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Osszefoglalas:

A vég nélkiili 6rok mindenségbdl kdvetkezik, hogy annak autondm rendszere, mely a folyamatos és allandé
energia- és anyagdramlds, valamint az égitestek és rendszerek mozgdsa, az emberek szamdra teljes mértékben
megismerhetetlen. A mindenség minden komponense éli az energia- és anyagdramlds, valamint a folyamatos
mozgas altal meghatarozott fizikai és az esetleg meglévd biologiai ¢életét. A biologiai élet a kornyezetétol
lehatdrolt anyagi egység, matrix jellegzetes anyag- és energiamozgdsinak, anyagcseréjének a megszakitds
nélkiili folyamata (keletkezés, alakulds és atorokitéssel jarod szaporodas). Az €16 egységnek az a 1étezési feltétele
(életfeltétel), hogy a zart kornyezetével dinamikus, kiegyensilyozott kapcsolatot tudjon fenntartani. Az
elmondottakb6l az is kovetkezik, hogy az ¢l6 egység allandéan hatassal van a kornyezete anyag- és
energiafolyamataira. A szerzé az irdsaban roviden attekinti a megjelent biologiai élet és az emberek 1étezése
kovetkezményeit.
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Summary:

The author thinks that the endless and timeless universe is a permanent substance and energy flow as well as
motion of celestial bodies and systems. Celestial bodies may have physical life and biological life. Our Earth has
both lives. Its physical life was sterile. Essence of the biological life is the presence of the living unite, which is a
substantial matrix with a permeable membrane/wall separating it from its environment. The matrix gives the
possibility for the metabolism. Inside the living unite and through its membrane/wall during its life a directed on
and back movement of substance and energy exists. Our Earth is a closed system for the biological life. Effects
of the living organisms determine the physical and chemical condition of our planet and in consequence of this
the base of their own existence, too. One part of the changes of substance and energy is analysed in this paper.
Keywords: universe, endless, time, movement, substance, energy, physical life, steril condition, biological life,

living unit, microorganism, metabolism, interaction, evolution, closed system, mankind, climate change

Jelen irdsunkban megprobaljuk a tények és a tudomanyosnak tiing feltételezések alapjan
bemutatni azt az utat, amit a Foldiink bejart a kialakuldsa pillanatatdl napjainkig. Tessziik ezt
annak tudataban, hogy a térben és idOben végtelen mindenség — melynek lényege a
folyamatos és végtelen anyag- és energiadramlds és az alakos alkotéelemek, égi rendszerek
(pl. Tejutrendszer, galaxis, Naprendszer) vagy égitestek (pl. csillag, listokds, meteor stb.)
mozgasa — az emberek szamara a maga teljességében nem képzelhet6 el. Bar a végtelenség
kezelhetetlenségét athidaltdk a relativ tér (a tavolsagegység) ¢és a relativ id0 (idoegység)
fogalmanak a megalkotdsdval, a végtelen univerzum torténései soha sem lesznek teljesen
megismerhetdk. Ha a tér, azaz a mindenség ¢és az id0 viszonyat vizsgaljuk, akkor az is
kijelenthetd, hogy a megfoghatatlan id6 tulajdonképpen nem mads, mint a mindenség
mindenkori megjelenési formdjanak a megszakitas nélkiili folyamata.

Jelenleg ugy becsiilik, hogy a galaxisunk tobb mint 10 milliard évvel ezel6tt jott 1étre,
€s benne alakult ki az 5-4,75 millidrd évesnek becsiilt Naprendszer, amelynek része a 4,55
millidrd évesnek tartott, porszemnyi Foldiink is. A Fold a végtelen anyag- és energiadramlas
azon pillanataban sziiletett meg, amelyet a mindenség autondm térvénye (a hivok szerint a
teremtO isten akarata) irt eld. Tehat a kialakult Foldiink is elkezdte €lni a sajat életét, amely
eddig két f6 periodusra bonthatd. Az elsé perioddus a fizikai élete, mig a mésodik a fizikai élet
talajan kialakult bioldgiai élete.

A fizikai ¢lete az alabbiakkal jellemezhetd: keletkezés, mozgas, atomi szintli
valtozasok, kihtilés folyamata, geomorfologiai torténések, rendszeres hdingadozas — a Nap
hatdsa —, a viz megjelenése, abiotikus kémiai folyamatok és steril allapot stb. Ezen jelenségek

kozott feltehetden vannak olyanok, amelyek az Osszes biologiai élettdl mentes égitest
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esetében tobbé vagy kevésbé azonosak. A felsorolt jelenségek figyelembevételével
globuszunk fizikai élete harom iddszakra bonthatd. Az elsé iddszakban a kiilonb6zd atomok
alakultak ki. A madsodik sordn a Fold szilard felszine jott létre, mely idészak a viz
megjelenéséig tartott. A harmadik 1d6szak pedig a biologiai élet megjelenésével zarult.

Az elsé iddszakban alapvetd atomi folyamatok torténtek, azaz az atomi evolucio folyt.
Hogy ez az evolicié miként tortént, azt nem tudjuk, de erre nézve is taldlhatok elképzelések.
Ez volt az az id6szak, amikor az 1zz6 Fold hidrogénbdl (Hp) és héliumbol (He) allt, és
atomfuzio zajlott, mely folyamat a felszin megszilardulasaval fejezddhetett be. Az atomi
evoluci6 sordn alakult ki a nitrogén (N,), a szén (C), a foszfor (P), a kén (S) és a tdbbi stabil,
valamint természetesen radioaktiv atom és egyszerli molekula, azaz a globuszunk mindenkori
anyagi 0sszetevoi, melyeknek mennyisége a radioaktiv atomok kivételével allandd, ugyanis a
Foldre csak kiilonbozo égitestek hozhatnak anyagot az {irbdl, tovabba innen természetes tton
anyag nem tavozik. Ezért Foldink az anyag szempontjdbol zdart rendszer. Ami az
energiaformdkat illeti, azok szabadon érkezhetnek ide és innen pedig hd tavozik. Amig az
atomok — a radioaktivakat leszdmitva — stabilak, addig a kozottik 1évé kotések, az
energiaviszonyoktol és az esetleges kémiai reakcid lehetdségétdl fliggden valtozhatnak. Ez a
valtozé¢konysag az alapja nemcsak az abiotikus kémiai reakcidknak, hanem a késdbbi
biokémiai reakcidknak, a bioldgiai evolicidnak és a muticidnak is. Ami a Foldiink kezdeti
1égkorét illeti, feltételezik, hogy az un. szoléris (H,- és He-tartalmu) 1€gkor volt, amely lehet,
hogy a Nap mai légkoréhez volt hasonlé.

A masodik idoszakban alakult ki a szilard foldfelszin az atomfizié megsziinése és a
hokisugarzas eredményeképpen, melynek pontos Osszetételét nem ismerjiik. Feltételezhetd,
hogy a Fold korai életébdl szdrmaz6 lavak és az tirkutatas soran vizsgalt abiotikus égitestek
felszinének anyagai esetleg hasonld Osszetételiieck. Ennek az iddszaknak a f6 eseménye
néhdny oxigéntartalmu alapvegyiilet — a szén-monoxid (CO), a szén-dioxid (CO,) és a viz
(H,O) — kialakulasa lehetett. Ezen vegyiileteknek sem a kialakuldsi mddjat, sem pedig a
megjelenésiik sorrendjét nem ismerjiik. Egyébként az oxigén (O,) megjelenése €s az oxidacid
eléfordulasa — amely azt jelenti, hogy egy atom elektront veszit, azaz nd a pozitiv valencidja
— egy nyitott kérdés. Ugy tartjak, hogy ebben az idészakban tin. reduktiv 1égkor volt, melyet
N, és/vagy CO, CO, stb. alkotott. A redukcié azzal jar, hogy egy atom -elektronnal
gazdagodik, vagyis né a negativ valencidja. Ez az éllapot megkérddjelezi a szabad O,

jelenlétét, és ha igy volt, akkor fizikai égés még nem lehetett.

Egészségtudomany / Health Science 2018.3-4 103



A harmadik idészak a viz megjelenésével kezd6dott. Az bizonyos, hogy folyékony viz
csak akkor jelenhetett meg, amikor a Fold felszine mar szilard volt, és a homérséklete,
valamint a légnyomas azt lehetové tették. Hogy a folyékony viz megjelenését megelézden
volt e mar vizgdz vagy esetleg molekuldhoz tartozé viz, kristdlyviz, azt nem tudjuk. Az
viszont igaz, hogy a folyékony viz megjelenése a kémiai és a kés6bbi biologiai folyamatok,
valamint a vizkorforgés elindulasa szempontjabol dontd jelentdségii volt. Hogy a korforgas
mikor, miért €s hogyan indult el, azt szintén nem ismerjiik. A Fold fizikai életének harmadik
szakasza az elsé ¢l6 egység megjelenésével zarult és ezzel indult el a globuszunk biologiai

élete (1. dbra).

1. abra: Az élettelen Mars és Hold, valamint az é16 Fold latképe

Figure 1: The photo of the inert Mars and Moon as well as that of the living Earth

Ma ugy becsiilik, ha az adatok és szdmitdsok pontosak, hogy a bioldgiai élet a Foldiinkon
0,85-0,75 milliard évvel ezel6tt jelent meg az akkor zajlott anyag- és energiavaltozasok
eredményeképpen. De mi is a bioldgiai élet, és mi annak értelme, célja? A kérdés elso felére a
legegyszeriibb valasz az, hogy a biologiai ¢élet az élettelen ellentéte, a fizikai élet talajan
kialakult 1j, addig nem létezett jelenség, egy struktirdhoz kotott, specidlis anyag- és
energiamozgés. Mivel az eldbbi mondat tal tdmor, megprobaljuk kifejteni. A bioldgiai élet
egy ¢€l6 egység, egyed anyag- és energiadramlasi jelensége. Az €16 egyed egy, a kdrnyezetétol
lehatarolt rendszer, matrix. Jelen esetben ez egy €16 egység teljes anyagi szerkezete, amely
lehetévé teszi, hogy a permeabilis hatdran (sejthartya, sejtfal stb.) beliil, valamint azon

keresztiil is, az adott kornyezeti koriilményekhez (bizonyos feltételek kozott életfeltételek)
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alkalmazkodva, rendezett formdban, Onmagira nézve jellemz6 modon, pozitiv
végeredményll, energia- és anyagdramlds — anyagcsere — létezzen egészen az elmildsdig, azaz
az ¢lete végéig. E folyamat sordn a mindenség altalanos torvényének megfeleld dinamikus
egyensuly all fenn az egyed és a kornyezete kozott, melynek a fenntartisdhoz energia
sziikséges. A dinamikus egyensuly azt jelenti, hogy az ¢él6 egyed kiilsd hatasokra reagal,
azokhoz alkalmazkodik, képes alakulni, tulajdonsigait atorokitve sokasodni, mikdézben az
orokletes allomanya moédosulhat (mutacio), és ugyanakkor az egész élete soran 6 maga is
hatdssal van a kornyezetére (kornyezetterhelés). Ami az €let értelmét, céljat illeti, az pedig
nem egy¢b, mint egy Ujabb élet. Az elmondottak alapjan egyértelmii, hogy az élettel
kapcsolatos minden belsd ¢és kiillsO anyag- és energiavdltozdst csak a bioldgia
torvényszerliségei alapjan lehet és sziikséges vizsgdlni, mert egyediil a fizika, a kémia, a
kozgazdasagtan vagy a politika szabdlyai erre nem elegendok.

