam igazolja, hogy szignifikdnsan magas a gennysejtek szdma a vizeletben.
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Ez alatdmasztja a hugyuti fertdzés fennalldsat. Ugyancsak fert6zést igazol, ha
centrifugalatlan vizelet egy cseppjét Gram-szerint festjiik és 1000x nagyitdssal
1-1 baktériumot észleliink latoterenként, ami 10° CFU/ml-nek felel meg. Az
enzimatikus moédszerek koziil a leukocyta-eszterdz vizsgélat szenzitivitasa 75-
96%, specificitasa 94-98%. A vizelet glukoz csokkenhet bakteridlis fertdzés
esetén, amely vizsgalat lehet fals negativ is (nem minden baktérium esetén
értékelhetd). Ezzel a modszerrel a baktérium csiraszam kimutatasi hatar <10°
CFU/ml. A baktériumok anyagcseréje sordn keletkezd nitrit kimutatds szintén
lehet fals negativ. Az automata modszerek koziil a kolorimetrias és
bioluminescencids modszerek nem terjedtek el hazdnkban (1). A Sysmex UF-
10001 automata flow cytometrias modszerrel megszamolja a vizeletben taldlhato
sejtes elemeket (fehérvérsejtek, baktériumok, laphamsejtek, gombaelemek),
ezaltal a vizeletek eldsziirésére alkalmas lehet (2).

Laboratériumunk 2008. szeptembere ¢és decembere kozott 600
vizeletminta hagyomanyos tenyésztéssel (Uriselect chromagar) és a Sysmex UF-
10001 flow cytométerrel (Sysmex Corporation, Japan) végzett vizsgalatainak
eredményeit hasonlitotta Ossze. A mintdkat random valasztottuk, feltétel a
legalabb 1 ml-nyi térfogat volt, amely sziikséges az automataval vald vizsgalat
elvégzéséhez. Pozitivnak vettik a tenyésztési eredményt, ha >10%/ml
csiraszamban tenyészett ki egy vagy két hugyuti patogén a vizeletbdl, vagy
kétfele koérokozd tenyészett ki hugyuti katétert viseld betegnél, akinél a
mintavételt a katéter csere utan kozvetleniil végezték. Negativként kezeltiik a
tenyésztési eredményt, ha aerob baktérium, vagy korokozd baktérium nem
tenyészett eredményt adtunk ki. Vegyes tenyészet volt az eredmény, ha tobbféle
baktérium tenyészett ki magas csiraszamban, és a beteg nem viselt katétert (3).
Az automata a 10°/ml-nél nagyobb csiraszamban jelenlevé baktérium szadmot
vette magas csiraszamnak. Eredményeinket az aldbbi tdbldzatban foglaltuk
Ossze:

l1.tablazat: A Sysmex UF-1000i-vel és hagyomanyos tenyésztéssel végzet
vizeletvizsgalataink eredménye

Sysmex UF-10001 eredményei N=600
Magas fehérvérsejt Alacsony fehérvérsejt
szam szam
Alacsony Magas Alacsony Magas
csiraszam | csiraszam | csiraszdm | csiraszam
Eset /% Eset/% Eset/% Eset/%
Hagyomanyos Negativ 40/6,6 16/2,6 341/56,8 55/9,1
o Pozitiv 9/1,5 89/14 5/0,83 20/3,3
tenyesgtes Vegyes
eredménye Aora 1/0,16 20/3,3 0/0 4/0,6
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A mintdk 56,8%-a automatéaval €s tenyésztéssel is negativnak bizonyult.
Ezen mintdk negativ eredménye a mintavétel napjan kiadhat6. Az automata
szerint magas csiraszamban baktériumot, vagy sok fehérvérsejtet tartalmazo
mintak tenyésztése sziikséges.

A baktérium szam és a fehérvérsejtek egyiittes vizsgdlata soran a negativ
eredmény nagyon jol korrelalt a tenyésztési eredményekkel (negativ prediktiv
érték: 98,5%). A mintdk kozel 43%-at (259 minta), amelyeknél automataval
vizsgdlva magas fehérvérsejt szdmot és/vagy magas csiraszamot kaptunk,
hagyomanyos tenyésztéssel is vizsgalni kellett. Az Gsszes tenyésztendd minta
51%-a (132 minta) negativ vagy kontaminalt eredménnyel zarult (pozitiv
prediktiv érték: 42,9%). Hasonl6 eredményeket talaltak Evans és munkatérsai is
(2). A tenyésztéssel és flow cytometridval is negativ eredményii mintdk aranya
Gessoni ¢és munkatarsai altal végzett vizsgalatban 71,2%, a mindkét vizsgélattal
pozitiv mintak ardanya 28,8% volt, amely a mi vizsgalati eredményeinktdl
jelentdsen eltér (4) .

A hugyuti fertdz€s igazolasara alapul szolgalnak a klinikai tlinetek, mint a
fajdalmas, gyakori vizelés, csipd, égetd érzés a hugycsdben, kismedencei
fajdalom, laz, hat és derékfdjas. A laboratoriumi vizsgalatok és a mikrobioldgiai
vizsgalatok tdmasztjak ald a diagnozist, illetve azonositjdk a korokozot. Tudjuk
azonban, hogy nem ritka a tlinetmentes bacteriuria sem, amely fligg az
¢letkortol, valamint a nemek kozott is taldlhatod kiilonbség. Nokben gyakoribb
jelenség. Kezelni azonban csak terhesség idején, prostata transurethralis
resectio-ja eldtt, valamint egyéb invaziv urologiai beavatkozas elbtt sziikséges.
Ugyanigy el6fordul fehérvérsejt szam emelkedés vese TBC és STD betegségek
esetén is, amikor a hagyomanyos tenyésztéssel koérokozot nem sikeriil kimutatni
(5).

Eredményeinket 6sszegezve elmondhatjuk:

* Az 0sszes vizsgalt minta 18%-a volt valddi pozitiv.

 Azon mintdkat, melyek a flow cytometrids vizsgalat soran akar
baktériumot, akdr fehérvérsejtet tartalmaznak, tenyészteni szilikséges.

(43%)

* A flow cytométerrel negativ mintdkon tul a mintdk tovabbi 22%-a vagy
negativ, vagy kontaminalt volt tenyésztéses vizsgalattal

* A baktérium szam és fehérvérsejtek egyiittes vizsgélata sordn a negativ
eredmény nagyon jol korreldlt a tenyésztési eredményekkel (negativ

prediktiv értek: 98,5)

* Ezen mintdk tenyésztése a flow cytometrids vizsgalat alapjan nem
sziikséges (56,8%). A negativ eredmény kiadhat6 a minta bekiildésének
napjan.
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Az OEK altal szervezett korvizsgalatok klinikai bakterioldgiai témainak
osszefiiggései a Mikrobiologiai Korlevelekben megjelent irasokkal
Dr. Gacs Maria, Toth Akos, Tirczka Tamas

A szerz6k attekintik a kiils6 mindségbiztositds egyik legfébb eszkozeként
miukodtetett korvizsgalatok multjat és jelenlegi helyzetét a klinikai bakterioldgia
tertiletén.

Foglalkoznak az OKI Bakterioldgiai osztalya €s vezetdje Dr. Lanyi Béla Uttord
szerepével a bakterioldgiai korvizsgalatok beinditasaban.

Az elmult évtizedek soran a bakteriologiai korvizsgalatok formaja, gyakorisaga,
az eredmények értekelésének modja sokat valtozott, de az hogy klinikai
mintdkat reprezentald liofilizalt tesztkészitmények keriilnek kikiildésre,
folyamatosan megmaradt.

A 2000-t6] megjelend Mikrobiologiai Korlevelek csaknem minden szdmdban
kozlésre kertiltek olyan irasok, amelyek a klinikai bakteriologia legaktudlisabb
szakmai témaival foglalkoztak. A cikkek a legtijabb szakmai ismeretek mellett a
gyakorlat szdmara elérhetévé kivantdk tenni, az OEK Bakterioldgia osztalyain
¢s a Fagtipizalasi és molekularis epidemiologiai osztalyan kiprobalt és
bevezetett legtjabb fenotipusos és molekularis eljarasokat, igy emelve a hazai
bakterioldgiai tevékenység szakmai szinvonalat.

A korvizsgalatok tesztkészitményei egyrészt mindezeket figyelembe véve
keriiltek 0Osszeallitdsra, mdasrészt a korvizsgalatok értékelése soran lathatd
leggyakoribb hibdk indikaltak wjabb tisztdzo, ismereteket elmélyitd cikkek
irasat.

A szerzOk célja az volt, hogy bemutassak, hogy kovetkezetes, tudatos
fejlesztéssel, a szakma iranti elkotelezett tevékenységgel eredményeket lehet
elérni.

