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1. Bevezetés

A korhazi fertdzések egyik sulyos formaja a centralis vénas kaniilhoz kotott
véraramfert6zés (Central Line Associated Bloodstream Infection, CLABSI). A modern
terapia egyre szélesebb teriiletén nélkiilozhetetlen a centralis vénas kaniilok hasznalata.
Nélkiiliik elképzelhetetlen az intenziv terapia, parenteralis taplalas, malignus betegségek és
vesepotlo kezelések egy része. A hazai felhasznalasrol nincsnek pontos adataink, de
alkalmazasuk nagysagrendjét mutatja, hogy az Egyesiilt Kirdlysagban évente kb. 200.000
centralis vénas kaniilt hasznalnak, az Egyesiilt Allamokban tobb mint 5 milliot.

A CLABSI el6fordulasa a kiilonb6z6 betegcsoportokban 9 — 26% kozott mozog.
Ezer katéter napra szamitott incidenciaja 0,4-24 kozott valtozik a beteg populaciotol, az
ellatd orszagtol, és a megeldzési stratégiaktol figgden. Kialakulasa jelentésen noveli a
mortalitast, amivel 7 — 56% kozott kell szamolni az irodalmi adatok alapjan. Az ellatas
koltségeit is jelentdsen megemeli.

Az 0sszes korhazi fertézés koziil ennek kezelése a legdragabb, akar a 45000
dollart is elérheti. A kaniilokhoz kotott fertézéseknél a korokozod szarmazhat a betegbdl
(endogén infekcio) vagy a kornyezetébdl (exogén infekcid). A vénas kaniilok
behelyezésekor megszakad a bdér védelmi rendszere. Koérokozok a beavatkozaskor is
keriilhetnek a mélyebb szovetekbe, de a szarcsatorna is behatolasi kaput jelent. A kaniilh6z
kotott infazio és az infuzids szerelék kontaminalodhat elkészitése soran, az infuzid
cseréjekor, valamint bolus gyogyszer adasakor. A szervezetben levé fert6z6 gocbol
hematogén uton is eljuthat a koérokozoé a kaniilhdz. Amikor a fert6z6 agens eléri a katéter
felszinét, és azon meg tud tapadni, szaporodni kezd. A szaporulat tagjai sszetapadnak, majd
biofilmet képeznek. A biofilm az antibiotikumok szdmdara nehezen atjarhatd, a koloniat
alkoto bakterialis sejtek metabolikus aktivitasa széles eltéréseket mutathat az aktivaktol a
nyugvo sejtekig, ezért ezek kezelése nehéz és hosszadalmas lehet, amelynek végén a kaniil
eltavolitasa jelenthet megoldast. Ujabban kisérleteznek in situ a kaniilhdz kotott infekeiok
kezelésével a kaniilt megtartva, ugyanis a betegek kantilalhaté véndinak szama véges, ami
kiilonosen hosszi hasznalat mellett, mar tobb alkalommal kaniilalt beteg esetén lehet igen
hasznos.

A central vénas kaniilhoz kothetd véraramfertdzések leggyakoribb korokozoi a
Gram-pozitiv baktériumok koziil a koagulaz-negativ staphylococcusok (CNS) 34.1%;
enterococcusok 16%; Staphylococcus aureus 9.9%, a Gram-negativ baktériumok koziil a

Klebsiella spp. 5.8%; enterobacterek 3.9%; Pseudomonas aeruginosa 3.1%;
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E.scherichia coli 2.7%; Acinetobacter spp. 2.2%. A Candida 11.8%-ban, mig egyéb
korokozok a fertdzések 10.5%-ban voltak jelen.

Intravénas gyogyszereink kontaminaldédhatnak elkészitésiik soran. Osztalyokon
¢és aneszteziologiai munkahelyeken vizsgalva ennek el6fordulasa 5 — 44% kozott mozog. Az
tiveg ampullak kinyitasakor tivegdarabkak kertilnek az oldatba a rajta levé baktériumokkal
egyiitt. A ndvekedésiiket segité gyogyszerbe keriilve sulyos fertézések forrasai lehetnek,
mig azok az intravénas szerek, amik gatoljak szaporodasukat, biztonsagosak ebbdl a
szempontbol. Az aneszteziologiai gyakorlatban vannak gyogyszerek (atropin, glikopirrolat,
eferit) amiket a napi miitéi program elején felszivunk a betegbiztonsag érdekében, mivel
hasznalatukra haladéktalanul sziikség lehet. Ezek jelentds részét felhasznélatlanul dobjuk el
a nap végén, ami jelentds koltségnovekedés forrasa.