Sokan foglalkoznak azzal a kérdéssel is, hogy az élet megjelenése elbtti iddszakban
l1étezett 6si szervetlen vegyiiletekbél milyen kornyezeti koriilmények kozott €s hogyan
keletkezhettek az elsé €16 egységhez sziikséges szervetlen €s szerves molekuldk, miként
rendezdédtek Ossze anyagcserére képes struktarava, milyen energiaakceptora volt annak a
matrixnak, milyen energiaforras 4llt a rendelkezésére, és mi médon indult el az anyagcseréje.
Allitjuk, hogy az élet elétti abiotikus természeti kémidnak szinte mar majdnem mindent
tudnia kellett ahhoz, hogy az elsé €16 egység épitokovei kialakulhassanak. Nem vitathato,
hogy folyékony viz €s a benne oldott vegyiiletek hidnydban nem alakulhatott volna ki és nem
maradhatott volna fenn az élet. (Ma mar azt is tudjuk, hogy Iléteznek olyan
mikroorganizmusok is, amelyek elviselnek 100 C°-nal magasabb vagy 0 C°-ndl alacsonyabb
hémérsékletet, 1 bar-ndl nagyobb nyomdst és magas sokoncentraciot.)

Az élet anyagi és energetikai feltételeit Schrodinger, majd késObb Katsuki is

cre

crer

hdszabalyozo rendszere, a viz korforgésa biztositja.

Feltételezik, hogy az els6 ¢16 egyed egy pluripotens, Osi tipusu sejt lehetett membrannal
hatarolt mag és mds elkiiloniilt organellumok nélkiil, azaz egy prokaridta, archea volt. Mivel
akkor még reduktiv koriilmények — anaerob vagy semianaerob viszonyok — uralkodhattak,
annak megfelelden e sejt anyagcseréje kemotrof, autotrof — esetleg heterotrof — lehetett.

Akkor még a fotoszintézishez sziikséges feltételek nem voltak adottak. E 1ény
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anyagcseréjének az energetikai €s az anyagi hétterét nem ismerjiik, de az altala szintetizalt
vegyiiletekben is mar kellett kotési energidnak lennie (in. akkumulatorjelenség). Az viszont
biztos, hogy az els6 €16 egyed megjelenésével a steril allapot megsziint. Ennek az ¢161énynek
az anyagcseréje kovetkeztében indult el a Fold 6si szervetlen és az abbdl mar az élet
megjelenése eldtt kialakult szervetlen €s szerves vegyiileteinek a bioldgiai bontdsa,
atalakitdsa, hasznositdsa, tovdbba az anyagcseréjével jar6 szervetlen és szerves vegyiiletek,
gazok, valamint ho termelése és a kornyezetébe keriilése. (Egy ¢él6lény kornyezetterheld
hatdsa csak akkor ér véget, amikor az élete megsziint €s az atomjai ismét szétterjedtek a
kornyezetben.) A fentiek értelmében az ¢él6 egyed megjelenése ota a Foldiink sorsat mar
nemcsak a mindenség mindig is létezd fizikai és kémiai torvényei determinaljak, hanem az
¢lo egyed altal kifejtett biologiai, kémiai €s fizikai hatasok is. Az elsO €l0 egység sejtje
képezte a vizek els6 szerves iiledékét és a talajok korpuszkularis szervesanyag-tartalmat,
mely kdzegekben az els6 0koszisztéma, mikrobiom is kialakult.

A szaporodo Osi egysejtll utddai kozott idével — mutdciok hatdsdra — megjelentek a
kiilonb6zé mikroorganizmusok, tovabba az elsé eukariota, azaz 1j tulajdonsagii sejtek

keletkeztek, amelyek a kornyezet szelektald hatasanak megfelelden szaporodtak (2. dbra).
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2.abra. A Dworkin és munkatarsai éltal kozolt filogenetikai torzsfa

Figure 2. Phylogenetic tree of the firts living organisms by Dworkin et al.
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E folyamat soran jelentek meg a fototr6f mikroorganizmusok, azaz a mai névények elddei,
tovabba az egysejtli gombak, ndvények és allatok is. A fototrof €llények, ha a koriilmények
lehetévé teszik (pl. nappal) a Nap energidjat hasznositva és a levegd szén-dioxidjat
felhaszndlva szerves anyagokat szintetizdlnak és szabad oxigént is kibocsdtanak, amely
alapjat képezi az aerob 1égzésnek. Azt nem tudjuk, hogy a fototr6fok megjelenése eldtt volt e
mar szabad O,. A fotoszintetizald ¢él6lényekben keletkezd szerves vegyiiletek a biologiai
lebomlasukig vagy a fizikai elégésiikig hosszabb vagy rovidebb ideig napenergiat és CO,-t
tarolnak (lasd pl. olaj, gaz, szén, tézeg, fa, fii stb.). Ennek révén fontos részesei a foldi anyag-
¢s energiadramlasi folyamatoknak. Ez a tény adja meg a fizikai tliznek és a biologiai
oxidacionak a jelentdségét. Mig a tliz csak ho és égéstermékek felszabadulasaval jar, addig a
bioldgiai oxidacio soran az adott €l6lény a sajat anyag- és energiasziikségletét is fedezi, és
CO»-t, hét, valamint kiillonb6zé egyéb anyagcseretermékeket is kibocsat. Az egysejti
eukariotakbol késobb a flora és a fauna tobbsejtii €ldlényei alakultak ki. A tobbsejtii allatok
kezdetben “hidegvériiek” voltak, majd megjelentek a “melegvériiek” is, és az evolucios sor
végén, mintegy 30 milli6 éve a “tudatos” ember all. Az ¢éldlények - egyes
mikroorganizmusokat ¢és a husevoket kivéve — a novények altal eldallitott szerves
vegyiileteket és a benniik kotott energiat hasznositjak.

Kozismert, hogy izzd glébuszunk atlaghdmérséklete a kezdeti csokkenés utdn a
mindenségben és az azon beliili Naprendszeriinkben uralkodd, valamint a Foldben és annak
légkorében zajlé folyamatoknak megfelelden alakult. Ez azt jelenti, hogy az atlaghdmérséklet
a Fold naprendszeri helyzetébdl fakadéan mindig naponkénti és évszakonkénti ingadozast is
mutat. Ebbe a folyamatba 1épett be a glébuszunkon megjelent bioldgiai élet az Osszes
kovetkezményével, azaz a mikroorganizmusok, a novények, az dllatok és az emberek az
anyagcser¢jiikkel ¢és az utobbiak a tudatos cselekedeteikkel, azon beliil is a tliz hasznalataval.
Mig a fototrof €l6lények a napenergiat és a CO,-ot megkdtik, addig a tobbi ¢ldlény ezeket
szabaditja fel. Emellett az ember a fizikai égetésen kiviil a természetes (sz€l-, vizi, nap-,
geoldgiai) energidk és jelenleg mér az atomenergia hasznositdsaval is modositja a korédbbi,
természetes anyagi és energetikai folyamatokat. Vagyis az aktudlis biologiai élet
folyamatosan befolydsolja a 1égkor Osszetételét, a Fold felszinét és annak természetes
biologiai rendszerét, valamint ezeken keresztiil a napenergia hasznosulasat, tovabbd a ho
tdvozdsat is. A bioldgiai hatdsok summadjdnak és a varatlan, kiterjedt hatdsd természeti
katasztrofaknak (pl. nagy méretli égitest becsapddasa, a Fold geoldgiai folyamatai —

tektonikai események, foldrengés, vulkankitorés stb.) is koszonhetéen mar korabban is
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jelentkeztek hosszabb vagy rovidebb ideig tartd felmelegedések és lehiilések (jégkorszakok).
A hatds-ellenhatds torvényének megfelelden ezek a valtozdsok mindig biologiai
kovetkezményekkel is jartak, azaz a Fold bioldgiai rendszere tobbszor is atrendezddott annak
minden tovéabbi anyagi és energetikai velejardjaval (3. dbra).
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mennyiségének; az erddk teriiletének; a Fold atlagh6mérsékletének és az atmoszféra CO,-tartalmanak
az alakuldsa 1850 és 2015 kozott

Figure 3. Number of human beings and oxen; quantity of energetic raw materials and other kinds of energy;
dimension of territory of forests; average temperature of the Earth and CO, content of its atmosphere

between the years of 1850-2015
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A rendszeresen gytijtott adatok értékelése soran megallapithatd, hogy a foldi 1égkor dllapota
¢s a globuszunk felszine erdteljesen valtozik, és ezeknek kdszonhetden a felszinkozeli
atlaghomérséklet emelkedik (a jég és a ho fogy, a felszini vizek hémérséklete lassan
novekszik, pedig ezek hdékapacitdsa mérsékld hatasu), a klima, az évszakok jellege és az
1ddjarasi viszonyok is valtoznak.