Ez az irds, a korvizsgalatok ¢és a Mikrobiologiai Korlevél Kklinikai
bakterioldgiai vonatkozasaival kivan csak foglalkozni, de koztudott, hogy ma
mar OEK Mindségbiztositasi osztalya altal szervezett ¢és lebonyolitott
korvizsgalatok a mikrobiologia minden agat feldlelik és a Mikrobioldgiai
Korlevelek is a mikrobiologia minden teriiletének aktudlis témadival foglalkozo
irasokat kozolnek.

A korvizsgalat:

A mindség biztositdas fontos része - a belsé kontrollok mellett - a
laboratoriumban végzett munka mindségének, a helyes klinikai gyakorlatnak
kiils6 személyek, vagy szervezetek altal végzett megerdsitése. A hazai vagy
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nemzetkodzi szervezetek altal lebonyolitott un. korvizsgéalatokban vald részvétel
ezt a célt szolgalja.

A hazai bakterioldgiai laboratoriumok a mindség biztositdsdban Dr. Lanyi
Bélanak uttord szerepe volt. Tevékenysége eredményeként nagyon koran, mar
mintegy négy évtizede kidolgozott protokollok alapjan végeztilkk a munkat, s
ezek kiils6 ellendérzése is megtortént.

A korvizsgélatok egyik elsd formaja volt, hogy klinikai mintdkat utdnzo
vizsgalati anyagokat kaptak a laboratériumok, amit a minta kézhez vétele utan
azonnal fel kellett dolgozni, s az eredményt, a rutin munkénak megfeleléen a
lehetd legrovidebb id6n beliill kozolni kellett. Az eldzetes és végleges
eredményig eltelt idének is jelentds szerepe volt az értékelésben. Az
eredmények Osszesitett értékelésére, s az egyes laboratoriumok teljesitményének
%-os értékelésére az évi Bakteriologus értekezleteken kertilt sor

Az un. konzultativ ellenérzés egy tovabbi nagyon eredményes formaja volt a
kiils6 mindség biztositdsnak. Ekkor a laboratorium a kikiildott torzseket egy
mellékelt forgatdkonyv alapjan, sajat taptalajaira, megadott idében leoltotta, s
ezeket a tenyészeteket, illetve az identifikalashoz sziikséges tovabbi eljarasok
megfeleldségét a kiildd a helyszinen megadott idében ellendrizte, s szdban és
irasban értékelte.

Ezt kovette a jelenleg is érvényes gyakorlat, azaz évi 3x3 ill. 2x3 klinikai mintat
utdnz6 liofilizalt teszt készitmény kikiildése a vizsgalatban részt venni
szdndékozo laboratoriumoknak.

A vizsgalatok eredményét megadott hatarideig vissza kellett kiildeni, s az Osszes
eredmény beérkezése utan, kiaddsra keriilt az elvart eredmény. Az egyéni
értékelés rovid 1don beliil, az Osszesitett részletes értékelés évente egyszer
tortént meg.

Ebben a munkaban Dr. Lanyi Béla legfobb segitdje, a késdbbiekben folytatoja
Dr. Konkoly Thege Marianne volt.

Mikrobiolégiai Korlevelek kezdetektdl foglalkoztak a korvizsgéalatokbol

levonhato tanulsagok elemzésével, és a késdbbiekben (2004-t61) helyt adtak a
kikiildott tesztkészitmények 0sszegzd, részletes értékelésének.
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A Mikrobiologiai Korlevelek témai és a korvizsgalatokban szereplo
baktériumok kozotti osszefiiggések 2000-tol napjainkig

Neisseria meningitidis

A C szerocsoportu Neisseria meningitidis infekciok szdmdnak hirtelen
emelkedése 1999-ben aktualissa tette a laboratdériumokban a N. meningitidis
diagnosztika felfrissitését.

fgy, a 2000 évi Kkorvizsgalatok egyik tesztkészitménye N. miningitidis (C
szerocsoport) torzset tartalmazott. A korvizsgalatban 54 laboratérium vett részt.
Az elvart eredmény: Neisseria meningitidis (C szerocsoport) volt.

A torzset szerotipizalds/utan vizsgalat céljabol az OEK-be kellett tovabbitani.
Ertékelés:

Kifogéstalan eredményt 28 laboratorium kiildott be. 15 laboratorium volt az,
amelyik a szerocsoportot nem adta meg, de kitenyésztette a kdrokozot, s tovabb
kiildené a torzset.

Tovéabbi 6t laboratérium Neisseria meningitidis tenyésztési eredmény mellett
kozli, hogy Wellcogén N. meningitidis ACY W135: pozitiv és tovabbi
szerologiai vizsgalatra kiildi a torzset.

Stlyos hibanak mindsiilt:

Két laboratérium N. meningitidis ,,C”, egy Neisseria meningitidis eredményt
kiildott be, de nem kiildené tovabb a torzset.

Nagyon sulyos hiba volt:

Két laboratorium a kitenyé€szd baktériumot FEnterococcus faecalis-nak ill.
Flavobacterium meningosepticum-nak identifikalta, egy laboratorium nem tudta
kitenyészteni, festett kenetben Gram-pozitiv-nak itélte, s anaerobnak vélte.

Csak heten vizsgaltak a rifampicin érzékenységet.

A Mirobiologiai Korlevél (tovabbiakban MK) els6é szdma (még egymashoz
csatolt gépelt oldalak forméjaban) Fiizi Miklés kezdeményezésére 2001
januarjaban jelent meg.

A legels6 cikk ,,A Neisseria meningitidis diagnosztika aktualis kérdései” c.
cikk volt, amelyben a tiinetmentes hordozas, s véddoltisa kérdése mellett
érintette a baktérium nagyfokd genetikai variabilitasat, 0jfajta virulens é&s
antibiotikumokra rezisztens klonok elterjedését. Felhivja a figyelmet az
antibiotikum érzékenység pontos meghatarozasa, s az abban az idében ajanlott
rifampicin kemoprofilaxissal kapcsolatos problémakra.

A Neisseria meningitidis a tovabbi Mikrobioldgiai Korlevelekben.

MK 2001/2. szdma a N. meningitidis penicillin rezisztenciajaval

15



@vrobioléqioi Korlevél m@

MK 2002/3. szam a baktérium molekularis tipizalasaval foglalkozik
Antibiotikum érzékenységi vizsgalatok

A korvizsgalatok értekelése soran, és a 2001 marciusatdl induld bakterioldgiai
surveillance adataibol nyilvanvalova valt, hogy legjelentésebb problémat az
antibiotikum érzékenység vizsgalatakor elkdvetett hibak okozzak

MK 2001/3. szamaban ,,A javasolt antibiotikum sorok korokozoként” c.
cikkiinkben minden korokoz6 csoport esetében kitértiink, s mellékletben
kozoltik a legfontosabb antibiotikumok esetében az NCCLS ajanldsat, a
megadott kontroll torzsek haszndlatanak fontossagat. (Ebben az iddben az
NCCLS hasznélata még kozel sem volt altalanos.

Itt meg kell jegyezniink, hogy Léanyi dr. altal 6sszeéllitott torzsgyiijteményben
kontroll torzsek sora ¢és hatarértékek megelézéen is a laboratdériumok
rendelkezésére alltak.)

Korabbi korvizsgalatokban (az évi 3x3 minta kikiildése esetén) csak egy-egy
baktérium antibiotikum érzékenységét kellett meghatarozni, az identifikalas
tobbnyire hagyoméanyos modon folyt €s tobb buktatot rejtett, mint a kiilonb6z6
egyre inkabb elterjedd kitek és identifikalé rendszerek hasznalata. Igy az
identifikalas helyessége kezdetekben még hangsulyosabb volt.

2003-t61 bevezetésre keriilt minden mintabol izolalt, minden korokozdé
antibiotikum érzékenységének meghatirozasa. A tesztkészitményekben a CDC
referens laboratdriuma altal vizsgalt, s nemzetkozi korvizsgalatokbol szdrmazo
torzsek szerepeltek.

Az évek soran, bar tobb jelentds korokozod antibiotikum érzékenységi
vizsgalataban komoly javulds volt tapasztalhat6, de a laboratériumok egy
részében még mindig eléfordultak sulyos hibdk. Lényeges rezisztencia
mechanizmusok nem keriilnek felismerésre, a vizsgalatok nem teljesen korrekt
kivitelezése miatt.