A CLABSI esetén fokozottan igaz az allitas, jobb megelézni, mint kezelni. A
megeldzésnek tobb lehetdsége ismert. Egyik legfontosabb eleme a személyzet folyamatos
oktatdsa, a kéz higiénia szigora betartdsa. A gyogyszerek, infuziok elkészitésénél a
szabalyok betartasa, a kaniilok rendszeres, megfeleld kezelése, ellendrzése.

A CLABSI kialakulasat befolyasolja tobbek kozott a katéter anyaga (PVC,
teflon, poliuretin, eziist vagy antibiotikum impregnalas), a kezelt egyéb betegségei
(diabetes), taplaltsagi allapot, életkor, a kaniil rogzitése.

A CLABSI megelézésének egyik sokat vizsgalt modja a kaniil lumenének
lezarasa antibakterialis hatasu szerrel a kezelések kozott. Az antibiotikumok koziil
leggyakrabban a gentamicin, tobramycin, minocycline, cefotaxime, vancomycin, és
cefazolin hatdsat vizsgaltdk. Az antibiotikumok folyamatos alkalmazdsa mindig felveti a
rezisztencia kialakulasanak lehetdségét. Ennek elkeriilésére mas, antibakterialis hatassal
biré nem-antibiotikumokat is hasznalnak. A leggyakrabban hasznélt anyagok: heparin,
citrat, etanol, taurolidin, metilén kék, parabenek egyediil és kombinaciokban. Alkalmazasuk

csokkentette a CLABSI kialakulasat, de kielégitd megoldast egyik hasznalata se hozott.



I1. Célkitiizések

1/ Meghatarozni egyetemi altalanos intenziv osztalyon a fecskendok kontaminacidjanak

gyakorisagat.

2/ Meghatarozni, melyik gyogyszerek tamogatjak, melyek gatoljak a kontaminalodott

baktériumok novekedését.

3/ Meghatarozni, mik a leggyakoribb kontaminald baktériumok intenziv osztalyon betegagy

mellett hasznalt fecskendékben.

4/ Meghatarozni, van-e Osszefiiggés a fecskend6kbdl izolalt baktériumok és a betegek

hemokulturajabol kitenyésztett korokozok kozott.

5/ Vizsgalni a baktériumok novekedését atropinban.

6/ Vizsgalni a baktériumok ndovekedését glikopirrolatban.
7/ Vizsgélni a baktériumok novekedését amiodaronban.

8/ Meghatarozni az amiodaron MIC értékét.



I11. Anyag és modszer

Baktériumok izolalasa intenziv osztalyon hasznalt fecskend6kbél

Osszesen 155, intenziv osztalyos haszndlatban levé 50 mL-es fecskendét
gyljtottiink. Az infaziok 14 — 72 o6raig voltak haszndlatban. A személyzetet nem
vilagositottuk fel a vizsgalatrol. A laborban a fecskendokbdl 1 — 1 cseppet szélesztettiink
agar, és eozin-metilénkék agarra. 24 ¢és 48 oras, 37°C-os inkubalast kovetéen a
baktériumokat standard mikrobiologiai modszerekkel azonositottuk, meghataroztuk
antibiotikum érzékenységiiket. A fecskend6kbdl izolalt baktériumokat dsszehasonlitottuk a
vizsgalat alatt a betegek hemokultiraibol kitenyészett torzsekkel antibiotikum érzékenység
és RAPD-PCR modszerrel.

A fecskenddkben adott gyogyszerek amiodaron 12 mg mL?, furozemid
1 mg mL %, noradrenalin 60 ug mL™, adrenalin 60 ug mL™%, bupivacain 0.125%, sufentanil
1 pg mL*, metoprolol 0,1 mg mL™, inzulin 1 egység mL™, propofol 2%, kalium klorid 20

mg mL* és morfin 1 mg mL™ voltak.

Felhasznalt gyégyszerek, infuziok, tiptalajok

Atropin, glikopirrolat és amiodaron baktériumok novekedését befolyasold hatasanak

vizsgalata.