A rendelkezéstinkre 4ll6 adatokat Gsszegytjtottiik és az értékeket az id6 fiiggvényében
abrazoltuk (3. dbra). Tizenegy paraméter (a vizenergia nagysaga, az erdok teriilete, az
emberek szdma, a szén mennyisége, az olaj mennyisége, az atomenergia nagysiga, a gaz
mennyisége, a szélenergia nagysaga, a szarvasmarhak szama, a Fold atlaghOmérséklete és az
atmoszféra CO,-koncentracidja) értékeit tlintettilk fel. A vizsgélt idészakban az erddk
teriiletére vonatkoz6 adatok zsugoroddsa mellett az 6ssze tobbi érték mind folyamatosan
novekszik.

Mivel a mérések alapjan kijelenthetd, hogy a Napbdl és a mindenségbdl most sem
¢érkezik tobb energia, mint korabban, és a Foldiinkben sem zajlanak olyan mérhetd geologiai
valtozasok, amelyekkel értelmezni lehetne a homérséklet emelkedését, egyértelmii, hogy a
zart bioszférankban bekovetkezd véltozdsokban kell keresniink az okokat. Az emlitett
atlaghdmérséklet-emelkedés szamunkra nem meglepd, mert a napjaink eseményei erre
magyardzatot adnak. Ezeknek a valtozasoknak a megértését segitik az 1. tdbldzatban

feltlintetett szamitasaink, amelyek el6zményei korabbi munkainkban olvashatok.

|. TABLAZAT. Adatok a F6ldon folyd energia- és COz-cirkulaciéhoz

Természetes flitdanyagok mennyisége , atlagos héértéke és a beldlik

felszabaditott CO2 mennyisége; masfajta energia mennyisége; az emberek és a

Megnevezés
szarvasmarhak szama, valamint anyagcsereértékeik az adott években
1860 1935 + 37*2 1958 1980 2000 + 05*2 2009 + 14*?
Olaj x 10¢t 1 279,5 809,8 3059 3590 4117
40,5 MJ/kg 4,05x10  1,13x10% 3,27x10"  1,23x10™  1,45x10% 1,66x101
CO-m?® 3,17x107  8,86x10" 2,56x102  9,69x10'2  1,13x10" 1,3x10"3
Szén x 106t 136 1280 1762 2805 5878 7823
20,35 MJ/kg 2,76x10"2  2,6x10" 3,58x10%  5,7x10% 1,18x10 1,59%10
COzm? 3,12x10"  2,92x10"? 4,05x10"2  6,45x102  1,37x10% 1,72x10"3
Foldgaz x 107m® un. 71 400 1531 2778 3479
37 MJ/kg un. 2,62x10"2 1,48x108  5,66x10"  1,02x10" 1,28x10
COzm3 un. 1,37x10" 7,72x10"  2,95x10'2  5,36x10'2 6,72x10"2
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Természetes flitbanyagok mennyisége , atlagos héértéke és a beldlik

felszabaditott CO2 mennyisége; masfajta energia mennyisége; az emberek és a
Megnevezés ) ) _ o )
szarvasmarhak szama, valamint anyagcsereértekeik az adott evekben

1860 1935 + 37*2 1958 1980 2000 + 05*2 2009 + 14*2

Osszes flitéanyag egyiitt

8,33x101
MJ/kg 2,8x10"2 3,99x10™ 1,8x10'%  3,66x10" 4,53x10™
3

COzm? 3,15x10"  3,94x10"? 7,38x10'2 1,910  3,01x10" 3,69x10™
Masfajta

1866 1931 1954 1973 2005-2010*2 2012-2014*2
energia
Viz TWh 0 un. un. 1296 3000 3756
Szél GW 0, ks un. un. 59 318
Atom TWh Grtkokokokok 203 2461 un.
Emberek 1850 1937 1950 1980 un. 2014
milliard 1,17 2,1 2,5 4.4 un. 7,5
CO2m3/év 3,2x108* 5,75x108 6,85x108 1,2x107  un. 2,05x107
Ha az

9,39x10"2 3,53x10
anyagcsere 1,68x10"3 2,0x10" i un. 6,02x1013

* %
25%-a hé W/év
Szarvasmarhak 1930-as évek 1999-2000*2
millio 438,9 1351,4
CO2m3/év 4,98x1010%** 1,53x 1011 **x*
Ha az
anyagcsere 3,29x 1 Q13 *x 1,07 x ] Qraxk**
50%-a h6 W/év

4,38x100- 4,93x10"-
Metén liter/év
8'0x’|013***** 2,46X10M*****

un. = nem ismert
* = (CO,-kibocsdtds abban az esetben, amikor a személy Oj-igénye 270 liter/nap

(alapanyagcsere)
** = alapanyagcsere esetén: 88 W/nap
*** =75 kg-os borjuval végzett kisérlet esetén: 311 liter/nap

**k*%="75 kg-os borjuval végzett kisérlet esetén: 89,16 W/nap
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*Hdkx= egy szarvasmarha esetén: 100-500 liter/nap

stk = VW

*#2 15bb év adata egyitt

Specifications

Oil x 106t
40,5 MJ/kg
COzm3

Coal x 10t

20,35 MJ/kg
COzm3

Gas x 10'm?

37 MJ/kg

COzm?3

Total mass of fuels
MJ/kg

COzm3

Other kinds of
energy

Water TWh

Wind GW
Atomic TWh
Human beings
In milliard
CO2m3/year
When quantity of
heat is 25% of

metabolism W/year

TABLE I. Data to the circulation of energy and COzon the Earth

Mass of fuels and their average thermal values as well as quantity of CO2
liberated from them; quantity of other kinds of energy; number of human

beings and oxen as well as their metabolic values in different years

2000 + 2009 +

1860 1935+ 37 *2 1958 1980
05*2 142
1 279,5 809,8 3059 3590 4117
4,05x101° 1,13x10" 3,27x10"%  1,23x10 1,45x10"  1,66x10"
3,17x107 8,86x10™" 2,56x10"?7  9,69x10" 1,13x10"  1,3x10"
136 1280 1762 2805 5878 7823
2,76x10" 2,6x10% 3,58x10™  5,7x10" 1,18x10"  1,59x10"
3,12x10" 2,92x10" 4,05x10"2  6,45%10" 1,37x10"  1,72x10"
un. 71 400 1531 2778 3479
un. 2,62x10" 1,48x10"  5,66x10" 1,02x10™  1,28x10"
un. 1,37x10M 7,72x10"  2,95x1012 5,36x102  6,72x10"
2,8x10"? 3,99x10™ 8,33x10™  1,8x10™ 3,66x10"  4,53x10"
3,15%x10" 3,94x10"? 7,38x1012  1,9x10" 3,01x10%™  3,69x10"
2005- 2012-
1866 1931 1954 1973
2010%*2 2014%*2
0 un. un. 1296 3000 3756
URC un. un. 59 318
DR 203 2461 un.
1850 1937 1950 1980 un. 2014
1,17 2,1 2,5 4.4 un. 7,5
3,2x108* 5,75%108 6,85%108 1,2x107 un. 2,05%107
9,39x1012**  1,68x10" 2,0x10™ 3,53x10" un. 6,02x10™
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Mass of fuels and their average thermal values as well as quantity of CO2

liberated from them; quantity of other kinds of energy; number of human

Specifications beings and oxen as well as their metabolic values in different years
2000 + 2009 +
1860 1935+ 37 *2 1958 1980
05%*2 14*2
Years of 1930-th 1999-2000*2
Oxen
In million 438,9 1351,4
CO2m3/year 4,98x1010%** 1,53x101***
When quantity of
heat is 50% of 3,29x1Q13**** 1,01 ] Q1xx**
metabolism W/year
4,38x10°- 4,93x10"-
Methane liter/year
8,0X1013***** 2,46)(10“‘*****

un. = unknown

* = in case of basic matabolism of a person: 270 liter/day;

** = in case of basic metabolism of a person: 88 W/day;

**%* = on the basis of an experimental datum of one calf of 75 kg: 311 liter/day;
*#%% = on the basis of an experimental datum of one calf of 75 kg: 89,16 W/day;
*k#E* = data of oxen: 100-500 liter/day/animal;

sk = MW,

*2 = more years together

Az elmult tobb mint 200 év alatt az emberi tevékenység kovetkeztében olyan, a Fold
felszinét, 1égkorét és okologiai rendszereit érintd anyag- €s energiafolyamatok indultak el,
melyek egy Udj energia- és anyagegyensulyi dllapot kialakuldsa irdnyaba hatnak, annak
minden kdvetkezményével.

Osszegezve az elmondottakat megdllapithatjuk, hogy Foldiink eddigi élete két nagy
periddusra oszthat6:

Az elso periodus a Fold “tiszta” fizikai élete, melyet a steril allapottal, az atomi €s a geoldgiai
jelenségekkel, valamint a folyékony viz jelenlététél fiiggd kémiai folyamatokkal
jellemezhetiink, és amely a bioldgiai élet megjelenéséig tartott. Ez a periédus harom

idoszakra bonthato: az elsé a Foldet alkotd atomok kialakulasaval, a felszin
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megszildrduldsdval ért véget, a mdsodik a viz megjelenésével zarult, és a harmadik a bioldgiai
¢let jelentkezésekor szlint meg.

A mdsodik periodus az élet megjelenésével indult és két idészakbol all:

e Az elsd iddszak az, amely az ember megjelenésével zarult. Addig csak “természetes”
bioldgiai folyamatok €s azok kovetkezményei voltak jelen a mar a kordbbi fizikai
¢letet is meghatarozo, a mindenség allando és altalanos torvényébdl kovetkezd anyag-

¢és energiaaramlasi hatasokkal egyiitt. Ezen id0szak alatt indult el a biologiai evolucio.

e A masodik idészak az ember megjelenése utani szakasz. Ezt az emberek tudatos
cselekedeteinek ¢€s a tliz hasznalatanak a kovetkezményei jellemzik, a mar kordbban is
permanensen létezett hatasokkal egyiitt. Mindegyik periodus és idészak torténései az
akkori energia- és anyagmozgas kovetkezményei.