MK 2005/2 szamaban a 2004. évi korvizsgalat értékelését tartalmazd irds
részletesen foglalkozik ezzel a problémaval. Ezek, ¢és az évek ota folyd
surveillance vizsgalatok értékelésének tanulsdgai, az antibiotikum érzékenység
terlileten tortént valtozasok indokoltdk, hogy az

MK 2006/1. szdmaban a korongdiffuizios eljaras helyes kivitelezése, az

MK 2006/3. szdmaban a MIC meghatarozas - részletesen ismertetésre kertilt.
Mindezek mellett folyamatossd valt az a torekvés, hogy a korvizsgélatok
tesztkészitményeiben olyan koérokozok szerepeljenek, amelyek Ujonnan
felismert rezisztencia mechanizmussal rendelkeznek, s amelyeknek
felismerésére vagy gyanujanak feldllitasdra egyre inkabb sziikségesek az
elméleti ismeretek. Az elméleti ismeretek pedig folyamatosan kozlésre keriiltek
a negyedévenként megjelend korlevelekben.
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Streptococcus pneumoniae

A 2001. év soran a beérkezd bakteriologiai surveillance adatokbdl nyilvanvaldva
valt - ami kordbbi évek szokasos éves jelentéseiben is megfigyelhetd volt - a S.
pneumoniae penicillin rezisztencidjara vonatkoz¢ adatok irrealitasa (30% kortiil).
Nyilvanvalo volt, hogy metodikai problémdk okozzédk a rezisztens torzsek
magas %-o0s aranyat. A penicillin Etest hasznalata még nagyon esetleges volt,
igy rezisztens és mérsékelten érzékeny torzsek elkiilonitése nem torténhetett
meg. Mar a

MK 2001/3. szamban a ,,Fontosabb aerob koérokozoé baktériumok antibiotikum
érzekenységének vizsgalata” cimii 6sszedllitasban részletesen ismertetésre kertilt
a S. pneumoniae penicillin érzékenységének helyes meghatarozasa, egyértelmii
metodikai ajanlasokkal.

MK 2002/1. szdmban ,,Megjegyzések az antibiotikum érzékenységi vizsgalatok
veégzéséhez” c. irds Gjra kiemeli a vizsgalat helyes kivitelezésének fontossagat.
MK 2002/4. szamban a tdblazatok egyértelmiien kedvezd valtozasrol adnak hirt
(9%)

MK 2003/1. és az

MK 2003/2. szamaiban megtalalhatok a S. pneumoniae-re vonatkozo
surveillance vizsgalatok tanulsagai

MK 2003/4. szamban az elért eredményekrdl Osszefoglald cikk jelent meg,
folyamatot bemutat6 abraval.

Streptococcus pneumoniae
penicillin rezisztencia mértékének alakulasa

surveillance
40,00% -

35,00% -
30,00% -
25,00% A
20,00% A
15,00% -
10,00% -

9,00% +

OEUOO/D T T T T T T 1
1997. 1998. 1999. 2000. 2001. 2002. 2003.*

—— ANTSZ Fehér filzet - Klinika Fehér fiizet —i— Bakt Surveillance
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MK 2005/1. ,,Az OEK Bakteriologiai surveillance 2004 els6é félévi adatainak
elemzése, a S. pneumoniae antibiotikumokkal szembeni rezisztenciaja”, a
penicillinre ,,nemérzékeny” torzsek eléforduldsat laboratoriumonként mutatta
be. A penicillin rezisztencia 6,1%-a mellett még mindig voltak helyek, ahol nem
hasznaltak penicillin Etest-t, s csak érzékeny és rezisztens torzseket jelentettek.
Foglalkozik még az irds a valtozatlanul magas 36 % koriili macrolid
rezisztenciaval.

MK 2007/2. szamban néhany év kihagyas utan, a 2006 évi korvizsgalat
értékelésében  Ujraclemzésre  keriilt a S, pneumoniae  antibiotikum
érzekenységének vizsgilata.

MK 2009/3. szama az OEK Bakteriologiai osztdlydn eddig végzett
szerotipizalasi eredményeket foglalta Ossze.

Streptococcus pneumoniae a kKorvizsgalatokban

KK 2003/1 jeli invaziv mintat utdnzo tesztkészitménybdl egy Streptococcus
pneumoniae torzs kimutatdsa meghatarozasa és antibiotikum érzékenységének
vizsgalata volt a feladat. A penicillin MIC értéke: 0,125 mg/L volt. A
vizsgalatban 49 laboratorium vett részt

A Streptococcus pneumoniae-t minden laboratérium kitenyésztette.

A vizsgalati jegyzOkonyvek alapjan az identifikalas kifogastalan.

Csaknem minden laboratorium vizsgalta az optochin érzékenységet.

A korongdiffuziés antibiotikum érzékenységi vizsgalattal egyiitt penicillin és
ceftriaxon E-teszt vizsgalatot inditott: 36 laboratérium.

A Streptococcus pneumoniae penicillin érzékenységének vizsgalati eredménye
¢s értékelése laboratdériumonként

MIC pg/ml 0,13/ 0,38(0,25| 0,5 0,75 1 1,5 2 8
laboratériumok IM| IM | 4M  4M | 6M | 6M | 6M | 8R | 1R
szama és értékelés 1E 1E | IR | 4R

Penicillin:

e rosszul értékelte a kapott eredményt: 3 laboratorium (pirossal kiemeltek)
e nem végzett MIC meghatarozast: 3
e az oxacillin eredményt a tobbi antibiotikummal egyiitt értékelte még
mindig 6 laboratoérium: 5 rezisztensnek, 1 érzékenynek adta meg.
3. generacios cefalosporinok:

e atorzs érz¢kenységét nem vizsgalta: 3
e csak korongdiffuzidval vizsgélta és érzékenynek taldlta: 4
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e a MIC vizsgalatokkal egyetlen laboratérium koézolt 2 mg/ml értéket R-

ként értékelve.
e a MIC értéke < 0,5 mg/ ml volt 10 laboratdériumnal.

KK 2003/1. jeli korvizsgélatban 33 laboratorium kifogastalan, 6 laboratorium
még megfeleld, 10 laboratorium nem megfeleld eredményt nytjtott.

KK 2006 I1/1. tesztkészitményben szerepelt Gjra a korokozo.

Elvart eredmény aerob tenyésztéssel: Streptococcus pneumoniae.

Az MK 2007/2. szamaban értékeltiik részletesen az eredményeket, elsésorban a
kitenyésztett S. pneumoniae antibiotikum érzékenységi vizsgalatat.

Az identifikdlas minden laboratériumnal hibatlan volt. A résztvevok tobb mint
fele hagyomanyos modon hatarozta meg a torzset.

A penicillin és 3. gen. cefalosporinok érzékenységi vizsgalatanak oOsszesitett
eredmeénye az alabbiakban lathato:

Streptococcus pneumoniae penicillin érzékenységi vizsgalata

nem hatarozta

penicillin MIC érték 0,125* |0.75| 1 1,5 2 3 4 meg a MIC
érteket

laboratériumok szama 1 1 1 1 8 2 1 4

(ezek kozll 3 az
az eredmény THg oxacillin
A . M M M M= R R R alapjan R-ként
értékelése interpretalta)

Streptococcus pneumoniae 3. gen. cefalosporinok érzékenységi
vizsgalata

Sl s korongdiffazioval nem
ceff::taxim MIC 0,094*| 0,5 |0,75 1 1,5 2 hata?ozta meg hatarozta
érték meg
laboratériumok 1 3 5 5 3 5 g* 3 (2 OEK-
szama be Kuldi)*
az eredmeny s S S1, | 81, | M2, | M1, 5 _
értékelése M1* | M1* | R1* | R1* )

* kifogasolhato eredmények és értékelések
B Az el6fordulo sulyos hibak:

- a penicillin MIC értékét nem hatdrozta meg: 4 laboratérium

- nem vizsgalt 3. gen. cefalosporin érzékenységet: 3 (2 Etest hidnyaban)

- a cefalosporinok MIC értékét rosszul értékelte: 4

- a 3. gen cefalosporinok érzékenységét korongdiffuzidval vizsgalta €s

értékelte: 4 (a CLSI nem ad meg korongdiffuzids hatarértékeket)
Az antibiotikum érzékenység vizsgalati eredmény korrektsége a beteg ¢és a
klinikus szamara is a legfontosabb és a laboratorium szakmai szinvonala
tekintetében 1s meghatdroz6, sziikséges tovabbi erdfeszitéseket tenni a
vizsgalatok hitelességének novelésére.
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Staphylococcus aureus és az MRSA a Mikrobiologiai Korlevelekben

A methicillin rezisztens Staphylococcus aureus ugyancsak kezdetektdl szerepel
a MK-ben.