Vizsgalt anyagok
- atropin-szulfat, (Atropine Sulphate Injection BP®, B. Braun Melsungen AG, Berlin,
Németorszag, 600 ug mL?);

- glikopirrolat-bromid (Robinul®, Anpharm, Croydon, UK, 200 pg mL™);

- amiodaron-hidroklorid (Cordarone®, Sanofi Aventis, Budapest, Hungary, 50 mg mL?);

- glucose 5% (Glucose B. Braun 50 mg/ml oldatos infuzio, B. Braun Melsungen AG,
Melsungen, Németorszag),

- natrium klorid 0.9% (Natrium-klorid 0,9% Fresenius oldatos infizid, Fresenius Kabi
Deutschland GmbH, Bad Homburg v.d.H., Németorszag)

- Mueller-Hinton agar (Bio-Rad, Marnes-la-Coquette, Franciaorszag)

- eosin-metilénkék taptalaj (Bio-Rad, Marnes-la-Coquette, Franciaorszag)



Vizsgalt baktérium torzsek

Laboratériumi referencia torzsek

Staphylococcus aureus ATCC (American Type Culture Collection) 23923,
Staphylococcus epidermidis ATCC 35984

Escherichia coli ATCC 25922,

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853,

Klebsiella pneumoniae ATCC13883.

Klinikai izolatumok

S. epidermidis

metallo-béta-laktamaz termelé (MBL) P. aeruginosa,

meticillin rezisztens S. aureus (MRSA),

extended spektrumu beta-laktamazt termel6é (ESBL) E. coli,
extended spektrumu beta-laktamazt termeld (ESBL) K. pneumoniae,

multirezisztens Acinetobacter baumannii (MACI)

Baktériumok novekedésének vizsgalata atropin, glikopirrolat és amiodaronban

Mueller-Hinton folyékony taptalajt oltottunk be a vizsgalt torzsekkel, majd
¢éjszakan at inkubaltuk 37°C-on. A tenyészeteket fiziologias sooldattal 0,5 McFarland
denzitéasra allitottuk be. Ez 1,5 — 3 x 108 mL? telepképzd egységet (colony forming unit,
cfu) jelent. Minden torzset tovabb higitottunk fizioldgias sdoldatban. Az atlagos kiindulasi
csiraszam 10% — 10* cfu mL™ volt. A csdveket szobahdn tartottuk. Keveréseket (vortex)
kovetden azonnal, majd 15, 45, 60 perc, 2, 3, 4, 6, 12, vagy 24 6ra milva a csévekbdl 10
pL-t vettiink és szélesztettiink Mueller-Hinton agar taptalajra, amit 24 6ran keresztiil 37°C-
on inkubaltuk. A telepeket megszamoltuk, az eredményeket atlag + SD formaban értékeltiik.

Kontrollként 5%-o0s glukozban és folyékony Mueller-Hinton taptalajban is
néztilk a baktériumok ndvekedését. Az atropin, glikopirrolat, amiodaron ampulldk és a
kontrollként hasznalt oldatok sterilitasi tesztjét is elvégeztiik 24 és 48 oras 37°C-on tortént
inkubélassal.

Minden gyogyszernél harom parallelt végeztiink.
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Az amiodaron minimalis gatlé koncentraciéjanak (MIC) meghatarozasa

A "Clinical and Laboratory Standards Institute" altal javasolt modszert
modositottuk, hogy a gyarto altal javasolt, 5%-0s glukdzban higitott amiodaron MIC értékét
hatarozhassuk meg. A torzseket Mueller-Hinton agaron tenyésztettilk, majd fiziologias
sooldatban McFarland 0.5-re allitottuk be. Az amiodaront 96 lyukd lemezekben 5%
glukdzzal higitottuk, majd tovabbi higitast kovetéen 10 pL ~5x10* cfu-t tartalmazé
baktérium szuszpenziét adtunk hozza. A lemezeket 37°C-on 24 oOraig inkubaltuk. A
bakteriosztatikus vagy baktericid koncentracié meghatarozasahoz minden lyukbol 10 pL-t

szélesztettiink Mueller-Hinton agarra.

Statisztikai analizis.

A statisztikai elemzéshez variancia analizist hasznaltunk, Scheffé teszttel kiegészitve. P <

0.05 értéket vettiink szignifikansnak.