A felsorolt periddusok ¢és iddszakok koziil érdemes kiemelni azt a révid szakaszt, amelyik
1778-ban kezdddoétt és még napjainkban is tart. Tobb mint 200 éve olyan 0j és novekvo
mértékt foldfelszini, 1€gkori, bioldgiai, valamint energia- és anyagmozgasok indultak el,
amelyek nemcsak az élet kialakulasakori, hanem az elsé ember megjelenésekori €s az “ipari
forradalom” induldsdig terjedé iddszakra jellemzd folyamatoktol is 1ényegesen eltérnek (3.

dbra, I. tdbldzat). A véltozasok okai és kovetkezményei harom csoportba sorolhatdk:

e Az elsd csoportba tartoznak azok, amelyek a zart rendszerben €16, ndvekvd szamu
emberekkel és hazidllatokkal kapcsolatosak, melyek kozott a f6 tényezok: az ipari
termelés, féleg a nem természetes anyagok eldallitasdval és kibocsatasaval; a
mezdgazdasagi tevékenység, kiillondsen az intenziv foldmiivelés és a nagylizemi
allattartds; a katonai, a kozlekedési és a kommundlis hatdsok, a tudomanyos
kutatas, foleg a miianyag-szintetizalas, az atomenergetika, az trkisérletek ¢és a

génmodositds; a profitorientalt gazdasag politika és az emberek vég nélkiili igénye.

e A maésodik csoportba a Fold természetes felszinének véltozdsai: a varosok, az
épitmények, épiiletek, utak, az erddirtas, a mezOgazdasagi teriiletek kialakitdsa, a
banyak ¢€s a viztarozok létesitése, a felszini vizek szennyezddése tartoznak egyebek
mellett. Ezek a valtozasok nemcsak a beérkezd energia abszorpciojat,
adszorpcidjat, hasznosuldsat, visszaverddését ¢és a Fold hokisugarzasat
befolyasoljak, hanem a korabbi természetes dkorendszerekre is jelentds befolyast

gyakorolnak, annak minden tovabbi kovetkezményeivel.
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e A harmadik csoportba a Fold atmoszférajanak a terhelése (CO,, egyéb giazok,
g6zok ¢és szilard részecskék, repiildjaratok, rakétdk stb.) sorolhatd, melynek
kovetkeztében a 1égkor Osszetétele, dllapota és mozgdsa moddosul, és ennek
kovetkeztében a kiilsé energidk korabbi érkezési modja, valamint a foldi ho
tdvozasa, a vizkorforgds folyamata és igy a klimatikus viszonyok is valtoznak.

Napjaink problémdja az, hogy a kordbbi természetes viszonyokat megvéltoztaté folyamatok
kedvezdtlen hatasa megallas nélkiil novekszik. Az eddigi 6v6 beavatkozdsoknak alig van
mérhetd hatdsa, és ennek kovetkeztében bioszférank allapota, azaz a biologiai élet alapja
allandéan romlik. Ez a jelenség azért sem kozombos, mert a terhelés novekedése az un.
spontdn mutdcidok gyakorisdgat is érimtheti. Talan még rendelkezésiinkre all annyi id6, hogy
az emberek életét megmentsiik, de ehhez elengedhetetlen drasztikus korldtozdsok azonnali

bevezetése.

Megjegyzés:

Ez a cikk a Budapesti Allatorvostudoményi Egyetemen (ATE BK CT iilés) 2017. marcius 2-
4n; a “1*" International Conference on Community Ecology” Budapest, 2017. szeptember 28-
29-én; az “International Congress on Microbial & Biochemical Research and Technologies”
and “Global Applied Microbiology Conference” (videoeléadas) Toronto, 2017. oktdber 18-
19-én és az “5™ Central European Forum for Microbiology” Keszthely, 2017. okt6ber 18-20-

an megtartott el6adas alapjan késziilt.
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A magyarorszagi daganatos morbiditas és mortalitas terileti

egyenldtlenségei
Adany Réza

Debreceni Egyetem, Népegészségiigyi Kar, Megel6z6 Orvostani Intézet

A daganatos betegségek altal okozott megbetegedési és haldlozasi teher silya évtizedekre
visszamenden igen jelentds a magyar tarsadalom esetében. Napjainkban a ndék korai
haldlozasanak kozel felét, mig férfiak korai haldlozdsanak tobb mint egyharmadat a daganatos
betegségek okozzdk; a korai haldlozdas az EUI15 orszdgok atlagdhoz viszonyitott relativ
kockézata 2,2 a férfiak, és 1,7 a ndk korében. Mig a daganatos betegségek okozta korai
haldlozas a ndk korében mintegy négy évtizede stagndl, a férfiak esetében 1994 ota
csokkenést mutat. A csokkenés meredeksége azonban jelentésen elmarad az EUI1S
tagorszdgaiban tapasztalttdl, igy a magyar haldlozasi kockazat mindkét nemre vonatkoztatva
az elmult évtizedekben egyre kedvezdtlenebbé valt.

A daganatos betegségek okozta haldlozas 2016. évi vildgrangsora alarmirozé: a
daganatos betegségek okozta 0sszhaldlozas tekintetében Magyarorszag a harmadik helyen 4ll,
a tliidordk ¢és a vastagbél-végbélrak haldlozas esetében elsé, a hasnyalmirigyrak okozta
haldlozds sorrendjében a mdsodik, mig a szdjiiregi daganatok okozta haldlozas

vonatkozasaban a harmadik helyen allunk.
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A népegészségiigyi intézkedések szintjén feltétleniil vdlaszra szorul a magyar
daganatepidemioldgiai helyzet két sajatossaga: egyrészt a célzott cselekvés lehetdségének
megteremtéséhez tisztizandé a daganatos betegségek incidencidja és az dltaluk okozott
haldlozas mértéke kozotti silyos diszkrepancia, miszerint az incidencia tekintetében az OECD
orszagok kozott a kozépmezOnyben helyezkediink el, de a haldlozasi statisztikdban
tradiciondlisan vezetd helyen allunk. Masrészt feltétleniil elemzést igényel az orszdgon beliili
nagyon jelentds, a tarsadalmi gazdasagi viszonyokkal esetenként jelent0s Osszefliggést
mutatd, megbetegedési ¢és haldlozasi egyenldtlenségek alakuldsa és ezek viszonya. A
standardizdlt megbetegedési és a standardizélt haldlozadsi hanyadosok egyarant a 0,74-1,35
kozotti tartomdnyban varidlddnak, s kiillonos hangsily érdemel, hogy a megbetegedés és a
haldlozas teriileti eloszlasa csak részleges atfedést mutat. Sziirési és/vagy ellatasi anomalidkra
enged kovetkeztetni az a tény is, hogy a daganatos betegségek haldlozasi ardnya rendkiviil tdg
tartomanyban (18—76% kozott) varidlodik, az orszdg egyes teriiletein (egyes dél-dundntuli,
dél-alfoldi és északkelet-magyarorszagi szubrégidkban) sulyos haldlozasi tobbletet jelzd
klasztereket képezve.

A korai haldlozas relativ kockédzatat daganattipusonként elemezve — a valamennyi
daganattipus esetében évtizedek ota egyértelmiien novekvd trend mellett — a populdcids
szinten sziirhetd vastagbél-végbél daganatok az EUI1S datlaghoz viszonyitott kb. két és
félszeres, mig a méhnyakrdk korai haldlozdsdnak tobb mint haromszoros kockdzata sok
évtizedes sulyos mulasztasra figyelmeztet.

A magyar népegészségiigyl helyzet érdemi javitisa elképzelhetetlen a daganatos
betegségek megeldzését, korai felismerését, szervezett intézményi ellatdsdt méltanyosan
kezeld komplex programok kidolgozasa, implementalasa ¢és azok eredményességének

folyamatos monitorozasa, a célzott programok karbantartdsa nélkiil.
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Precizids orvoslas a gyakorlatban

Petak Istvan

Oncompass Medicine

A precizios orvoslds lényege, hogy az adott betegben azonositjuk a betegség molekuléris
szinti okat molekuldris diagnosztikai vizsgélatokkal és olyan célzott terapiat valasztunk,
amely arra a molekularis okra hat. Ez a mddszer elsdként az onkologiat forradalmasitja,
hiszen a daganatos megbetegedések 6roklddd és szerzett genetikai hibak miatt jonnek létre.
Ezeknek az azonositdsara rendelkeziink megfeleld technologiaval, az ujgeneracids
szekvendldssal, ami egy ,molekuldris rontgenképet” készit a daganatrél. A célzott
gyogyszerek szdmaban is ugrasszerii a novekedés, hiszen a korabbi, évtizedenkénti 10-20
gyogyszerrel szemben ebben az évtizedben 100 1j daganatellenes készitmény Kkeriilt
forgalomban. A problémat az jelenti, hogy nagyon nehéz randomizalt vizsgalatokkal minden
készitményt minden molekuldris altipusban vizsgalni. Ezért a szokdsos protokollal ellentétben
személyre szabott protokollokat kell alkotnunk, és ebben szerepet fog kapni a mesterséges
intelligencia mint eszk6z az orvosi gyakorlatban. A preciziés onkoldgiai megkozelitéssel
sikerlilt egy rendkiviil terapiarezisztens daganattipusban, az epeuti daganatokban, tobb
esetben sikeres kezelést valasztanunk. Ezek koziil harom esetet (BRAF-mutans, KRAS-
mutins és EGFR-dependens) mutatunk be, ahol a célzott kezeléssel jelentds klinikai

eredményt sikeriilt elérniink.

A Magyar Rakellenes Liga szerepe a hazai rdkbetegek
életmindségének javitdsaban

Gundy Sarolta

Orszagos Onkologiai Intézet, Magyar Rakellenes Liga

Amikor mér nem kiizdenek egyiitt €s egymasért egy egészséges €s egy beteg, egy csalad, egy
orvos, a lelkitarsak vagy a betegtarsak, akkor a tarsadalom kisebb és nagyobb egységeibdl
elvész a remény és eluralkodik a kozombosség. Ezt az érzést kiilondsen a rosszindulatu
daganatos betegek élik at, akik lelkileg is és testileg is sokkal sériilékenyebbek, mint a més

betegségekkel kiizd6 embertarsaik. Sokkal inkabb igénylik a spiritudlis torodést, a tarsas
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kotédést, a tanacsokat, a lelkierd allandd edzésben tartdsat, hiszen a koztudatban még mindig
tragédianak és gyogyithatatlan kérnak képzelik a rakot.