MK 2001/3. szamaban ,,Fontosabb aerob korokozd baktériumok antibiotikum
érzékenységének vizsgalata® c. 0Osszedllitds mellékletében egész pontos,
részletes ajanlads tortént a S. aureus oxacillin érzékenységének helyes
meghatdrozasara.

Kiemelésre keriilt a rutin vizsgilatokban a screen lemez hasznalatdnak
fontossaga kontroll torzsek alkalmazéasaval, s a megerdsitésre szolgdlo mecA
gén kimutatés lehetdsége.

MK 2002/4. szamban mar a Staphylococcus aureus glykopeptidekkel szembeni
rezisztencidja volt az egyik téma.

Tobbszor visszatérve a S. aureus-sal kapcsolatos kérdésekre, az oxacillin
rezisztencia vizsgalati modjanak lehetéségeire 2003-ban a megjult s a
jelenlegihez hasonld formdban megjelend korlevélben 0Osszefoglaltuk a
koérokozé akkor 1idszerti minden vonatkozésat az

MK 2003/3. szamban ,,Protokoll a methicillin rezisztens Staphylococcus aureus
(MRSA) identifikalasara” cimii cikkben. Ugyan ebben a szdmban jelent meg,
hogy a 2003. év eleji surveillance vizsgalatok értékelése soran eldszor volt
¢észlelhetd az MRSA torzsek hatarozott emelkedése.

MK 2004/2. szamaban az alacsony szinten oxacillin rezisztens torzsekrdl
részletes mélyrehatd elemzés tortént ,,A 2003. €évi bakterioldgiai surveillance
adatainak elemzése” cikkben.

MK 2004/2. szaméaban a ,,CA-MRSA torzsek megjelenése Magyarorszagon™ c.
cikkben 1j klinikai és epidemiologiai vonatkozésa keriilt bemutatasra.

MK 2004/3. szdmban ,, A methicillin rezisztens Staphylococcus aureus
epidemioldgidja Magyarorszagon 2003-ban” cimil sszefoglalo jelent meg.

MK 2005/1. szamaban 3 cikknek is a S. aureus kiilonb6z6 vonatkozasai a
témaja. A surveillance adatok elemzése mellett, a macrolid rezisztens térzsek
clindamycin rezisztenciajaval, s a Dél-német MRSA klon elterjedésével M- on
foglalkoznak az irdsok.

MK 2005/2-ben a 2005 évi CLSI ajanlasaiban bekdvetkezett valtozasok
szerepelnek a S. aureusra vonatkozoan is. Egyértelmiivé valt a 30 pg-os
cefoxitin hasznélata az oxacillin érzékenység vizsgdlatara. Kozlésre keriilt a
vancomycin €rzékenység vizsgalati menetére a CLSI folyamatabraja.

MK 2006/1. szam foglalkozik a ,,Magyarorszagon izolalt kozdsségben szerzett
CA MRSA gyanus izolatumok mikrobiologiai sajatossagai’-val.

MK 2006/3- ban az MRSA-ra is hat6 ceftobiprol bemutatdsa mellett az jabb
Gram —pozitivokra haté antibiotikumok is targyalasra keriilnek.
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MK 2007/2. a KK 2006 II/2 VISA gyanis S. aureus-t tartalmazo
tesztkészitmény eredményeinek értékelése, s az EARSS ajanlasa a VISA/VRSA
detektalasara.

MK 2007/4. szamaban {6 témaja az els6 mikrobiologiailag igazolt hVISA
okozta szepszist Magyarorszagon.

MK 2009/1. szamaban Osszefoglalas talalhaté az MRSA torzsek glykopeptid
rezisztencigjdnak detektaladsara szolgald legujabb ismeretekrdl, s az MRSA
Referens Laboratorium ajanlasarol folyamataban édbrazolva.

Staphylococcus aureus és MRSA a korvizsgalatokban

A 2003. évi korvizsgalatban szerepelt egy Staphylococcus aureus torzs, amely
felvetette az oxacillin rezisztencia meghatarozasanak kérdését.

KK2003/3

A Staphylococcus aureus (WHO 15) oxacillin érzékenységi eredménye ¢&s
értékelése laboratoriumonként:

MIC pg/ml 05 08 1|15 2 3 4 6
laboratoriumok szama 3 5 6 4 7 1 1 1
értékelés E E E E E R M R

MRSA borsa MRSA

1 ng oxacillin (mm) 6 9 11 12 15 16 18 22

Laboratoriumok szama 2 1 1 1 7 301 1

gatlasi zona értékelés | MRSA MRSA MRSA MRSA| E E E E

Idézet a korvizsgalat értékelésbol

Ez a S. aureus egy hiper béta-laktamaz termeld torzs, amelynek érzékenysége a
CDC referens laboratorium eredménye szerint oxacillin MIC 2 pg/ml (E), és az
1 ng-os oxacillin gatlasi zonaja 15 mm (E).

Esetenként, kiilondsen, ha az inokulum silirlisége nagy, a korongdiffiizios

vizsgalat és a MIC meghatarozas is alacsony szintli rezisztencidt eredményezhet:
MIC 4 mg/ml.

Ez a torzs mecA negativ, igy PBP2’ is negativ.
Az eredmények értékeléskor kiemelésre kertilt a PBP2a latex teszt és a 30 ug—os
cefoxitin korong hasznalatanak fontossaga.
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KK 2005/3-tesztkészitményben szerepelt wjra egy MRSA torzs. Az
eredményeket az aldbbi tablazatban foglaltuk 6ssze. (MK 2005/4. szdm)

Identifikalas és antibiotikum érzékenység

e Minden laboratérium kitenyésztette a Staphylococcus aureus-t 38
e Methicillin rezisztens Staphylococcus aureus-nak identifikalta 37
o Methicillin érzékeny Staphylococcus aureus-nak identifikalta 1

e Az oxacillin rezisztenciat tébbféle fenotipusos vizsgalattal igazolta 37
e Afenotipusos vizsgalatokat a mecA gén kimutatasaval erésitette meg 2

e 30 pg-os cefoxitinnel vizsgalta 16
o PBP2 latex agglutinaciot végzett 28
e oxacillin MIC értéket kézolt 25

A torzs az EARSS 2004-es korvizsgalatabol szarmazott, az OEK MRSA referens
laboratériuma az E-test eredményt 1smételt vizsgélattal 32 pg/ml-nek talalta.

A laboratériumok oxacillin MIC pg /ml értékeinek megoszlasa:
1,5 7. >4 6 8 16 20 24 32 64 128 256

1 1 3 2 2 1 1 4 1 2 2 5

KK 2006 I1/2-ben és a

KK 2008 I1/3. tesztkészitményben is elsddlegesen ugyancsak az MRSA

meghatarozasa €s antibiotikum érzékenységének vizsgalata volt a cél.

Az értékeléskor orommel volt megallapithatd, hogy a methicillin rezisztenciat

minden résztvevd laboratérium helyesen hatarozta meg.

KK 2005/3. tesztkészitmény

Aerob tenyésztési eredmény: methicillin rezisztens Staphylococcus aureus

CA-MRSA gyanuja

Egyetlen laboratorium k6zolt MSSA eredményt. Stlyos hiba 2005-ben!

A CA-MRSA esetekbdl szarmazd torzseknek mikrobioldgiai jellegzetességei

vannak, de az infekcid igazolasahoz epidemioldgiai adatok sziikségesek

A laboratoriumok interpretacioja:

» Felismerte, hogy az eset a CA-MRSA infekciok jellegzetességeit mutatja 9

* A CA- MRSA gyani megjegyzésen kiviil, semmit sem fiiz az eredményhez 7

* Az interpretdcidban vagy megjegyzésben szerepel a ,teriileten szerzett
infekci6” kifejezés, egyéb hozzafiizés nélkiil. 3

* A kitenyésztett torzset referens laboratoriumba kiildené az identifikalas
megerdsitése mellett, Panton —Valentine leukocidin kimutataséra 4

» Tovabbi vizsgalatként SCCmec tipus meghatarozasat kérne 2

* A fuzidinsav érzékenység vizsgalatat fontosnak tartja a diagnosztikaban 2
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KK 2006 I1/2 tesztkészitmény
Elvart eredmény aerob tenyésztéssel: vancomycin mérsékelten érzékeny
methicillin rezisztens Staphylococcus aureus (VISA/hVISA) gyanu

KK 2006 I1/2 vancomycin MIC vizsgalat eredménye

MIC érték pg/mil: 0,25* 2 2,5% 4 6 8

Laboratoriumok szama: 5 2 1 5 1 2

Interpretalas: S S S* S* VISA | VISA
(VITEK) 1 VISA

* kifogésolhat6 eredmények

Idézet az értékelésébdl:

»A vancomycin érzékenység vizsgilatara 12 laboratoriumban tértént MIC
meghatarozas, ebbdl 9 esetben Etest, 2 esetben VITEK, 1 esetben
MICRONAUT alkalmazasaval.

