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A Clostridium difficile

és a felso léguti fertézések 6sszefiiggésének vizsgalata

Csima Zoltan, Semmelweis Egyetem, Egészségtudomanyi Kar, Epidemiol6giai Tanszék
Dandéarné Csabai Csilla, Budapest Févaros Kormanyhivatala, Népegészséguigyi

Szakigazgatasi Szerve

Magyarorszagon az egészségiigyi ellatassal ossze-
fliggésben kialakulé Clostridium difficile fertozések
szamanak emelkedése figyelhet6 meg. A fert6zés kiala-
kulasanak egyik 6 rizikofaktora az infekciot megel6z6
idoszakban alkalmazott antibiotikum terapia, azon haté-
anyagok, amelyeket a léguti megbetegedésekre is gyak-
ran alkalmaznak. Az antibiotikumok felhasznalasaban
és az influenza-szerii és influenzas megbetegedések
elofordulasaban periodicitas figyelhet6 meg, akarcsak a
Clostridium difficile fert6zések incidenciajaban. Jelen
tanulmanyban a K6zép-magyarorszagi régioban a jaro-
betegek altal kivaltott antibiotikum mennyiség, az influ-
enza-szerii és influenzas megbetegedések gyakorisaga,
a Semmelweis Egyetem aktiv fekvobeteg-ellaté klinika-
in elofordulé Clostridium difficile fert6zés gyakorisaga
és az atlag homérséklet kozotti kapcsolatot vizsgaltuk a
2010 és 2013 kozotti idoszakban.

Increasing number of Clostridium difficile infections
can be observed in relationship with health care in
Hungary. One main risk factor for the occurrence of this
infection is the antibiotic therapy before the infectious
period, especially those for upper respiratory tract in-
fections. Periodicity can be observed in the use of anti-
biotics, and the occurrence of influenza-like and influ-
enza virus infections, as well as in the incidence of
Clostridium difficile infections. In the present study, we
investigated the volume of antibiotic therapy prescripti-
on for outpatients, the incidence of influenza-like and
influenza virus morbidity, and their relationship with the
incidence of the Clostridium difficile infections in the
active inpatients in the Departments of the Semmelweis
University as well as the average temperature during
the period 2010-2013.

BEVEZETES

A fejlett orszagokban egyre nagyobb népegészségulgyi
problémat jelent a Clostridium difficile altal okozott hasme-
nés. A korhazi megbetegedések szama orszagonként eltérd
mértékben ugyan, de folyamatosan emelkedik, atlagos el6-
fordulasa 13,0-17,5/10 000 betegfelvétel [1]. Magyarorsza-
gon az egészséglgyi ellatassal 6sszefliggd Clostridium dif-
ficile fert6zés (CDI) incidenciaja 2011-ben 9 eset/10 000 el-
bocsétott beteg, 2012-ben 21 eset/10 000 elbocsatott beteg
volt [2]. A betegségteher is jelentds. Egy atlagos fertézés
koltsége 130-150 ezer Fi/beteg, az anyagi raforditas a har-
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madik vagy annal tébb rekurrencia esetében pedig mar eléri
a 400-500 ezer Ft/beteg/évet [3].

A CDI kialakulasanak egyik 6 kockazati tényezdje a fer-
tézést megeldz6 idészakban alkalmazott antibiotikum tera-
pia, azok a hatéanyagok, amelyeket a l1égiti megbetegedé-
sekre is gyakran alkalmaznak. Az antibiotikum felhasznélés-
ban, az influenza-szer( és influenzas megbetegedések gya-
korisagaban, valamint a Clostridium difficile fert6zések inci-
dencidjaban periodicitas figyelhetd meg. A szezonlis tren-
dek ismerete, a szlikséges beavatkozasok megtétele elen-
gedhetetlen aCDI esetszam csokkentése érdekében.

A Clostridium difficile fertézések és a szezonalis influ-
enza el6fordulasanak gyakorisagat vizsgéaltdk 1998 és
2005 kéz6tt az Amerikai Egyestilt Allamok aktiv fekvébeteg
ellatast végz6 kérhazaiban. Az influenza és a CDI morbidi-
tas kozO6tt szoros statisztikai dsszefliggést mutattak ki: a
szezonalis influenza megbetegedések szamanak emelke-
dése utan 1-2 honap mulva a Clostridium difficile altal oko-
zott megbetegedések szama is megemelkedett. A szerzdk
feltételezték, hogy a két betegség kdz6tt nem ok-okozati
6sszefliggés van, hanem az influenza szezonban felirt an-
timikrobialis szerek okoztak a CDI esetszam emelkedését
[4]. ]

Ugyancsak az Amerikai Egyestlt Allamokban vizsgéltak
1999 és 2007 kdzott a gastroenteritis halalesetekben (eset-
szam: 90 040) a Clostridium difficile és a Norovirus szerepét.
Mindkét mikroba esetén erds téli szezonalitast bizonyitottak,
a Norovirus-asszocialt gastroenteritis halalesetek kézel fele
(48%) december-februarban, a CDI okozta halalesetek har-
mada (30%) marcius-majus honapban kévetkezett be [5].