1V. Eredmények

Baktériumok izolalasa intenziv osztalyon hasznalt fecskend6kbdl

Az Osszes, betegagy mellett elkészitett fecskendére és infizids szerelékre
(amiodaron 12 mg mL™, furozemid 1 mg mL, noradrenalin 60 ug mL?, adrenalin 60 pg
mL%, bupivacain 0.125%, sufentanil 1 ug mL*, metoprolol 0,1 mg mL™%, inzulin 1 egység
mL™, propofol 2%, kalium klorid 20 mg mL™, morfin 1 mg mL™?) vonatkoz6 kontaminéci6
16%-volt. A kitenyészett baktériumok 78%-a P. aeruginosa, a tobbi A. baumannii és
koaguldz negativ staphylococcus volt. Az amiodaront, kalium kloridot, vagy morfint
tartalmazo fecskend6kbdl nem tudtunk baktériumokat kimutatni. A legtobb kontaminaciot
az inzulinos fecskend6k kozott talaltuk. Az esetek 46%-ban ugyanaz a baktérium tenyészett

ki a hemokulturabdl, mint a betegnél hasznalt fecskend6kbol.
Atropin-szulfat hatisa a baktériumok novekedésére szobahémérsékleten

A tesztelt ampullak sterilek voltak, Mueller-Hinton taptalajban a vizsgalt torzsek
jo novekedést mutattak.

A S. aureus, E. coli ESBL és P. aeruginosa torzsek ndvekedésére az atropin nem
volt hatassal, a csiraszdmok nem valtoztak szignifikinsan. Az MRSA csiraszama
szignifikansan csokkent 2 6ra, mig az MACI torzsé 3 6ra mulva. A kisérlet végére (24 oOras
inkubéci6 szobahén) az MRSA, és az MACI is elpusztult. Baktérium csiraszam novekedést

0,6 mg mL* atropin szulfitban nem tapasztaltunk (1. abra).



1. abra. Baktériumok ndvekedése 600 pg mL ! atropin szulfitban szoba hémérsékleten
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Az S. aureus, E. coli, ESBL torzsek és P. aeruginosa csiraszdima nem valtozott
szignifikansan, mig az MRSA 2 6ra mulva, a MACI 3 6ra mulva csokkent a kiindulasi

értékhez képest. Az értékek harom mérés atlagat + S.D. mutatjak. P<0,05.

Glikopirrolat hatasa a baktériumok névekedésére szobahémérsékleten

A tesztelt ampullak sterilek voltak, Mueller-Hinton taptalajban a vizsgalt
torzsek jo novekedést mutattak.
Az MRSA csiraszama 2 6ra utan csokkent szignifikansan, mig az 6sszes tobbi

torzsé mar 1 ora utan (2. abra).



N

. 4bra. Baktériumok névekedése 200 pg mL* glikopirroldt bromidban szobahén
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A telepképzo egységek szama mar 1 ora utan szignifikansan csokkent. Az értékek harom

mérés atlagat + S.D. mutatjak. P < 0,05.

Baktériumok novekedése amiodaronban szobahén

Az Osszes vizsgalt torzs novekedett MH taptalajban. A sterilitasi kontrol
vizsgalatok soran nem talaltunk baktériumokat az amiodaron és az 5%-os glukéz
oldatokban. Az 5%-os glukdz oldatban minden torzs csiraszama csokkent, de a kisérlet
végén (6 ora) is voltak €16 baktériumok. Ez a novekedés megfelelt a korabbi kozleményben
leirtakkal.

Az amiodaron gyorsan hato (1 percen beliil) antibakterialis hatast mutatott az
ATCC E. coli, P. aeruginosa, K. pneumoniae torzsek és a klinikai izolatumok koziil a P.
aeruginosa és az A. baumannii esetében. Az ATCC S. aureus és a klinikai izolatum S.
epidermidis, E. coli csiraszama 15, mig a klinikai izolatum ESBL K. pneumoniae csiraszama

45 percen beliil esett nullara (1, 2. tablazat). Az 6sszes csiraszam szignifikansan alacsonyabb
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volt amiodaronban 1 és 15 perc utin, mint a kiindulasi érték, vagy a MH és 5%- os gluk6z

kontrolban.