Heterorezisztencia esetén az automata rendszerekkel vald vizsgdlat eredménye
gyakran nem megbizhato.

Csak korongdiffuizios vizsgalat tortént 8 laboratériumban, annak ellenére, hogy
a glikopeptidek érzékenysége megbizhatban nem hatdrozhatdé meg
korongdiffiizidval, sem az enterococcusok, sem a staphylococcusok esetében.”

KK 2008 1/2 jelii minta.

Elvart eredmény - aerob tenyésztéssel:

Staphylococcus aureus CA-MRSA gyanu

A Staphylococcus aureus-t minden laboratorium kitenyésztette €s MRSA-nak
identifikalta

Négy laboratérium kifogastalan moédon CA-MRSA gyanit kozolt, heten
kozolték, hogy a torzs CA-MRSA

A PVL-toxint, mint specialis virulencia tényez6t 6t laboratorium emliti.

Két laboratorium nem valdszintsitette a CA-MRSA-t, s sajnos tovabbi
vizsgalatra sem kiildené az izolalt torzset.

KK 2008 II/3a jelu tesztkészitmény
Elvart eredmény aerob tenyésztéssel: vancomycin mérsékelten érzékeny
methicillin rezisztens Staphylococcus aureus (VISA/hVISA) gyanu

A korvizsgédlatban a S. aureus-t minden laboratorium kitenyésztette €s jol
identifikalta
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Négy laboratérium nem taldlta a vancomycin MIC értékét emelkedettnek, igy
nem vetette fel a VISA/hVISA gyanut

Enterococcus spp. a Mikrobiologiai Korlevelekben

MK 2001/3. szamaban ,,A fontosabb aerob kérokozo baktériumok antibiotikum
érzékenységének vizsgalata ,, c. cikkben minden kérokozd csoport esetében
kozlésre keriilt a javasolt antibiotikum sor, s a mellékletben a legfontosabb
antibiotikumok esetében az NCCLS ajanldsa, kiemelve a megadott kontroll
torzsek hasznélatanak fontossagat. Az Enterococcus spp. izolatumok magas
szintll aminoglikozid és gikopeptid rezisztencidjanak NCCLS protokoll szerinti
meghatdrozasa mar ennek a szamnak a mellékletében szerepelt.

MK 2004/3. szdmaban” megjelent ,,A 2003 évi Enterococcus spp. surveillance
adatok elemzése”, a cikk foglakozik az aminoglikozidok HL rezisztencia
vizsgalatanak és jelolésének kérdésével. Ugyanebben a szamban ,,A vancomycin
rezisztens enterococcus (VRE) molekuléaris vizsgadlata és elsé jarvanyos
megjelenése Magyarorszagon” c. cikkben Ujra részletes targyalasra kerilt a
glikopeptid, s ezen beliil a vancomycin rezisztencia kimutatasa €s értékelése.
MK 2005/2. szamban a 2004 évi 2. szama mintaban szereplé VRE, a vanA gént
hordozdé Enterococcus faecium ¢€rzékenységi vizsgalatinak eredményei
szerepeltek.

MK2007/4. szdmaban megjelent irds a vancomycin MIC E-testtel torténd
a KK2007 1/2 tesztkészitményben szerepld Enterococcus faecalis (HLAR,VRE)
érzékenységi vizsgalatanak, s modszereinek elemzése is. A CHROMagar VRE,
kromogén téaptalaj kiprobalasaval szerzett jo tapasztalatok ugyanitt keriiltek
rovid ismertetésre.

Enterococcus spp. a korvizsgalatokban
A 2001. évi korvizsgalatok témai koziil a leginkabb Gjszerti - egy Enterococcus
faecalis torzs kapcsan - az enterococcusok magas szintli aminoglikozid

érzékenysége ¢és glikopeptid érzékenységének meghatarozdsa volt. A
korvizsgalat 2002-es értékelésébdl szarmazik bemutatni kivant néhany abra:
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i“i.li Enterococcus faecalis - Gentamicin
MIC értéket kozolt: 23
WHO érték:

R>500
korong: 6 mm (R)

MIC: 500 pg/ml (R)

200
120 pg-os koronggal: -
E>10, M 7-9, R<6 ;_r WHO
R: 47 labor
HLAR: 35 jol hatarozta meg Sid
HLAR: 12 nem megfelelden 0
Csak korong: 23 1024500256 ?

H

(14-en120 pg, 9-en 10-30 pg-os korong)

i“i..i Enterococcus faecalis - Vancomycin

WHO érték: MIC értéket
o Korong:16 mm (I) kozolt: 28
korongdiffuzio MIC: 16 pg/ml (I)
E>17, M 15-16, R<14 JOl hatarozta meg: 43 %
, , ) o
Jol hatdrozta meg: 35 % MIC értékek megoszlasa
g g 2 6
E12 mm WHO
E E E13 mm E —
014 mm ﬂ
015 mm
ﬁn B 16 mm E
E H17 mm E
H 20 mm ﬂ
D22 mm M

=

e EELIED EECEREE EER
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Megjegyzés: az E. faecalis antibiotikum érzékenységét ekkor csak a
laboratoriumok 20%-a hatarozta meg hibatlanul.

KK 2003/1 tesztkészitmény
Az aerob tenyésztési eredmény egyike Van B tipusu Enterococcus faecalis volt

2003/KK2 Enterococcus faecalis (WHO 20) vancomycin érzékenysége

A glikopeptid érzékenység korongdiffizidval megbizhatéan nem
vizsgalhato.

=  Korongdiffizids eredményt kozol: 9 laboratorium

= Meérsékelten érzékenynek taldlja és értékeli: 1 laboratorium

Az NCCLS altal ajanlott screen-lemez hasznalatardl egyetlen laboratériur
sem tesz emlitést.

m  MIC értéket hatdroz meg - E- teszttel vagy automataval: 39
= Meérsékelten érzékenynek taldlja és értékeli: 15 laboratdérium
= 48 laboratériumbdl 6sszesen 16 (33%).

KK 2004/2 tesztkészitmény

Elvart aerob tenyésztési eredmény: Enterococcus faecium Van A tipus

Az identifikalas hibatlan.

Antibiotikum érzékenységi vizsgalatinak eredményei az alabbi tdblazatban
lathatok
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3. tablazat. Enterococcus faecium (WHO-3), a referens és vizsgald laboratériumok
antibiotikum érzékenység eredmeényei

Laboratériumok eredmeényei
Referencia érték
MIC eredményt | Csak korongdiffiiziét | Nem | . c :
e o iy . Osszesitett eredmények
kozlok szama ko6zlok szama jelolt -
antibiotikum MIC@me)| ™| £ |M| R | E [ M| R E M R
- (mm)

penicillin 32/R 6/R 3 9 1 2 1 3 1 12
ampicillin 4/E 19/E| 14 5 10 1 8 1 24 2 13
HL-gentamicin E 19 19 1 1 39 1
HL- streptomycin R 2 12 1 6 3 18
vancomycin 512/R 9/R 33 5 2 40
teicoplanin 256 /R 23 10 2 35
mipenem 1 9 1 1 15 1 2 1 25
ciprofloxacin 4/R 15/R 1 3 2 16 3 13
levofloxacin 6 11 1 17 1
tetracychn >16/R §/R 4 14 18
[-laktamaz negativ 14 negativ és 1 pozitiv

Lathato, hogy mar csak 6t laboratérium volt, ahol a vancomycin érzékenységet
nem MIC érték meghatarozdssal végezték. A glikopeptidek magas szintli
rezisztencidjdnak meghatarozasa (Van A tipus) korongdiffuizioval is sikeriilhet,
ahogy ebben az esetben is tortént.

KK 2007 1/2 jelii tesztkészitmény
Elvart aerob tenyésztési eredmény: E. faecalis (HLAR, VRE)

HLAR-t minden laboratérium jol allapitotta meg, csak a jeloléssel (HL érzékeny
ill. rezisztens) van még mindig gond. A VRE felismerésérél a vancomycin,
teicoplanin MIC vizsgalata alapjan minden laboratorium beszamolt, tobben
kozoltek a VanB tipusu rezisztencia gyanjat. A vancomycin MIC értékek, bar
minden esetben meghaladtdk az érzékenységi break-pontot, a MIC értékek
szorasa tulsagosan nagy volt

Streptococcus pyogenes a Mikrobiologiai Korlevelekben

MK 2004/1. szadmaban megjelent ,,Az invaziv infekciokbol szarmazd térzsek
molekularis tipizalasanak bevezetése” c. cikk.