Kanada Québec tartomanyaban 2005 és 2008 kozott
vizsgaltak az egészségligyi ellatassal 6sszefliggé CDI ese-
tek, az influenza virus, a léguti 6riassejtes virus (RSV) vala-
mint a jarébetegek Iéguti fertézéseire felirt antibiotikum — flu-
orokinolon és makrolidek — mennyiségének kapcsolatat. Az
Okologiai vizsgalatban a Clostridium difficile fertézések inci-
denciaja er6sen korrelalt mindkét léguti virussal és a vizs-
galt antibiotikumokkal. A CDI fert6zések szama a felhasznalt
fluorokinolon és makrolidek mennyiségének emelkedését
kévetd 1-2 hénap mulva megemelkedett. A szerz6k megal-
lapitasa szerint az influenza virus és az RSV — antibiotiku-
moktél fliggetlenul — rizikbétényezbje a CDI-nek [6].

Magyarorszagon elészér 2010 és 2012 kdzott vizsgal-
tak a Semmelweis Egyetem I. sz. Belgyogyaszati Klinikajan
el6forduld Clostridium difficile infekciok és az atlaghémér-
séklet kapcsolatat, a vizsgalat eredménye szerint a CDI
esetszam a havi atlaghémérséklettel ellentétesen hullam-
zott [1].
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VIZSGALATI ANYAG ES MODSZER

A 2010.01.01-2012.12.31. kozotti idészakra kiterjedd
vizsgélatba bevontuk minden fekvGbeteg szakellatasban ré-
szesllt 4poltat, akinél a Semmelweis Egyetem mikrobiologiai
laboratériumai székletbél Clostridium difficile A- vagy B-toxin
jelenlétét mutattak ki. Az esetszamok meghatarozasanal
minden betegnél csak az els6 diagnosztikus mintat szamitot-
tuk. A hémérsékleti adatok az Orszagos Meteorologiai
Szolgéalat honlapjardl keriltek kigyQjtésre. A kdzforgalml
gybgyszertarak altal forgalmazott rizikbantibiotikum-fogyas
adatai az Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar adatbazisa-
bél, a Semmelweis Egyetemen a jelzett id6szakban fogyott
rizikd antibiotikum adatok az egyetem Gyogyszertaranak for-
galmi adataibél szarmaznak. A K6zép-magyarorszagi régio
influenza és influenza-szer(i megbetegedéseire vonatkozé
id6szaki adatok a Budapest Févaros Kormanyhivatala
Népegészségligyi Szakigazgatasi Szervének Influenza-sur-
veillance Figyel6szolgalat adatbazisabdl keriltek kigyujtésre.

A nyers adatok tisztitdsa utan az dsszefliggések vizsga-
latdhoz Pearson-féle korrelacio-szamitast alkalmaztunk
(IBM SSPS Statistics v.19). A vizsgalat egyes Iépéseinél a
szignifikancia szintje egységesen 0,05 értékben kerilt meg-
hatarozasra.

EREDMENYEK

A vizsgalt id6szakban a Semmelweis Egyetem fekvObe-
teg-ellatdé klinikain 6sszesen 793 esetben tértént meg a
Clostridium difficile fertézés diagnosztizalasa mikrobiolégiai
megerdsitéssel. Az érintett poltak median életkora 72 év
volt (min.: 2 év, max.: 102 év), a fert6zbttek 52%-a nd volt.

A hémérséklet és az influenza-szerli megbetegedések
incidenciajanak 6sszefliggése kbzismert: a téli, alacsony at-
laghémérséklet esetén magas incidencia mérhetd e megbe-
tegedésnél. Ez jol lathatd az adatok pontdiagrammon térté-
n6é abrazolasakor (1. abra). E két valtozd kapcsolatanak
er@sségét vizsgalva megallapithaté, hogy jelen vizsgalatban
kozottik negativ iranyu, kézepesen erbs korrelacios kap-
csolat all fenn (r=-0,564; p=0,005).
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1. abra
A hémeérséklet és az influenza-szerii megbetegedések (ISZM) ész-
szefiiggése