A Magyar Rakellenes Liga (MRL) tobb mint negyed évszazaddal ezeldtt alakult meg.
En az ,Egyiitt, egymasért” jelszot ragadom ki a leginkabb kifejezd és motivald tényezének,
amikor ¢és amiért az MRL sziiletésének koriilményeit és f6 céljat bemutatom. Ez a kdzhasznu
egyesiilet ma mér tobb mint 3500 tagot szdmldl 37 alapszervezetében szerte az orszdgban.
Célja a segitségnyujtas a megeldzésben €s a mar daganatos betegségben szenvedok
¢letmindségének javitasdban. Nehéz par mondatban Osszefoglalni, hogy miben és miként
jeleskedett a Liga az eddigi torténete soran. Csak néhanyat emelek ki: ismeretterjesztd
eléadasok a betegséget eldidézd karos tényezok (pl. a kornyezet, a taplilkozas, a dohanyzas
vagy a mozgashidny) hatdsdnak csokkentésére, a genetikai adottsdgok szerepére és annak
megfeleld helyén valo kezelésére, igy mindezeket alapul véve tdjékoztatas a vilaghalon, az
orvos-beteg taldlkozokon. Igyeksziink sokrétli kapcsolatokat kiépiteni, kozzé tessziik a
rehabilitacios lehetdségeket, a médiumokon keresztiil probaljuk a tarsadalmi rahatast is
aktivan ébren tartani, és ahol sziikséges, a lelki segélyt is megszervezni.

A betegeket segitd egyik onkéntes tarsunk gondolatat idézem: ,,Onkéntesként élem meg,
hogy olyan egyediildll6 embereket sikeriilt magdnyukbdl kimozditani, és tartalmas
tevékenységbe bevonni, akik eddig bezdrkozva éltek. Biiszke vagyok tagtarsaimra,
segitdimre, mert veliik egylitt, gy érzem, képesek vagyunk megoldani a lehetetlent is”.

Végezetiil egy fontos kitekintd €s egy biztat6é adat a jovore vonatkozoan: 2000 és 2012
kozott a munkaképes 40-59 éves férfiak szazezer fore jutd standardizalt daganatos haldlozési
aranya tobb mint 6todével mérséklodott. A ndk esetében pedig (bar a tumoros halanddsig
ebben a korosztidlyban atlagosan kétszer magasabb, mint a keringési rendszer okozta
haldlozasok), 9,2 szazalékkal csokkent. Az egészségtudatosabb ¢letvitelrdl valo
tajekoztatassal, a megelozés eldsegitésével, a kiillonbozé sziirdprogramokban vald
részvételekre buzditdssal — a kedvezObb haldlozasi statisztikat felmutatd orszagokhoz
hasonléan — mind a megbetegedés, mind pedig a haldlozas tovabb csokkenthetd, amiben az

MRL szerepe Magyarorszagon is felértékelddik.
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Gyorsuld vilag és globalizalt népegészségiigy

Tompa Anna

Semmelweis Egyetem Népegészségtani Intézet

A globalizacié iiteme az utébbi 3040 évben extrém mértékben felgyorsult. A digitalis
forradalom és az informécié gyors terjedése szdmos hasznos kovetkezménnyel jar, de
veszélyeket is hordoz magdban. A betegségek lekiizdésében nagy segitség lehet a gyors és
adekvat reagdlds, ugyanakkor olyan téves informdcidédramlasra is kell szdmitani, ami
hatraltatja a beavatkozast: ilyen az oltdsellenesség, egyes novények €s élelmiszerek iranti
kereslet megnovekedése az alternativ gydgymoédok kapcsan. A népegészségtannak fel kell
késziilnie arra, hogy a jovoé generacid elsdsorban a média kapcsan és internetes forrasokbol
tajékozodik, és kisebb jelentdsége lesz a személyes orvos-beteg kapcsolatnak. Ezért az
egészség meglrzésével €s a betegségek gyodgyitasaval kapcsolatos portalok népegészségiigyi
szempontok szerinti rangsorolésat is el kell végeznie.

A fert6z0 betegségek lekiizdésében elért nagy sikerek ellenére a korokozok ujabb
lendiiletet vettek, az antibiotikumokkal szembeni rezisztencia kialakitasaval, igy fel kell
késziilni a szuper kérokozok tdmaddsaira. Egyben tudomadsul kell venni, hogy a bioldgiai
fegyverek is illetéktelenek kezébe keriilhettek, ami adott esetben haldlos vildgjarvanyok
kialakuldsdhoz vezethet, amire fel kellene késziilni. A terrorizmus €s az agressziv
cselekmények terjedésével parhuzamosan az emberek mentdlis egészségének fontossdga is
elotérbe keriil, itt kiilondsen a gyermekek mentalis fejlddésének védelme képez prioritast. A
globalizacid, a fokozddd urbanizacié és a tilnépesedés okozta népvandorlas és a migracio
kérdése is szamos népegészségiigyi problémat vet fel. Ezek koziil a fert6z0 betegségek
tovabbterjedése, a HIV/AIDS, tbc, maldria és egyéb zoonozisok atléphetik a megszokott
endémids hatdrokat, igy a mediterrdn és mérsékelt égovi lakossdgot is veszélyeztethetik. A
WHO segitségével éppen ezért a jovoben hatdrokon atnytlé nemzetkdzi programokra van
sziikség a betegségek terjedésének megakadalyozasara és az egészség meglrzésére. Nagy
sziikség lenne jOl képzett népegészségiigyi szakemberekre, igy az oktatdsi profilt is at kell

alakitani a jovoben, ami atrendezheti az orvosképzés hagyomanyos rend;jét is.
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A lipidanyagcsere szerepe az elhizasban és a krdnikus nem fert6z6

betegségek kialakulasaban

Karadi Istvan

Semmelweis Egyetem, lll. Sz. Belgydgyaszati Klinika

Az elmult harminc év orvostudoményi kutatdsaiban eldkeld helyet foglalt el a lipoproteinek
Osszetételének, anyagceseréjének részletes megismerése. Ezzel parhuzamosan lehetdség nyilt
azoknak a biokémiai mechanizmusoknak a feltirdsdara, amelyek a lipidek kronikus
betegségekben, elsésorban az atherosclerosisban jatszott szerepét érthetdvé tették.

Az obesitas részben a szubkutdn, részben a visceralis zsirszovet tiltengése miatt alakul
ki. Szdmos genetikai, ¢letmodbeli tényezd befolyasolja, de a civilizalt tarsadalmakban a
finomitott cukrok, elsdsorban a frukt6z nagymennyiségii bevitele alapvetd szerepet jatszik a
népegészségiigyi jelentéségli kovérség kialakulasaban. A frukt6z metabolikus sorsa jelentosen
kiilonbozik a gliik6zétdl. A fruktdz foszforilacidja irreverzibilis folyamat, mely kivéltja a ,,de
novo” trigliceridszintézist, hozzdjarulva a visceralis zsirszovet gyors novekedéséhez. A nagy
fruktoztartalma uditdk korlatlan fogyasztasa népességszinten hozzdjarult az elhizdsjarvany
kialakulasahoz.

Az atherosclerosis kialakuldsdban és progresszidjdban szamos rizikofaktor jatszik
szerepet, amelyek koziil a szérum-koleszterinszint, pontosabban a szérum LDL-koleszterin-
tartalma domindns helyet foglal el. Az atheroscleroticus plakk kialakuldsiaban az LDL-nek,
pontosabban az oxidalt LDL-nek kdzponti szerepe van. Az LDL-koleszterin jelentds €s tartds
csokkentésével — napjainkban elsdsorban a statinok alkalmazasaval — az atheroscleroticus
folyamat megallithatd, kedvezd helyzetben akar vissza is fordithato. A statinok
alkalmazdsanak bizonyos mellékhatdsok gatat szabnak, ezek kovetkezményeit 6sszefoglaléan
statinintolerancidnak nevezziik. Megjelentek a legtjabb, bioldgiai mechanizmusokon
keresztiil hat6 koleszterinszint-csokkentok, melyek koziil a PCSK-9 gitld6 monoklondlis

antitestek, illetve a géneket ,,lecsendesitd” (gene silencing) RNS-szekvencidk emlithetok meg.
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Tudas, tévhit, trend: mi alakitja a vegetarianus életmaddot?

Antal Emese, Pilling Rébert
TET Platform Egyesiilet

A fogyasztoi igények folyamatos nyomon kovetése, az azokhoz torténd alkalmazkodas

elengedhetetlen azok esetében, akik a tdpldlkozdssal, gasztrondmidval foglalkoznak, vagy

élelmiszereket gydrtanak.

Jelen eldadés a vegetarianus életmdéddal kapcsolatos legfrissebb trendeket, valamint a

TET Platform 4ltal végzett kutatdsok relevans adatait mutatja be. A MINTEL 12 orszig t5bb

mint 60 szakértdjének véleménye alapjan Osszesitette a 2018-as étel- és italfogyasztasi

trendeket.
A legfontosabbak:

Teljes atlathatosag: felértékelddik a termékismeret, a fogyasztok atfogd tdjékoztatast
szeretnének a teljes élelmiszerlancrol. Az atlathatosdg a fogyasztokat segitheti annak
igazoldsdban, hogy a megvasarolt élelmiszer teljesen biztonsagos.

Ongondoskodds: a modern élet hektikus és stresszes jellegére reagdlva sok fogyasztd
az ongondoskodds szerves részévé teszi a kiegyensilyozott tdpldlkozast. Ez noveli a
koncepciojukba illeszkedd, igy a vegetarianus aruk iranti igényt, megjelenhetnek az
egyedi formdra, méretre szabott ¢Elelmiszerek. A fogyasztok keresni fogjdk a
taplalkozasi, fizikai és érzelmi elénydket nyujtd osszetevoket, termékeket.

Uj érzések: a rutin és stressz ellen védekezé fogyasztoknak fontos, hogy az élelmiszer
egyfajta ,,érdemes éIni” kozosségimédia-élményt nydjtson. 2018-ban a hang, az érzet
¢és a textura nyujtotta élmény szerepe fog felértékelddni.