MK 2005/4 szamaban a KK 2005/2 tesztkészitményben 1év0 S. pyogenes-sel
kapcsolatos eredmények, s a kdrokozo interpretacidja volt a téma.

MK 2006/4. szamaban pedig 0sszefoglalasra keriiltek az OEK Bakteriologiai és
a Fagtipizalasi és molekularis epidemiologiai osztalyanak (FMEO) eredményei
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az ,,Invaziv esetekbdl izolalt Streptococcus pyogenes molekularis vizsgélata és
klinikai vonatkozasai”cimii cikkben.

Streptococcus pyogenes a korvizsgalatokban

KK 2005/2 tesztkészitmény haemokultira és sebvaladék.

Aerob tenyésztés eredménye: Streptococcus pyogenes

Az identifikdlassal természetesen nem volt probléma, de kifogasolhato, hogy 5
laboratérium nem kiildené el a torzset tovabbi vizsgalatra.

Az invaziv infekcidbol kitenyésztett Streptococcus pyogenes-t tovabbi
molekularis vizsgélatokra kell kiildeni, az M- protein tipus és a pyrogén
exotoxinok meghatdrozasara.

Gram-negativok a Mikrobiologiai Korlevelekben és korvizsgalatokban.

Az ESBL-termelo Enterobacteriaceae torzsekrol a Mikrobiologiai
Korlevelekben

MK 2001/3. szamaban szerepelt eldszor ez a téma ,, Az antibiotikum
érzekenységi vizsgalatok értékelése” c. irdsnak 1. sz. mellékletében jelent meg
az E. coli, Klebsiella pneumoniae ¢és Klebsiella oxytoca torzsek ESBL
termelésének vizsgalata az (NCCLS) alapjan.

MK 2001/2. szdmaban a CTX-M tipusi ESBL—-termeld torzsekrdl talalhato
rovid irds, ez a tipus ebben az idében még kevéssé ismert volt Magyarorszagon.

MK 2002/2. szamban ez a téma, egy képekkel illusztralt cikkben ,,Lehetdségek
az Enterobacteriaceae csaladba tartoz6 ESBL termeld torzsek kimutataséara”
cimmel kertilt 6sszefoglaldsra

MK 2003/1. szdmban az EARSS protokollja jelent meg.

MK 2004/1-ben az ESBL termelés vizsgalatdnak Gjabb szempontjai a téma.

MK 2004/ 3. szamban ,,ESBL —termeld Klebsiella pneumoniae és K. oxytoca
torzsek molekuldris-epidemiologiai vizsgalata”cimmel jelent meg cikk.

MK 2005/2. szdmaban a CTX-M tipusu széles spektrumu béta-laktamaz (ESBL)
termeld torzsek eléfordulasa Magyarorszagon.
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MK 2006/4. szamaban az E coli és K. pneumoniae antibiotikum érzékenysége
kapcsan meriil fel Gjra ez a téma.

MK 2008/3-ban keriil kozlésre az ,,Uj szelektiv, differencialé taptalaj az ESBL-
termeld Gram-negativok sziiréséhez” c. iras.

Metallo-béta-laktamaz (MBL) termelés a Mikrobiologiai korlevelekben

MK 2003/4. szamaban ,,A szerzett metallo-béta- laktamaz (MBL) termeld
Gram-negativ aerob korokozok jelentdsége és kimutatasa” cimmel .el6szor
jelent meg cikk ebben a témaban. Ugyanezen korlevél utolsd Gsszedllitasa is
foglalkozott ezzel a témaval.

MK 2005/2. szamaban a ,,Metallo-béta-laktamaz (MBL) termeld Pseudomonas
aeruginosa torzsek halmozott el6forduldsa hazai korhdzi osztalyokon 2005-ben”
c. cikkben ismertetésre keriiltek kisebb jarvanyok és az érintett osztalyokon
veégzett kornyezetbakterioldgiai vizsgalatok.

Karbapenemaz termelés a Mikrobiologiai Korlevélben

MK 2009/1. szdmaban eredeti kozleményként jelent meg ,,A karbapenem
rezisztens Klebsiella pneumoniae”. Irodalmi Osszefoglalds és az els6 hazai
izolalasok eredményei.

ESBL-termel6 Enterobacteriaceae torzsek a korvizsgalatokban

KK3 2001. A korvizsgalatban mar ebben az évben szerepelt egy olyan

Escherichia coli torzs, amely széles spektrumu béta-latamazt termelt.
A korvizsgalat értékelése a 2002 évi munkaértekezleten hangzott el.
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Escherichia coli

Ko6z061t eredmények megoszlasa

Vizsgalt antib. | WHO/CDC | E M R
Ampicillin R 46
Cefotaxim R 2 42
Ceftriaxon R 3 43
Ceftazidim R 45
Ciprofloxacin S 44 2
Gentamicin S 44 1 1
Imipenem S 44

Piperacillin R 1 31
Tetracyclin R 44
Tobramycin S 45 1

A A iss =5

> 8 labor jeldlte, hogy a torzs nem ESBL
termeld

Escherichia coli

» 2 az ESBL termelést (?) kozli, és mas
rezisztencia mechanizmust is feltételez

» 11 laboratorium ESBL termel6nek talalta

» 25 laboratérium nem végezte el a vizsgalatot,
vagy nem jelolte

KK 2002/1 mintdban ugyancsak ESBL- termeld E. coli szerepelt

KK 2004/1
Aerob tenyésztés eredménye: Escherichia coli (ESBL-termeld)
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2. tablazat Escherichia

coli (EARSS

1528) ESBL pozitiv, a referens és vizsgalod

laboratoriumok antibiotikum érzékenység 6sszesitett adatai

Referens eredmény Laborat?riumok efedményei
(tbrzsek szama)
MIC (mg/l) ertékelés erzékeny mérsékelt rezisztens
ampicillin 128 R - 40
amoxicillin /klavulansav - 29 2 8
gentamicin 1-2 E 31 4 -
tobramycin 64-128 R - - 34
netilmicin - - 1 24
amikacin - - 2 30
tetracyclin - - - 27
ICo-trimoxazol - 25 4 8
ciprofloxacin 0,12-0,5 E 40 - -
ceftriaxon - 1 1 38
cefotaxim 0,5-1 R 1 1 37
ceftazidim 64 R 1 - 39
piperacillin /tazobactam - 21 - 3
cefepim - 4 - 22

Az eredmény értékelésébdl:

» Felismerte a rezisztencia mechanizmust, €s jol interpretalta (ESBL-pozitiv

a 3. gen. cefalosporinokra reziszten): 36
* ESBL-pozitiv, de nem interpretalta a 3. gen. cefalosporinokat: 1
« nem jeloli, hogy ESBL pozitiv, de a 3. gen. cefalosporinokat
rezisztensnek adta meg: 1

* nem ismerte fel a rezisztencia mechanizmust: 2
KK 2007 1/2 tesztkészitmény
Elvart eredmény aerob tenyésztéssel: Escherichia coli (ESBL termeld)
Salmonella Bovismorbificans (ESBL termeld)
Eredmények:
Az E.coli-t egy, a Salmonella spp.-t két laboratorium nem taldlta ESBL
termelOnek.
KK 2008 11/2
Elvart eredmény aerob tenyésztéssel:

* E. coli (ESBL-termeld)

* K. pneumoniae (ESBL-termel6
Eredmények:
Az ESBL-termelés kimutatasa egyre javuld tendenciat mutat. Az utolséd
korvizsgalatban mindkét torzset ESBL termeldnek talalta minden résztvevd, bar
ketten nem interpretaltak helyesen. Egyik laboratérium a 3.gen.cefalosporinokat
mérsékelten érzékenynek adta meg, a masik csak a ceftibutent nem interpretalta
rezisztensnek.
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Metallo-béta-laktamaz (MBL) termel6 torzs a korvizsgalatban

KK 2005/1 tesztkészitmény

Elvart eredmény aerob tenyésztéssel: Pseudomonas aeruginosa (metallo-béta
laktamaz termelés gyant)

Eredmények:

Osszesen 3 laboratorium volt, ahol a vizsgalé nem jelezte az MBL termelés
gyanujat. A 33 laboratoriumbol 13 nemcsak a gyanut allitotta fel, de esetenként
tobbféle fenotipusos modszerrel vizsgalta is a torzs MBL termelését.

Karbapenemaz-termel6 Klebsiella pneumoniae a korvizsgalatban

KK 2009 II/1

Elvart eredmény aerob tenyésztéssel: Klebsiella pneumoniae (karbapeneméaz
termelés.