1. tablazat. Laboratériumi baktérium torzsek ndvekedése 0.6 mg mL™* amiodaronban

Névekedés amiodaronban (0.6 mg mL™)
Laboratoriumi torzsek
B o 2 < N T ™ 2 o
146 g | 28 S | E8 | 58
N 5 9 Q 3 N E 3O
(perc) € o 3 Q = O 2 0 3 O
3 O &L S P S P s P
v < v < w < o < X <
0 83.6+11 138+14 13+0.6 33.3+1.5 51«1
1 4.6+4.0 5+0 0 0 0
15 0 0 0 0 0
45 0 0 0 0 0
60 0 0 0 0 0

Telepképzo egységek szama (cfu) + SD laboratoriumi torzsek esetén 5% glukozban
higitott amiodaronban (0.6 mg mL?) inkubalva 0, 1, 15, 45, vagy 60 percig szobahdn
(20°C). Minden cfu 1 és 15 percnél is szignifikansan alacsonyabb volt mint a kiindulasi

érték (0 perc), P<0.05
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2. tiblazat. Klinikai izolatumok névekedése 0.6 mg mL* amiodaronban

Novekedés amiodaronban (0.6 mg mL?)
Klinikai izolatumok
L2 o] i—
1d6 Té g é =
(perc) 3 S = 3 g
3 sx | 82 | =2 | £B
7 ° Q W ow ¥ W < =
a =
0 265+7 93+1 58+4.4 89.6+6 147+4
1 18+3,6 0 3,342,1 7,3+4,9 0
15 0 0 0,6+1,1 0
45 0 0 0 0
60 0 0 0 0

Telepképzo egységek szama (cfu) = SD klinikai izolatumok esetén 5% glukdzban higitott
amiodaronban (0.6 mg /mL™) inkubdlva 0, 1, 15, 45, vagy 60 percig szobahdn (20°C).
Minden cfu 1 és 15 percnél is szignifikdnsan alacsonyabb volt mint a kiindulasi érték (0

perc), P<0.05
Amiodaron MIC értékei
A vizsgalt laboratériumi torzsek és klinikai izolatumok MIC értékei < 0,5 és 32 pg mL™*

kozott valtozott. (3, 4. tablazat).

3. tablazat. Laboratoriumi baktérium torzsek MIC értékei amiodaronban

Minimalis gatlé koncentracio Baktérium torzs

S. aureus ATCC 23923

<0,5 ug mL? S. epidermidis ATCC 35984
P. aeruginosa ATCC 27853
0,5 pg mL™ E. coli ATCC 25922
32 pgmL? K. pneumoniae ATCC 13883

Laboratoriumi (ATCC) baktériumok minimalis gatlé koncentracioi 5% glukézban higitott

amiodaronban.
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4. tablazat. Klinikai izolatumok MIC értékei 5% glukdzban higitott amiodaronban

Minimalis gatlé koncentracio Baktérium torzs

A. baumannii MDR

<0.5 uyg mL*? S. epidermidis

P. aeruginosa

K. pneumoniae ESBL

32 ugmL? _
E. coli ESBL

Klinikai izolatumok minimalis gatlo koncentracioi 5% glukozban higitott amiodaronban.

Az 5% glukdzban higitott amiodarone MIC értéke:
<0.5 pgmL*tazS. aureus, S. epidermidis, P. aeruginosa és az A. baumannii,
0.5 ug mL* az E. coli (ATCC 25922),
32 ug mL* a K. pneumoniae (ATCC13883), a K. pneumoniae ESBL és az E. coli ESBL
torzseknél.

Az A. baumanni és P. aeruginosa alacsony MIC értékéhez hozza jarulhat, hogy
nem fermentalo baktériumok.

A fenti értékek baktericidek a S. aureus és A. baumannii torzseknél, mig

bakteriosztatikusak a t6bbi torzsnél.
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V. Megbeszélés

A CLABSI a korhazi kezelés egyik sulyos formaja. A centralis vénas kaniilok
hasznalata az altaluk hordozott veszélyek ellenére elkeriilhetetlen. Nélkiiliik
elképzelhetetlen az intenziv osztalyos terapia, a parenteralis kezeléstaplalas, a daganat és
vesepotlo kezelések egy része.

A CLABSI kialakulasahoz tobb tényezd vezethet. Megkiilonbdztetiink intrinsic
és extrinsic okokat. Munkdm soran az extrinsic csoportba tartozd tényezok egy részét
vizsgaltam.

Az infazidban is adhat6 gyodgyszerek kontaminacidjara vonatkozo tobb, jelentds
szorast mutatd kozlemény is megjelent. A munkak egy része nem vette figyelembe, hogy a
vizsgalt gyogyszerek egy része antibakterialis hatasu, igy ezek a kozlemények alacsony
kontaminacios értékeket mutattak. Az Gjabb, osztalyon, miitdben, gyiijtott mintakbol irt
kozlemények jelentds veszélyforrasnak tartjak a hasznalat kozben kontaminalodo intravénas
gyogyszereket, a gyakorisagot 5 és 44% koz¢é teszik.