Megkiilonboztetett bandsmadd: a technoldgia az €lelmiszervasarlas terhét is levette a
fogyasztok véllardl, ezzel egyiitt megjelent a perszonalizalt ajanlatok és termékek iranti
igény. Van olyan online oldal, ahol a kivalasztott recept (pl. glutén-, laktézmentes,
csokkentett szénhidrattartalom, vegan) alapjan hazhoz szallitjdk az alapanyagokat.
Tudoményos ellatds: a kornyezettudatos fogyasztok a kevesebb természeti eréforrast
felhaszndlo élelmiszereket preferaljak, szamukra igy felértékelddnek a farmokat,
tizemeket felvalto laboratoriumok és a kiilonb6z6 0y technologiai megoldasok.

A gasztronémiai trendekre a National Restaurant Association felmérése mutat ra. Tobb

mint 700 séfet kértek fel arra, hogy 200 kiilonb6z6 szempontot rangsorolva nevezzék meg
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2018 legfontosabb trendjeit. A vegetaridnus életmdéddal kapcsolatban szdmos pontot
emelhetiink ki: pl. hazi készitési fiiszerek, ételizesitOk; fenntarthatd tengeri élelmiszerek;
szénhidrat-helyettesité zoldségek; ritkabban hasznalt novények térhoditasa; hazi készitésl
savanyusagok; 0si gabonafélék népszeriivé valasa.

A kulindris trendek esetében is érzékelheté a ndvényi alapu étrend elétorése, hiszen a
lokélis beszerzési forrasok keriiltek az elsé helyre, amit a zoldség-centrikus konyha, a
kornyezet fenntarthatésaga, az egyszertiség €s a haztaji, dstermeldi termékek kovettek.

A TET Platform kutatasaibol kideriil, hogy az egészséges élelmiszer osszetevdi kozott a
mesterséges OsszetevOktdl mentes keriilt az elsd helyre, ezt kovette a frissesség, 13% a
természetes hozzdvaldkat tekinti alapnak.

A vegetdridnus taplalkozas tul a vallasi, filozéfiai és 0koldgiai szempontokon egészségiigyi
megfontolasbodl is egyre tobb kovetdre taldl. Nagyon fontos azonban kiemelni, hogy minél

szigorubb az étrend, anndl nagyobb hidnyossagokat jelenthet.

Kornyezeti tényez6k hatasa a fizikai sportteljesitményre

Pucsok Jozsef

Orszagos Sportegészségiigyi Intézet

A fizikai és sportteljesitmény €s a kornyezet kapcsolata a legtijabb kutatdsok tiikrében sokkal
tagabb fogalomrendszerré valtozott. A hagyoményos szemlélet szerint a taplalkozas, mint f6
kornyezeti tényezd, alapvetden befolyasolja a teljesitményt. Jelenlegi nemzetkozi és hazai
eredmények szerint a sportteljesitmény szempontjabol az egyénre szabott tdplalkozasi rend
elsddleges, de emellett sok egyéb faktort kell szadmitasba venniink. Vegylink erre néhany
jellemzd példat.

A divatossa vélt étrend-kiegészitOk fogyasztdsa a pozitiv hatdsok mellett szamos, a
sportold szervezetét veszélyeztetd karos hatast okozhat. Kiilondsen veszélyesek a
prohormonokkal vagy szteroidokkal szennyezett fehérjekészitmények. A laboratériumi
ellendrzések soran szadmos anabolikus hatdsi hormonszarmazékot mutattak ki a hazai és
nemzetkozi tesztek sordn.

A genetikai doppingmddszerek alkalmazdsat is a kornyezeti artalmak kozé soroljuk. A
sportolot érd epigenetikai hatasok is mddosithatjdk azokat az alapvetd genetikai folyamatokat,

azon gének funkcidit, melyek feleldsek a teljesitményért. A dolog kétirdnyu: a teljesitmény
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extrém moddon fokozédhat, de romolhat is az epigenetikai modositd hatdsok
eredményeképpen.

Az izom hormontermeld funkcioja ismét egy olyan teriilet, amely kdrnyezeti hatasokkal
lényegesen befolydsolhato, ezdltal az izom funkcidja és a teljesitmény is valtozik.

Lathat6 tehat, hogy a kornyezeti artalom messze talmutat a hagyoményos, elsésorban a

1égkor €s a viz szennyezettségét stb. magaban foglald fogalomrendszeren.

A kornyezet-egészségtan a mindennapokban

Felszeghi Sara

Miskolci Egyetem

A kornyezeti artalmak (fizikai és tarsadalmi) csokkentésére, megsziintetésére a szervezett
munkavégzés keretében szigoru torvényi szabalyozds van Magyarorszagon, és a legtobb EU-
orszdgban. De mi torténik a nem szervezett munkavégzés, a csaladi véllalkozds vagy a
mindennapi életiink sordn? Milyen hatdsa van ennek a fiatalkord lakossdgra? Milyen
mértékben figyeliink oda, és milyen intézkedéseket hozunk ezzel kapcsolatban (pl. a kémiai
biztonsag, zaj, stressz stb.)? Alapvetd feladat lenne tudatositani az elemi iskoldtdl kezdve a
kornyezeti artalmak esetleges jelenlétét, felismerését és a tudatos magatartasnak a kialakitasat
ebben a kérdésben. Fontos tehédt a kornyezet-egészségtan (pl. a kémiai biztonsagi ismeretek)
széles korli bevezetése az oktatds minden szintjén, valamint az iskolaskort meghalado felndtt
egészségét, mint ahogy ez a Miskolci Egyetem Egészségiligyi Szakmai és Modszertani

Ko6zpontjdban végzett felmérésekbdl is kitlinik.
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A nagylizemi husfogyasztas sulyos kornyezeti és egészségiigyi

kovetkezményei: a kevesebb tobb

Rodics Katalin

Greenpeace Magyarorszag Egyesiilet

Globdlisan a felére kell csokkenteni a his- és tejtermékek eldallitasat, valamint fogyasztasat
2050-re, hogy elkeriilhetdek legyenek a foldi €letet veszélyeztetdé klimavalsag katasztrofalis
hatésai, €s tartani tudjuk a parizsi klimaegyezményben kijelolt célokat — allitja a Greenpeace
Uj nemzetkozi jelentésében. Ha nem fékezziik meg a jelenleg uralkodd fogyasztdsi és
termelési tendencidkat, akkor a globdlis tiveghdzhatastigdz-kibocsatas 52%-at a mezdgazdasag
fogja adni a kovetkezd évtizedekben, melynek 70%-a a hus- és tejiparbdl szarmazik. A friss
jelentés a rohamosan novekvd nagyilizemi allattenyésztés kornyezeti — és ezen beliil a
klimavaltozast stlyosbité —, valamint kozegészségiligyi hatdsaira vilagit rd. 1970 ota
elvesztettiik a vadon ¢lo allatok felét, mikozben megharomszorozddott a Foldon a
haszondllatok szama. A Fold tiidejeként szdmon tartott amazonasi dserdok dramai sebességi
eltinéséért foként a nagyiizemi szarvasmarha-tenyésztés felelés. A mezdgazdasagi teriiletek
75%-an takarmédnyt termeliink az dallatoknak, nem pedig élelmiszerndvényeket az
embereknek, mikozben egymillidrd ember €hezik. Az éllattenyésztés emellett ma az Osszes
szarazfold 26%-at foglalja el, ¢és felelos a vilag iiveghazhatdsugaz-kibocsatasanak 14
szdzalékaért.

A foldi é¢letet veszélyeztetd klimavalsag elkeriilése érdekében azonban 6ridsi litemben
csokkenteniink kell az iiveghdzhatdsi gdzok globdlis kibocsédtdsat. Pete Smith, az
Eghajlatvéltozasi Kormanykozi Testiilet (IPCC) korabbi vezet$ szerzdje szerint: ,,Az allati
eredetli termékek csokkentésének sziikségessége ma mar egy tudoméanyos korokben teljesen
elfogadott allaspont. A jov6 élelmezési rendszere, ami az emberiség és a bolygdnk egészének
javara valik, csakis a hus- és tejtermékfogyasztas jelentds visszafogasaval képzelheto el.”

Maiara mar az is ismert, hogy nagyon jelentds mértékben a névekvd hustermelés és
hisfogyasztds all a lappangd globalis egészségiigyi valsag mogott is. A nagy mennyiségi
voroshus-fogyasztas Osszefiiggésben van a rdkos megbetegedésekkel, a sziv- és érrendszeri
betegségekkel, az elhizdssal és a cukorbetegséggel; mikozben milliok életét lehetne
megmenteni azzal, ha lehetdségiik lenne fdleg ndvényi eredetii alapanyagokbol allo,

egészséges étrendet tartani. A nagyiizemi dllattartds kapcsolatba hozhaté az
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antibiotikumoknak ellenéllé kérokozok kialakuldséaval is — amit a WHO globdlis egészségiigyi
vészhelyzetnek nyilvanitott —, rdadasul az élelmiszerek eldallitasabol szarmazo korokozoknak
is jelentds forrasa. Ezért gyorsan végrehajtott €és jelentds valtozasokra lenne sziikség a
mezogazdasagban ¢és az étkezési szokasainkban. Ennek érdekében vissza kell szoritanunk a
nagyiizemi 4llattenyésztést, meg kell allitani, hogy az dserddket a takarményndvények
termesztése céljabol kipusztitsdk, és globalisan a felére kell csokkenteni a hus- és tejtermékek
mennyiségét 2050-re. Ezzel parhuzamosan az okomddszerekkel termelt novényi alapu
élelmiszerek termelését ¢s fogyasztasat jelentds mértékben ndovelni kell. Ez nem feltétleniil
jelenti azt, hogy le kell mondani az allati termékek fogyasztasarol, de eldnyben kell
részesiteni a fenntarthat6 modon nevelt, legeltetett dllatokbdl szdrmazé termékeket.
Lényegesen kevesebb hust €s tejterméket kell fogyasztani, de jobb mindségiit.

A kormanyoknak kiemelkedéen fontos feladata lenne, hogy ne az ipari hus- és
tejtermékek eldallitasat tamogassak, hanem az 6kogazdalkoddsra atallni kivané gazdakat, akik
okol6giai mddszerekkel termesztenek novényeket €s legeltetett allatokat tartanak. Fontos
lenne annak eldmozditdsa is, hogy elérhetObbé valjanak a lakossag szamaéra itthon is az
egészséges, novényi alapu okoélelmiszerek, és mindeniitt a viligon 6sztonozzék az embereket
arra, hogy csatlakozzanak a hus- és tejtermékfogyasztas csokkentéséért inditott mozgalomhoz,
az egészségesebb bolygdért €s tarsadalmakért.