(Jelenleg folyik a korvizsgalat értékelése)
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A NEMZETI BAKTERIOLOGIAI SURVEILLANCE 2008. EVI
EREDMENYEI
Toth Akos, Végh Zsolt, Tirczka Tamas, Gacs Maria

A Nemzeti Bakteriologiai Surveillance keretében a 2008-ban gytijtott
antibiotikum-rezisztencia adatokat a szerzok a korabbi éveknek megfeleldéen
dolgoztak fel és értékelték. Hasonloan a korabbi évekhez, a legfontosabb
korokozdk antibiotikum-érzékenységi adatai tablazatos forméaban, 6sszefoglalva
az OEK honlapjan megtekintheték (www.oek.hu). Most eldszor egyes
uropatogén korokozok esetében kiilon tablazatban tanulmdnyozhatok a
vizeletmintakbol, a nem vizeletmintdkbol €és egylitt az Osszes anyagtipusbol
kitenyésztett izoldtumok antibiotikum-érzékenységi adatai. A vizeletmintakbol
kitenyésztett specieseknél a hugyuti fertézéseknél alkalmazott antibiotikumok
érzékenysége is tanulmanyozhato.

Hasonloan a korabbi évekhez, 2008-ban is kozel 250 000 1zolatum antibiotikum-
érzékenységi vizsgalatdnak eredményét tartalmazza az NBS adatbazisa. Az 1.
sz. abran az NBS rendszerében feldolgozott, adattisztitds utdn kapott
izolatumok éves szama lathato.

1.sz. abra

2002-2008. kozott az NBS rendszerében szerepld izolatumok szama
(tisztitott adatok)

300000

276405

20000 SAT pas 248299
200000 Lol
173123
150000 —750a3
100000
50000
0

2002. 2003. 2004. 2005. 20086. 2007. 2008.

33



@vrobioléqioi Korlevél m@

A 1. sz. tablazat a hemokultarabol izolalt leggyakoribb koérokozdk évenkénti
szamat mutatja.

1. sz. tablazat

Hemokulturabol izolalt leggyakoribb kérokozdok évenkénti megoszlasa
Magyarorszagon az NBS adatai alapjan
(koag. neg. Staphylococcus nélkiil)

2004. év 2005. ev 2006. ev 2007.év | 2008. év

(n=14778) | (n=12951) | (n=12653) | (n=12753) | (n=12154)
Staphylococcus aureus 1591 1186 1283 1350 1377
Escherichia coli 1090 1160 1212 1277 1150
Enterococcus spp. 817 717 768 736 756
Pseudomonas aeruginosa 670 525 579 557 552
Klebsiella pneumoniae 334 321 315 345 385
Enterobacter cloacae 262 236 216 198 208

Bar a hemokulturdbol leggyakrabban izolalt baktérium a koagulaz-negativ
Staphylococcus, a tablazatban ez nem szerepel, mivel koroki szerepe a klinikai
kép ismerete nélkiil a surveillance adatokbol nehezen megitélhetd.

Az NBS 2008. évi adataibol a legfontosabb koérokozok szerint csoportositva
késziiltek az OEK honlapjan 1évo tablazatok (A tablazatok utolsé sordban 1évo
, 101zs (beteg)*” adatok minden antibiotikum esetében az arra a szerre vizsgalt
izolatumok szamat mutatjak.)

Staphylococcus aureus

A Staphylococcus aureus izolatumok antibiotikum-rezisztenciaja tobbféle
szempont szerint csoportositva keriilt a tablazatokba, igy jar6 ¢és fekvo
betegektdl invaziv mintakbol €s intenziv osztdlyokrol szdrmazd torzsek. Az
antibiotikumokat tekintve Gjonnan keriilt a tablazatokba a moxifloxacin, melyre
akkor 1s érzékeny lehet egy izoldtum, ha egyébként ciprofloxacinra mar
rezisztens. Ki kell azonban emelni, hogy a staphylococcusok fluoroquinolon-
rezisztencidja a terdpia soran konnyen kialakulhat, ezért a terapia sordn ezek
érzékenységének monitorozasa sziikséges. Altalanossiagban elmondhaté, hogy
mindegyik tablazatban alacsonyabb a moxifloxacin-rezisztens torzsek aranya,
mint a ciprofloxacinra rezisztenseké.

A 2007. évi adatokkal Osszevetve a jardbeteg-mintdknal €s az invaziv
izolatumok esetében az oxacillin-rezisztencia ardnya stabilizdlédni latszik. A
rezisztencia ardnyanak novekedését csak a fekvObeteg-mintaknal tapasztalhatjuk
2. sz. abra.
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2. sz. abra
Methicillin rezisztencia aranya a S. aureus izolatumoknal,
2003-2008
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Az EARSS adatai alapjan ez a kedvezd tendencia tobb eurdpai orszagnal is
megfigyelhetd — a 2008. évi adatok alapjan tiz orszagban mar szignifikdns
csokkend tendencia tapasztalhatd. A magyarorszagi 2008-as adatokat a 2007.
évivel Osszehasonlitva az is megfigyelhetd, hogy a fekvdbeteg- és invaziv
mintakbdl izolalt torzseknél a gentamicin- rezisztencia ardnya enyhén csokkent,
ahogy ezt az MRSA- izolatumok estében is megfigyelhet;iik.

Az invaziv beavatkozdsoknak helyet ado osztalyokrol szarmazd S. aureus
izolatumok antibiotikum rezisztencidjat Osszehasonlitva 2007. évi adatokkal
mind az oxacillin, mind az aminoglikozidok, a ciprofloxacin, az eryhtromycin és
a clindamycin esetében a rezisztencia novekedését lathatjuk.

Methicillin rezisztens Staphylococcus aureus

A methicillin-rezisztens torzsek esetében mind a jaro, mind a fekvd betegeknél a
2007. évi rezisztencia aranyokhoz hasonlo értékek lathatok a ciprofloxacin, az
erythromycin és a clindamycin esetében.

A gentamicin-rezisztencia aranyaban mindkét csoportndl enyhe csokkenés
tapasztalhato, ami az EMRSA-15 klonhoz tartozo torzsek utdbbi idében
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tapasztalt hazai terjedésével allhat 6sszefliggésben az Enteralis és nosocomialis
eredetl baktérium fajok jarvanyiligyi tipizdlasi Nemzeti Referencia
Laboratériumanak vizsgdlatai alapjan a 2008-ban tipizalasra kiildott MRSA
torzsek kozott az EMRSA-15 aranya jelentésen novekedett, mig a New
York/Japan klon gentamicin-rezisztens valtozatanak ardnya csokkent). Ki kell
emelni tovabba, hogy az MRSA-torzseknél a rifampicin rezisztencia ardnya
jelentésen, a mupirociné kismértékben csokkent.

Az 8. auwreus izoldtumok glikopeptidekkel szembeni mérsékelt szintli
rezisztencidja (GISA/hGISA) a 2007. évhez képest megtizszerez6dott (fekvo,
invaziv, intenziv és MRSA-izolatumokndl), azonban az OEK-be megerdsitésre
kiildott torzsek esetében ritkan igazolodott a hGISA fenotipus. Ezért
feltételezhetd, hogy ugyan a glikopeptidekre csokkent érzékenység eléfordul a
hazai izolatumok korében, de a tablazatok értékeinél sokkal kisebb szazalékban.
Az NBS adatai alapjan az 1jabb antibiotikum csoportok esetében is
(quinupristin/dalfopristin, linezolid) megjelentek hazédnkban rezisztens
valtozatok, azonban megerdsitésre nem érkeztek izolatumok a Nemzeti MRSA
Referencia Laboratoriumba. Ilyen ritka fenotipusi torzsek esetében
mindenképpen sziikséges megerdsités.

Enterococcus faecalis és Enterococcus faecium

Az 0Osszes €és az invaziv Enterococcus faecalis izolatumokat vizsgalva, 2007.
évhez képest a magas szintli gentamicin-rezisztencia aranya enyhén csokkent. A
tobbi antibiotikum csoport esetében az el6zd évhez hasonld szintli volt a
rezisztencia.

Az Enterococcus faecium esetében azonban mind a magas szintli gentamicin-
rezisztencia, mind a vancomycin-rezisztencia emelkedett az el6z0 évi
értékekhez képest. A vancomycin-rezisztencia aranya az enterococcusok
korében az emelkedés ellenére is kedvezd jelenleg hazédnkban, a legmagasabb
szintet az invaziv mintdkbodl izolalt E. faecium torzsek esetében éri el (2,3%).
Kiilon tdblazatokba foglaltuk 0ssze a vizeletbdl kitenyésztett Enterococcus spp.
izolatumok antibiotikum-érzékenységét. Tovabbra is kitlinik a nitrofurantoinra
érzékeny torzsek magas %-os aranya.