A gyogyszerek kontaminaciojat vizsgalo kozlemények kozil kordbban
minddssze egy foglalkozott intenziv osztalyos mintakkal, a gyakorisagot 22% - 44%
kozottinek talaltak. Hat korhazban végezték a szimulacids vizsgalatot, az infuzidkat nem
csatlakoztattak beteghez, hanem elkészitésiik utan azonnal 7 napos inkubaciot kezdtek 37°C-
on és ezt kovetden értékelték a ndvekedést. A kozleményben nem részletezik a vizsgalt
gyogyszereket, az infuziok nem voltak beteg kozelében, igy ezek az eredmények se mutatjak
a mindennapi gyakorlat kdzbeni kontaminaciot.

Sajat kozleményiink az elsd, ahol intenziv osztalyon hasznalatban levd
fecskenddket gytijtottiik harom honapon keresztiil. Eredményeink azt a kontaminaciot
mutatjak, ami nem csak a gyogyszerek felszivasakor, de higitasuk soran, az infuzid
Osszeallitasakor és annak a beteghez csatlakoztatasakor barmelyik ponton el6fordulhat. A
személyzetet nem vilagositottuk fel a vizsgalatrol, ezért az infaziok elkészitése a megszokott
modon tortént. A mintakat hosszabb id6 alatt gyijtottiik, igy tobb névér, és tobb miiszak
munkajanak gyiimolesét értékelhettiik. A kontaminacié az Osszes gyogyszert figyelembe
véve 16% volt, ami megfelel a korabbi tanulmanyok atlaganak. Sajat vizsgalatunkkor
leggyakrabban P. aeruginosa-t tudtunk izolalni. Ez eltér a kordbbi tanulmanyoktdl. A
kiilonbséget azzal magyarazzuk, hogy eltéréen a korabbi vizsgalatoktol, mi kdzvetleniil az

intenziv terapiara szoruld beteg melldl vettiik a mintakat.
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Vizsgalatunkbol kitlint, hogy egyes gyogyszerek, koztiik az amiodaron egyetlen
alkalommal se mutatott kontaminaciot.

A beteg hemokulturait 6sszehasonlitva a betegnek adott infiziokbol kitenyészett
baktériumokkal, RAPD-PCR-rel vizsgélva a telepeket, 46%-os egyezést talaltunk.

Az aneszteziologiai gyakorlatban és az intenziv osztilyon hasznalt
gyogyszereink baktériumok novekedésére gyakorolt hatasarol ismereteink még hidnyosak.
A kérdés jelentdségére el6szor 1991-ben deriilt fény. A felszivasa kozben kontaminalodott
propofol tobb beteg sulyos fert6zését okozta. A mindennap hasznalt atropin és glikopirrolat
baktériumokra gyakorol hatasa nem volt ismert. A glikopirrolatot Magyarorszagon ritkan
hasznaljuk, de Nyugat-Eurépéban, Ausztralidban és Eszak-Amerikéban az aneszteziologiai
gyakorlatban izomrelaxans reverzalashoz gyakran alkalmazott gyogyszer az atropin helyett,
annal kevésbé tachycardializaldé hatdsdnak koszonhetéen. A hazai napi gyakorlat szerint
minden miitéi program el6tt felszivunk egy atropin ampullat és megtartjuk a program
végéig, vagy akar a kovetkez6 napig.

Eredményeink alapjan az infekcio kontrol szempontjabol ez biztonsagos
gyakorlat. Atropinban szobahén nem névekedtek a vizsgalt S. aureus, E. coli, P. aeruginosa,
¢és A. baumanii torzsek, mig 2 6ra utan szignifikansan csokkent az MRSA és MACI torzsek
csiraszama, 24 oOra utan pedig nem talaltunk €16 baktériumot az utobbi két torzsbol.

Glikopirrolatban mar 1 éra utan szignifikansan csokkent a csiraszam, 24 6ra utan
pedig nem talaltunk benne novekedést.