Az a dontésiink, hogy mit esziink, az egyik legerdsebb eszkoz, hogy megmentsiik az
¢lovilagot, o6vjuk sajat egészségiinket, é€s hatékonyan részt vegyiink a klimavalsag elleni

kiizdelemben — magdnemberként és tdrsadalmi szinten egyarant.

Kornyezeti kockazatok szerepe a rovid tavu tobblethalalozasokban

Paldy Anna’, Malnasi Tibor', Szalkai Marta', Bobvos Janos?, Rudnai Tamas?
'0Orszagos Kozegészségiigyi Intézet

2EMMI, Kérnyezet- és Taplalkozas-egészségligyi FGosztaly

A XXI. szazad kornyezetegészségiigyi kihivasai koziil kiemelked6 a légszennyezés és az
extrém homérsékletek hatasa. A levegd mindségét elsdsorban a kisméretii aeroszolok okozta
szennyezés hatdrozza meg, emellett meg kell emliteni még a nitrogén-oxidok és az 6zon
egészségkarosito hatdsait is. A klimavaltozas hatdsai koziil hazdnkban a legnagyobb kihivést a

héhullamok jelentik.
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A hazai szdll6por-szennyezés az utébbi években csokkend tendenciat mutat, azonban
minden évben el6fordulhatnak olyan iddszakok, amikor a légszennyezés miatt elrendelik a
lakossdg tajékoztatasat vagy a szmogriadot. A 1é€gszennyezés — PM; s, NO; €és O3 esetében —
rovid tava egészségkarosité hatdsit a WHO AirQ+ programja segitségével becsiilték 13
varosban, a helyi on-line mérdallomasok adatainak felhaszndldséval, a 2005-2013 kozotti
idészakra, az 0Osszes haldlokra. A szamitds log-linedris moddszerrel tortént adott
kiiszobkoncentraciokhoz viszonyitva. A héhullamok rovésara irhat6 tobblethaldlozast az adott
junius-augusztusi iddszakban a héhulldmos napok halalozasa és a 25°C atlaghdmérsékletnél
hiivosebb napok halalozasanak kiilonbségeként hataroztak meg a teljes nyari idészakra, illetve
a nydri hénapokra kiilon-kiilon. A haldlozés heti alakuldsit az Euromomo koézel valos idejl
surveillance-rendszer alapjan mutatjak be.

Eredményeik alapjan rovid tdvon a PM,s napi 4tlagkoncentrdcié 25 pg/m’-re
csokkentésével az Osszes természetes haldlozas mintegy 0,5-2%-a megel6zhetd lett volna a
vizsgalt iddszakban. A NO; roévid tdva hatdsbecslése sordn nem taldltak egészségkockazatot
az alacsony napi atlagkoncentraciok miatt. Az 6zonszennyezés a legtobb varosban az
Osszhaldlozds 0,5%-aért tehetd feleloss€, és még a szennyezettebb években sem érte el a 2%-
ot.

Az elmult 10 évben a hoéhullamos napok alatt a napi haldlozas orszagos atlagban kb.
15%-kal emelkedett meg, 2013-2017 sordn évente egy-6t alkalommal keriilt sor
héségriasztasra, a tobblethaldlozds 20-1740 eset kozott véltozott. A legmagasabb éves
tobblethaldlozds 2015-ben tortént, 1740 esetet regisztraltak, ami az Osszhaldlozds 1,3%-a.
Megallapitottak, hogy altaldban az elsd, juniusi héhullam hatasa a legjelentdsebb, de pl. 2015-
ben, a stlyos influenza jarvany utdn a juniusi héhullam hatasa csekély volt (6%), mig az
augusztusi id6szak alatt 18%-ot tett ki. 2017-ben is jelentds volt a téli influenzajarvany idején
¢észlelt halalozas. A nyari idészakban 2015-héz hasonléan alakult a tobblethaldlozas:
atlagosan 14%, a juniusi héhulldm idején 6%-os, viszont az augusztus eleji héhullam soran
25%-0s.

Az eredmények alapjan elmondhatd, hogy a jellegzetes szezondlis értékekhez képest
rovid tavon megnovekvo haldlozas hatterében a 1égszennyezettség és a hohullamok hatasa jol

kimutathato.
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Az endokrin disztruptorok szerepe a betegségek patogenezisében

Varga Csaba
Magankiadd

Tobb mint 1000, hormonhatasu vegyi anyag tekinthetd endokrin diszruptornak, amelyekbdl
legalabb 100 valészintileg mindenkinek a szervezetében megtaldlhato.

Kiilonlegességiiket az adja, hogy szinte lehetetlen elkeriilni dket. Mindenhol és
mindenben jelen vannak: a vizben, levegében, allatokban, ndvényekben, élelmiszerekben,
épiiletekben, jarmiivekben. Az egészségiigyben, az orvosi eszkozokben ugyanigy, példaul
PVC inftziés és egyéb szerelékek, fogtomések, implantatumok, vakcindk, gyermektipszerek,
étrend-kiegészitok anyagaként. A gyogyszerek egy része pedig szintén ilyen hatdsmoddal
vagy éppen mellékhatdssal rendelkezik. Ma még csak kiragadott példdk jelennek meg a
médiaban, melyekbdl aztan a bulvarmédia szenzacidhajhasz hireket alkot. Vizsgalatukat és a
betegségek kialakuldsdban jatszott szerepiik bizonyitdsat neheziti, hogy az egyének egész
életilkben, mar a magzati kortdl kezdve ki vannak téve hatdsuknak, amely sohasem egységes,
folyamatosan véltozd, sokszor részben ellentétes, mindezt pedig az egyéni érzékenységek, a
genetika, az epigenetikai folyamatok, a lakd- és munkahely, étkezési és egyéb szokdsok
befolyasoljdk. Tobbségiik nem pusztdn a tdpcsatornan keresztiil, de belélegezve és boron,
nyalkahartydkon keresztiil is bejut a szervezetbe. Szdmos koziiliik tartdés kornyezetszennyezd
anyag is egyben (pl. DDT, DDE, sok egyéb peszticid, PCB-k, PBB-k, PBDE-k, PFC-k,
miuilanyagok alkotorészei stb.). Egy résziik a szervezetben az életkorral felhalmozddik.
Tobbségiik zsiroldékony, igy atjut a vér-agy géaton, az anyatejjel kivalasztodik. Ezeket
endokrin diszruptor (endocrine disruptor chemical/EDC), vagy hormonmoduldns vagy
endokrin rombolé névvel illetik, és rendkiviil heterogén csoportot képviselnek. Kozos
jellemz6jiik, hogy mar igen kis mennyiségben képesek hormonhatasokat kivaltani. Altalaban
jellemzd réjuk a nem monoton hatds, vagyis a dozis novelésével nem aranyos az altaluk
kivaltott hatds. Egy résziik kozvetleniil a receptorokhoz, ezen beliil kiemelten a
sejtmagreceptorokhoz is tud kotdédni, masok csupan a hormonok képzésében, atalakitasaban,
lebontdsdban, széllitisdban szerepet jatszé fehérjékhez kapcsolddva befolydsoljdk azok
miikodését. Képesek akar epigenetikai valtozasokat létrehozni, melyek egy része oroklodhet

is.
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Mai vildgunkban el6forduld betegségek hatterében szdmtalan helyen felbukkannak,
mint lehetséges okok. Rdadasul ugyanazt a betegséget sok szaz kiilonboz6é EDC okozhatja, és
ugyanaz akdar tobbféle betegséget idézhet eld esetleg eltérdé mechanizmusokon keresztiil.
Valésziniileg szamos modernizacios betegségért és novekvd szdmu daganattipusért feleldsek,
csakugy, mint a medddségért, a férfiak spermiumszamanak csokkenéséért, ndgyogyaszati
betegségekért, vagy éppen a legijabb népbetegségért, a nem alkoholos zsirmdjért (NAFLD,
NASH). Kiilonosen érdekes a hatdsuk a nemi hormonok szintjén, mivel tobbségiik inkabb
Osztrogén, illetve antiandrogén, és 1ényegesen kisebb az ellenkezd hatasuk, vagyis a ndiesség
irdnyéba toljék el az egyensulyt.

Az endokrin diszruptorok esteleges szerepe feltételezhetd az alabbi betegségekben:

e ndk, néi nemi szervek betegségei: endometriosis, policisztas ovarium szindroma
(PCOS), mell-, petefészek- és endometriumcarcinoma, myoma, gyerekkori ritka
hiivelyrak, serdiildkori zavarok (foként korai, de akar késé pubertas), n6i medddség,
korasziilés, vetélés €s korai terhességmegszakadds (magzatkarosito hatés);

o férfiak, férfi nemi szervek betegségei: a nemi differencidlodds zavarai: a herék
fejlodési ¢és leszallasi rendellenessége, hypospadiasis, férfi medddség (infertilititas,
szubfertilitas), here- és prostatacarcinoma, BPH (joindulati
prosztatamegnagyobbodas), a serdiildkor zavarai (korai és késéi pubertas) és erektilis

diszfunkcio;

e idegrendszeri betegségek és zavarok: autizmus, ADHD (Attention Deficit
Hyperactivity Disorder), beszédzavar, tanuldsi zavarok, intelligenciaszint
csokkenése (1Q) és memdariazavar, Parkinson-kér, Alzheimer-kor, hypophysis
adenoma, depresszid, szorongas;

e apajzsmirigy miikodési zavarai €s rosszindulatd daganata;

e fiatalkori daganatok;

e tiid6-, vastagbél-, mdj-, hasnydlmirigy-carcinoma;

o vérképzdszervi daganatok (leukaemia, lymphoma);

e anyagcserezavarok: a diabetes mellitus egyes formdi (fiatalkori diabetes
mellitus, inzulinrezisztencia, felndttkori 2-es tipusi diabetes mellitus), a
zsiranyagcsere zavara;

e obezitds (kiemelten a has kornyékén);

e nem alkoholos zsirm4j;
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e hipertdnia, aritmia;
e csontritkulds (osteoporosis);
e allergia, asthma;

e autoimmun betegségek (pl. Crohn-betegség, colitis ulcerosa).