Streptococcus pneumoniae

A jaro- ¢és fekvObeteg-mintabol izolalt S. pneumoniae torzsek esetében a
vizsgalt antibiotikumok korében nem volt jelentds valtozas 2007-évi értékekhez
képest, egyediil a Sumetrolim esetében tapasztalhato a rezisztencia enyhe
csokkenése. Az invaziv mintakbol kitenyésztett torzsek esetében azonban,
emelkedett a penicillinre nem érzékeny (PNSP), és ezen beliil a magas szinten
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rezisztens torzsek aranya. Ez meglepd adat, mivel ellentétes azzal a korabbi
megfigyeléssel, hogy az invaziv esetekbdl szarmazo torzsek altaldban
antibiotikumokra érzékenyebbek. Természetesen tovabbi évek adatai
sziikségesek a tendencia igazolasara.

Escherichia coli

Az EARSS adatai alapjan 2008-ban az E. coli antibiotikum rezisztencidja a
legtobb jelentést szolgaltatd eurdpai orszagban emelkedett. Az NBS adatai
alapjan 2008-ban ez a tendencia hazdnkban tovabb folytatodott. Az Gsszes és az
invaziv izolatumok esetében fOleg a 3. és 4. generacids cefalosporinokra
vonatkoz6 rezisztencia aranya novekedett, az emelkedést viszont nem latszik a
fluoroquinolonok ¢és az aminoglikozidok esetében. A 3. sz. abran lathatd a
hemokultarabodl izoladlt E. coli torzsek 3. gen. cefalosporin rezisztencidjdnak
valtozasa. Jol lathato, hogy 2007-hez képest csaknem a duplajara emelkedett a
rezisztens torzsek aranya.

3. sz. abra

Hemokultarabol izolalt E. coli torzsek 3. gen. cefalosporin rezisztenciaja
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Az intenziv osztalyrol szarmazo E. coli torzsek esetében a cefalosporinok
mellett a fluoroquinolon-, az aminoglikozid-, a tetracyclin- és a sumetrolim
rezisztencia is jelentdsen emelkedett az el6z6 évhez képest. Mind az Gsszes
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izolatumnal, mind az invaziv, ill. intenziv osztalyos torzsek esetében —
hasonléan az el6z6 évekhez — alacsony szintli volt a karbapenem rezisztencia
(<0,5%).

Klebsiella pneumoniae (Klebsiella spp.)

Hasonléan a E. coli-hoz a K. pneumoniae cefalosporin-rezisztencija is
jelentésen emelkedett minden vizsgalt kigytlijtésben. Ezt az emelkedd tendenciat
mutatja a 4. sz. abra.

4. sz. abra

K. pneumoniae torzsek 3. generacios cephalosporin rezisztenciaja
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40 -
-
4 35 o
R -
3 30 . i,
E? 'i' “'I‘_‘ _'l‘.
S ". ."- .'l""
EE 25 - ‘._- ., i o
5 = - oy -
T o " -
E. E 20 _'l' _’d“"
X E -". _,.-u-l-""""'-'II
o o ']5 " ---__-*_,-
e o Pl
& " -
3 1[] -i'.. ‘.f' ;
¢ --'_-l . _‘——_’—ﬂ"
s3] - —
i : -J
0 -
2003 2004 2005 2008 2007 2008
(3]
=+l Hemekultura == =Fakvabatag — Jarobeteg

Mind az 0Osszes, mind az invaziv ill. az intenziv osztdlyrol szarmazé K.
pneumoniae izolatumokndl a 3. gen. cefalosporinok rezisztencia aranya mellett
nétt a fluoroquinolon- és az aminoglikozid-rezisztencia aranya is. Az intenziv
osztalyokrdl szarmazd torzseknél pl. a ceftazidim-rezisztencia egy ¢€v alatt
26,1%-rol 34,6%-ra, a ciprofloxacin rezisztencia 18,3%-r6l 30,5%-ra
emelkedett.

Az 5. sz. abra mutatja, hogy a 3. gen. cefalosporin-rezisztens torzsek kozott
évenként milyen aranyban fordultak el6 cefalosporin-fluoroquinolon-
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aminoglikozid egyiittes rezisztenciaval rendelkez6 torzsek. A kordbbi évekhez
hasonléan 2008-ban is ezek a multirezisztens torzsek alkottdk a 3. gen.
cefalosporin-rezisztens izolatumok nagy részét, és elérték a hemokultirabol
kitenyésztett 0sszes K. pneumoniae torzs 27%-at. Az ESBL-termeld Gram
negativ korokozdk Nemzeti Referencia Laboratériumaban és az Enterdlis és
nosocomialis eredetli baktérium fajok jarvanyiigyi tipizdlasi Nemzeti Referencia
Laboratoriumaban elvégzett vizsgalatok eredménye azt mutatta, hogy né¢hany
CTX-M-15-termeld, multirezisztens K. pneumoniae epidémids klon felelds a
veéraramfert6zések nagy részéért, és terjedt el a hazai korhazakban.
5. sz. abra

3. gen. cefalosporinok, aminoglikozidok és fluoroquinolonok kapcsolt
rezisztenciaja hemokultiarabdl izolalt K. pneumoniae térzsekben, 2003-2008
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A karbapenem-rezisztencia minden vizsgalt lekérdezés esetében 0,1-0,2% volt,
ami mutatja, hogy a karbapenemek még mindig a leghatékonyabb
antibiotikumok. Az ESBL-termeld Gram-negativ koérokozok Nemzeti
Referencia Laboratériumdba bekiildott torzsek vizsgéalata azonban azt mutatta,
hogy egyre gyakrabban jelennek meg karbapenem-rezisztens torzsek az ESBL-
termeld epidémids klonokban. Bar, ezekben az esetekben a rezisztencia nem
karbapenemdz termelése utjan alakult ki, hanem mutécids uton. 2008. év végén
azonban hazankban is megjelent az elsd behurcolt KPC-tipust karbapenemdz
termeld K. pneumoniae torzs, mely késébb egy halmozodas kialakulasat okozta.
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Enterobacter spp.

Ellentétben az el6z6 két korokozoval, az Enterobacter spp. izolatumoknal nem
emelkedett a 3. gen. cefalosporin rezisztencia ardnya 2007-hez képest. Az
invaziv mintaknal és az intenziv osztalyrol szarmazo izolatumokndl azonban a
ciprofloxacin- és az aminoglikozid-rezisztens torzsek aranya ennél a csoportnal
is novekedett az el6z6 évi értékhez viszonyitva.

Pseudomonas aeruginosa

Az ¢eldz6 évi értékkel Osszevetve P. aeruginosa esetében az Osszes izolatumot
tekintve, és az invaziv illetve az intenziv osztalyrdl szarmazo6 izoldtumok
csoportjaban is emelkedett a karbapenemekkel szembeni rezisztencia. Az
invaziv izoldtumok esetében emellett a ceftazidim- és gentamicin-rezisztencia,
az intenziv osztilyos izolatumoknal pedig ciprofloxacin ¢és gentamicin-
rezisztencia aranya nott kismértékben. A hemokultarabdl izolalt torzsek
esetében a ceftazidim 9,1%-rol 10,4%-ra, mig a karbapenemeknél 18,5%-rol
25%-ra nétt a rezisztens izolatumok ardnya. A ceftazidim-rezisztens torzseken
beliil az egyiittesen ceftazidim-karbapenem- fluoroquinolon-aminoglikozid
rezisztens torzsek aranyat mutatja a 6. sz. abra

6. sz. abra

Hemokultirabél izolalt P. aeruginosa térzsek kapcsolt rezisztenciaja
2004-2008
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Jol lathato, hogy 2007-hez képest jelentdsen ndtt ezeknek a kombinalt
rezisztenciaval rendelkez6 torzseknek az aranya a hemokulturabdl kitenyésztett
P. aeruginosa izolatumok kozt (3%-161 5,1%-ra). A multirezisztens, s6t gyakran
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panrezisztens torzsek esetében Ujra eldtérbe keriilt a terapidban a colistin és a
polymixin B. A 2008. évi tablazatokban ezeknek az antibiotikum-érzékenységi
adatai is megtalalhatok.

Acinetobacter spp.

Eltéréen a 2007. évi kigyljtéstdl, a 2008. évi tablazatokban az A. baumannii-
calcoaceticus complex tagjainak antibiotikum-érzékenységi eredményeit egyiitt
mutatjuk be. Az el6z6 évi rezisztencia-adatokkal Osszehasonlitva elmondhato,
hogy jelentdsen emelkedett a karbapenemekkel, fluoroquinolonokkal és
amikacinnal szembeni rezisztencia.
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