Miitében az extrinsic véraramfertozések csokkentésének egyik lehetséges modja,
ha minden fel nem hasznalt, de el6készitett gyogyszert, infiiziot minden beteg utan eldobunk
és ujat készitink el6. Ennek a gyakorlatnak viszont jelentés koltség hatasa van. Ha
megtartjuk a fel nem hasznalt, a szakma szabalyai szerint elGkészitett gyogyszereket,
amikben a kontaminalodott baktériumok nem tudnak szaporodni, akkor jelentds koltségeket
takarithatunk meg. Egy ilyen gyogyszer az atropin (tobb eurdpai orszagban a glikopirrolat
is), amit altalanos aneszteziologiai gyakorlat szerint a betegbiztonsag érdekében minden nap
elokészitiink az elsé beteg eldtt. Ritkan kell hasznalnunk, ezért nagy résziiket eldobjuk a
miiszak végén.

Az elmult 20 évben tobb tanulmany foglalkozott a miitétek soran fel nem hasznalt
gyogyszerek okozta koltségekkel. Egy amerikai tanulmany egy éven keresztiil nézte a
mutében hasznalt gyogyszerek koziil az atracurium, thiopental, szukcinilkolin, propofol,
midazolam, ¢és rocuronium felhasznélt és a fel nem hasznalt, de el6készitett mennyiség

aranyat. Eredményeik szerint a fenti, elokészitett, de fel nem hasznalt gyogyszerek
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mennyisége 39 és 71% kozott valtozott! Az igy karba veszett gyogyszer az anesztézia teljes
gyogyszerkeretének 26%-at tette ki. Egy Gjabb, 98 miitét gyogyszer felhasznalasat vizsgald
prospektiv tanulmany még rosszabb adatokat szolgaltatott. Az eldkészitett (fecskenddbe
felszivott) adrenalin 95, szukcinilkolin 92, lidokain 92, atropin 81%-a nem Kkeriilt
felhasznalasa. Ez a teljes gyogyszer koltségnek 46%-a volt. A tobb mint 27 ezer miitétet
2012-ben retrospektiven feldolgozo francia tanulmany szerint az esetek mindossze 7%-ban
kapott a beteg atropint, de ¢k is minden miitéthez el6készitették. Ez a fajta veszteség
nemcsak Europét és az USA-t érinti. A 677 miitétet prospektiv modon 2017-ben feldolgozo
indiai tanulmanyban az atropin 37%-a kidobasra keriilt.

A glikopirrolat veszteséget egyetlen tanulmany értékelte, 45%-osnak talaltak.

Eredményeink alapjan az el6készitett atropin és glikopirrolat szobahdn legalabb
24 6ran keresztiil nem jelent infekcids veszélyt, hisz a kontaminalt baktériumok csiraszama
ez id6 alatt nem valtozik, vagy teljesen lecsokken.

Koréabbi vizsgalatunk soran az eddig nem ismert intenziv osztalyos gydgyszer
kontaminaciot mértiikk fel, és figyeltink fel arra, hogy a hasznalatban 1évé amiodaron
fecskendokbdl nem tudtunk baktériumot kitenyészteni. Az elvégzett kisérletekbdl valt
ismertté, hogy az amiodaronnak gyors baktericid hatasa van. A vizsgalt P. aeruginosa és A.
baumannii térzsek 1 percen belill elpusztultak a klinikai gyakorlatban hasznalt leghigabb
koncentracional. A S. aureus, és E. coli, 15 percen beliil, mig az ESBL termel6 K.
pneumoniae esetében 45 perc utan nem talaltunk novekedést.

Irodalmi ismereteink alapjan ez az elsé kozlemény ami amiodaron hatasat
vizsgalja patogén baktériumok, koztiik multirezisztens térzsek ndvekedésére, meghatarozta
a MIC értékeket és kimutatta a gyors antibakterialis hatast.

Az intravénas amiodaront centralis vénas kaniilon keresztiil adjuk, gyakran
napokig. A centralis vénas kaniilok hasznalatanak egyik morbiditast, mortalitast és
koltségeket is noveld szovédménye a véraramfertézés. Gyakorisaga a beteg kora, a kaniil
behelyezés helye (v. subclavia, v. jugularis vs. v. femoralis) a kaniil hasznalatat sziikségessé
tevo alapbetegség, a kezelés helye (osztaly, intenziv osztaly, otthon) és a korhazi protokollok
betartasa alapjan 24 eset/1000 kaniil nap is lehet. Patomechanizmusaban intrinsic és
extrinsic tényezok is szerepelhetnek. Az extrinsic Gt egyik lehetdsége a kontaminalt infazio.
Eredményeinkbdl kitiinik, hogy az amiodaron infuzié a klinikai gyakorlatban alkalmazott
higitasban sem okozhat véraramfert6zést, mert a kontaminalt baktériumokat nagy higitasban
is gyorsan, 45 percen belill elpusztitja. A vizsgalt klinikai és laboratoriumi torzsekkel