Az influenza és influenza-szerli megbetegedések szo-
védmeényeinek megel6zésére alkalmazott, a Kdzép-magyar-
orszagi régioé kdzforgalmua gybégyszertaraiban kivaltott antibi-
otikumok fogyasaban is periodikus hullamzas figyelhet6
meg. Jelen vizsgalatban az Osszefliggések kereséséhez
csak a léguti megbetegedésekben igen gyakran alkalmazott
aminopenicillinek, lincosamidok, 3. generéaciés cephalospo-
rinok és léguti kinolonok forgalmi adatai kerlltek elemzésre.
Az antibiotikum-fogyas és az influenzds megbetegedések
kozott erés és szignifikans korrelacios kapcsolat (r=0,816;
p<0,001) (2. &bra) volt kimutathato.
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szagi régioban (KMR) kivaltott riziko-antibiotikumok kézétti kap-

csolat

A Clostridium difficile fertézések f6 rizikotényezdinek
szamito, léguti megbetegedésekben is széles kérben alkal-
mazott antibiotikumok és a CDI gyakorisagat vizsgalva meg-
allapithatd volt, hogy a Kbzép-magyarorszagi régié gyogy-
szertarainak antibiotikum-forgalma és a régiéban (azon
belil a Semmelweis Egyetemen) mérhetd Clostridium diffi-
cile incidencia kéz6tt nem mutathatd ki jelen adatok alapjan
korrelacié (r=0,120; p=0,487) (3. abra).
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i. ;g;p-magyarorsza’gi régioban (KMR) fogyo antibiotikumok és a

Clostridium difficile ferté6zések (CDI) kapcsolata

A Semmelweis Egyetem fekvébeteg-ellatasaban fel-
hasznélt, a fertézés szempontjabol fokozott rizikot jelentd
antibiotikumok és az egyetem fekvébeteg-ellatd részlegein
észlelt CDI koz6tt szintén nem allt fenn statisztikai korrelaci-
0s kapcsolat (r=-0,205; p=0,238) (4. abra).
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4. abra

A Semmelweis Egyetemen fogyott riziké antibiotikumok és az ott

eléfordult Clostridium difficile fert6zések (CDI) kapcsolata

A havi k6zéphémérséklet és a Clostridium difficile inci-
dencia kapcsolatat kozvetlenil vizsgalva megallapithato
volt, hogy a fert6zés és a k6zéphémérséklet havi atlagérté-
kei kdzott korrelacié jelen vizsgélati elrendezésben nem volt
kimutathat6 (r=-0,304; p=0,072) (5. abra).

KOVETKEZTETESEK

Az elvégzett vizsgalatban a nemzetkdzi vizsgélatok és a
hazai empirikus tapasztalatok ellenére nem sikerdlt igazolni
a Clostridium difficile fertézések és a hémérséklet kdzotti
Osszefliggést. Ez azonban nem zarja ki teljesen e hipotézis
helytallosagat. A feltételezett kapcsolat igazolhatésagat a
vizsgalatban szamos tényez6 befolyasolta. Az elemzésbe
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5. abra
A kézéphémérséklet és a Clostridium difficile fert6zés (CDI) inci-
dencidjanak kapcsolata

kizarélag a Semmelweis Egyetem klinikain ellatott betege-
ket vontuk be, a teljes Kbzép-magyarorszagi régié vonatko-
zasaban feltehetbéen pontosabbak lennének az eredmé-
nyek. Torzithatta az adatokat az a tény is, hogy az egyetem
fekvébeteg-ellatd részlegein diagnosztizalt CDI esetek
szama a periodikus hullamzas mellett folyamatos emelke-
dést mutat. A vizsgalatban nem kerllt feldolgozasra minden
alkalmazott antibiotikum hatdéanyag, kizarélag csak azok,
amelyek a szakirodalom szerint kiemelt rizik6t jelentenek.
Nem volt figyelembe vehet6 a hémérséklet napi, heti inga-
dozasa, mely tovabb finomithatja a kilénbségeket, vagy
egyezbségeket. Tekintve a fertézés okozta gazdasagi és
betegség-terheket, e téma tovabbi vizsgalatat elengedhe-
tetlentil fontosnak tartjuk.

Antibiotic Prescriptions: a Time Series Analysis in
Québec, Canada, 2012. Antimicrob. Agents
Chemother, 2012. 56(2): 639-646.

A SZERZOK BEMUTATASA

Dandarné Csabai Csilla 1983-ban &l-
talanos apolo, altalanos asszisztens-
ként végzett. 1987-ben é&ltalanos labo-
ratoriumi asszisztens, majd 1993-ban
mikrobiologiai laboratériumi szakasz-
szisztens képesitést szerzett. 2002-t6|
a budapesti MAV Kérhazban korhazhi-
giénikus, 2005-t6] a Budapest Févaros
Korméanyhivatala Népegészségugyi
Szakigazgatési Szerve Korhazhigiénés osztalyan dolgozik.
2005-ben végzett a Semmelweis Egyetem kdzegészség-
Ugyi-jarvanyigyi feligyel6 szakan, 2012-ben a Pécsi
Tudoméanyegyetem okleveles népegészséglgyi szakember
szak epidemiol6gus szakiranyan.

Csima Zoltan bemutatasa lapunk XII. évfolyamanak 6. sza-
maban olvashato6.




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