szemben MIC értéke alacsony, <0,5 — 32 pg mL?* kozott van.,
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Tobb lehetdség is adott a CLABSI csokkentésére. EQyik az antibakterialis hatast
kaniilok, kotések hasznalata, oktatas és a higiéniai szabalyok betartasa.

Egy masik megkozelités szerint antikoagulansokkal kombinalva, vagy nélkiiliik
antibiotikumokkal zarjak le az atmenetileg hasznalaton kiviili kaniiloket. A vizsgalt
antibiotikumok kozott leggyakrabban a gentamicin, tobramycin, minocyclin, cefotaxim,
vancomycin és cefazolin szerepel. Antibiotikumok alkalmazdsa mindig felveti rezisztens
torzsek megjelenésének a lehetdségét. A CLABSI csokkentésére iranyuld torekvések egy 0j
vonalat jelenti az antibakterialis hatist, de nem antibiotikumok hasznalata (non-antibiotic),
ami kikiiszoboli az antibiotikumoknak ellenallo baktériumok megjelenésének lehetdségét is.
A vizsgalt szerek kozt a heparin, citrat, etanol, taurolidin, parabének, és a metilén kék is
szerepel egyediil vagy egymassal kombinalva. A legtobb tanulmany a CLABSI
csokkentésérdl szamolt be ezeket alkalmazva, de teljes megoldast egyik anyag se hozott, és
karosan befolyasolhatjak az alvadasi rendszert, fehérje precipitaciét okozhatnak,
karosithatjak a kaniil poliméreket és majkarosodashoz is vezethetnek.

Az amiodaron jol ismert, régota hasznalt antiaritmias gyogyszer. Intravénasan
adagolva a kezd6 dozis 5 mg/kg, a napi teljes mennyiség akar 1,2 g is lehet. Az 1,2 millié
ng/24 o6ra nagysagrendekkel tobb, mint az amiodaron human patogénekkel szembeni MIC
értéke (< 32 pg/mL), ezért az antibakterialis hatdst amiodaron alkalmas lehet katéter lezaro
gyogyszermnek. Minden esetben javasolt a katétert lezaro folyadék visszaszivasa az infuzid
ismételt elinditasa el6tt, de ez a gyakorlatban elmaradhat, vagy nem tokéletes. Amiodaron
esetében ennek elmaradasakor is csak a terapias dozis tort része juthat a keringésbe.

Mas, az anesztezioldgidban, intenziv terdpiaban hasznalt gyogyszerrdl is ismert
az eredeti alkalmazasatol eltérd hatas, ami kedvezden befolyasolhatja a morbiditast. Tovabbi
vizsgalatok, klinikai tanulmanyok sziikségesek annak eldontésére, hogy az amiodaron

alkalmas-e a CLABSI megel6zésére..
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VI. Uj eredmények

1/ Egyetemi, multidiszciplinaris intenziv osztilyon a betegagy melletti fecskenddk

bakterialis kontaminécioja 16%.

2/ Egyetemi, multidiszciplinaris intenziv osztdlyon a betegagy melletti fecskenddk

bakterialis kontaminaciojat tobb mint 70%-ban Pseudomonas aeruginosa okozza.

3/ Atropin nem tamogatja a vizsgalt ATCC és klinikai izolatumok ndvekedését.

(E. coli, P. aeruginosa, K. pneumoniae, A. baumannii).

4/ Glikopirrolat antibakteridlis hatast a vizsgalt ATCC baktériumokra ¢€s klinikai

izolatumokra (E. coli, P. aeruginosa, K. pneumoniae, A. baumannii).
5/ Az amiodaronnak gyors baktericid hatdsa van a vizsgalt ATCC és multirezisztens klinikai
izolatumokra (E. coli, P. aeruginosa, K. pneumoniae, A. baumannii, S. aureus, S.

epidermidis).

6/ Az amiodaron MIC értéke <0.5 pg mL™ és 32 ug mL™ kozott van a vizsgélt torzsek

esetében.
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