A kozegészségligy legljabb kihivasai

Pandics Tamas

Orszagos Kozegészségligyi Intézet

A kozegészségiigy a kihivdsok kereszttiizében all, gyorsan véltozé tarsadalmi — termelési,
fogyasztdsi, kommunikéciés — elvdardsoknak kell megfelelnie és teljesitenie kell helyzetébdl
eredé feladatait. Ismeretes, hogy a magyar lakossdg egészségi allapota nemzetkozi
Osszehasonlitasban rendkiviill kedvezdtlen és jelentés mértékben elmarad attol, amit
tarsadalmi-gazdaségi fejlettségiink szintje lehetové tenne.

A kornyezeti eredetli vagy a kornyezeti elemek altal kozvetitett, az ember egészségét
vagy jolétét fenyegetd veszélyek egyre nagyobb aggodalommal toltik el a szakembereket, a
lakossagot. Mind tobb, egészségiinket fenyegetd 1) veszélyforrast fedeziink fel vagy fedezilink
fel 4jra. A WHO adatai szerint a teljes betegségteher kozel 10—15%-a kdrnyezeti eredeti.

Magyarorszagon az Alaptorvény rogziti minden ember jogidt az egészséges
kornyezethez. Az Egyesiilt Nemzetek Szovetsége daltal a 2015-2030 kozotti idoszakra
meghatdrozott 17 fenntarthato fejlédési célja koziil harom célzottan, és attételesen szinte
valamennyi Osszefliggésben 4all az egészséges kornyezettel. Emellett az Egészségiigyi
Vilagszervezet Kornyezet és Egészség folyamata kapcsan sziiletett deklaraciok — legutdbbi
tavaly Ostravdban keriilt aldirdsra — is kiemelik a legfontosabb Ujonnan azonositott vagy
régobta ismert, de tovabbra is kockazatot jelentd tényezoket.

Kiemelt jelent6séggel bir a levegdszennyezettség kapcsan keletkezd betegségteher,
amely 0j kihivdsokat is tartogat, kiilonds tekintettel a beltéri levegdmindségre és soha nem
latott mértékli urbanizacidra, amely egyuttal a klimavaltozas egészséghatasat is tovabb
fokozza. Bar a vizhigiéne terlileten szamos jelentds eldrelépés tortént az elmult évtizedekben,
a gyakoribba valé extrém iddjarasi események a vizkészleteket mennyiségi €s mindségi

szempontbol is veszélyeztetik. Az extrém iddjardsi események, a klimavaltozas
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egészséghatdsa és az arvizek novekvd kockazata mellett a szandékos vizszennyezések
veszélyére is fel kell késziilni.

Ugyancsak kiemelten fontos a lakossagot, illetve a munkavallalokat ér6 ionizal6 és nem
ionizald sugarzas hatasainak csokkentési lehetdségeinek vizsgalata, kiilonds tekintettel a
betegellatdsra.

A modern technoldgiai folyamatok sordn gyértott ) vegyi anyagok
egészségkockdzatanak felmérése ¢és ennek megfeleld kockazatkezelési intézkedések
kialakitdsa elengedhetetlen, ami egytttal a kémiai biztonsadg kozegészségiigyi aspektusainak
ujragondolésat is jelenti. A felmeriil6 1) kockazatok hatékony cselekvést kivannak a

tarsadalom szerepldit6l, amelyhez a kdzegészségiigy jelentésen hozzajarulhat.
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A LEGIONELLA BAKTERIUM ELOFORDULASA ES A LEGIONELLOSIS
KOCKAZATA A MAGYAR KORHAZAKBAN
THE OCCURRENCE OF LEGIONELLA BACTERIUM AND RISK OF
LEGIONELLOSIS IN HUNGARIAN HOSPITALS
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Osszefoglalas:

Bevezetés: A nosocomialis legionellosis jelentdsége vilagszerte folyamatosan nd. Magyarorszagon az Gsszes
jelentett legionellosis eset kb. 20%-a Osszefiigg a kérhazi ellatdssal, a jogi szabdlyozds hidnya miatt azonban a
korhazak korabban nem végeztek rutinszerien kornyezeti monitoringot Legionella baktériumok iranyaba.
Anyagok és modszerek: A jelen vizsgdlat sordn 23 kérhaz Gsszesen 799 ivé- (n=163) és hasznélati meleg viz
(n=636) mintajanak tenyésztés alapu Legionella vizsgalatat végeztiik el. A vizrendszerek miiszaki tényezGit
kérddivben rogzitettiik. A legionellak csiraszamanak Osszehasonlitasara — egyes miszaki és egyéb tényezok
fliggvényében — Mann—Whitney- és Kruskal-Wallis-probdkat alkalmaztunk és kiszdmoltuk egy- és tobbvaltozds
regressziés modellben az esélyhanyadosokat is.

Eredmények: A hasznédlatimelegviz-rendszerek kolonizaltsiga 90% felett volt; a legionelldk csiraszama

jellemzden meghaladta a kozegészségiigyi hatarértéket. A hasznalati meleg viz hdmérséklete valamennyi rendszer
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esetén kritikusan alacsony volt (<45 °C) és az épiileteken beliil is nagyok voltak a kiilonbségek (3—38 °C
hémérsékletesés), ami a nem megfeleld cirkulaciora utal. A legtdbb létesitmény 30 évnél idésebb volt (77%);
mindazonaltal eredményeink azt igazoltdk, hogy a haszndlati meleg viz alacsony hdmérséklete mellett az 1j
rendszerek (n=3) is gyorsan szennyezddtek Legionella baktériumokkal.

A Legionella baktériumok el6fordulasanak esélyét novelte a sériilékeny ivovizadd, az Osszetett vizhalozat és a
tarolt haszndlati meleg viz nagy térfogata (EH=28,0; 27,3; 27,7 a megfelelé sorrendben). Az alkalmazott
kockazatkezeld beavatkozasok — beleértve a hdvel végzett és a vegyszeres fertdtlenitést is — csak azokban az
esetekben voltak hatékonyak, ha a rendszer miikddését is beszabalyoztak.

Annak ellenére, hogy a kockazati tényezok hasonloak voltak valamennyi korhdzban, mind a legionellak
csiraszdma, mind a L. pneumophila 1-es szerotipusdnak ardnya szignifikdnsan magasabb volt azokban a
kérhazakban, ahonnan jelentettek nosocomialis legionellosist, mint ahonnan nem.

Kovetkeztetések: A korhazi vizhalozatok jelentds legionellaszennyezettségre utaldo eredményei arra engednek
kovetkeztetni, hogy a nosocomialis legionellosis aluljelentett. A vizvizsgalati eredmények felhivtak a figyelmet
arra, hogy sziikség van a kotelezd kdrnyezeti monitoringrendszer bevezetésére.

Kulcsszavak: korhazi ellatassal Osszefliggd 1égionariusbetegség, Magyarorszag, Legionella spp.,

kockazatbecslés

Abstract:

Introduction: Nosocomial legionellosis is growing concern worldwide. In Hungary, about 20% of the reported
cases are health-care associated, but in the absence of legal regulation, environmental monitoring of Legionella
was not routinely performed in hospitals.

Materials and methods: In the present study, 799 drinking water (n = 163) and hot water (n = 636) samples
from 23 hospitals were tested by culture-based method for Legionella. The technical parameters of the water
systems were recorded in a questionnaire. To compare Legionella numbers — depending on some technical and
other factors — Mann-Whitney and Kruskal-Wallis tests were used and odds ratios were calculated in single- and
multivariate regression models.

Results: The hot water distribution systems were colonized by Legionella in over 90%; counts generally
exceeded the public health limit value. Hot water temperature was critically low in all systems (<45 °C), and
large differences (3-38 °C temperature drop) were observed within buildings, indicating insufficient circulation.
Most facilities were older than 30 years (77%); however, new systems (n=3) were also shown to be rapidly
colonized at low hot water temperature. Vulnerable source of drinking water, complex distribution system, and
large volume hot water storage increased the risk of Legionella prevalence (OR=28.0, 27.3, 27.7, respectively).
Risk management interventions (including thermal or chemical disinfection) were only efficient if the system
operation was optimized.

Though the risk factors were similar, in those hospitals where nosocomial legionellosis was reported, Legionella
counts and the proportion of L. pneumophila sg 1 isolates were significantly higher.

Conclusions: The results of environmental prevalence of legionellae in hospitals suggest that the incidence of
nosocomial legionellosis is likely to be underreported. The observed colonization rates called for the introduction
of a mandatory environmental monitoring scheme.

Keywords: nosocomial Legionnaires’ disease, Hungary, Legionella spp., risk assessment
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Bevezetés

A nosocomialis legionellosis vilagszerte egyre novekvd aggodalmat jelent, és a jelentések
szerint akar az egészségiigyi ellatassal Osszefiiggd tiidogyulladdsok 14%-4ért is feleldssé
teheto (1).

Azokban az orszagokban, ahol a legionellafertdzésekre nagyobb figyelmet forditanak, a
megeldzés érdekében a korhdzak kockazatkezelési tervvel rendelkeznek, és ellenérzo
méréseket is végeznek. Egyes szabdlyozdsok kizarélag klinikai surveillance alapiak, mig
masok kornyezeti monitoringot is eléirnak. Igy a legionellikra vonatkozé figyelmeztetési
szint vagy a nosocomialis legionellosis eldfordulasi gyakorisagan vagy a kolonizacid
mértékén alapul (2). Az utébbi dltaldban a pozitiv mintdk ardnyéit és az egyes vizmintdk
csiraszam-hatarértékeinek kombindci6jat jelenti. A beavatkozédsi hatarérték a kiilonb6zo
orszagokban valtoz6, de a haszndlati melegviz-rendszerek esetében a legéltalanosabban
elfogadott érték az 1000 telepképzd egység (TKE)/1 (3-6). Valamennyi egészségiigyi
intézmény fokozott kockazati Ilétesitménynek szdmit az expondlt személyek nagyobb
érzékenysége és a nosocomialis legionellosis nagy haldlozasi ardnya miatt (30%) (7, 8). Egyes
osztilyok (pl. intenziv terdpids osztalyok, onkoldgia, hematoldgia, transzplantacids osztalyok
¢s miiveseallomasok) fokozottan érzékenyek, ami miatt ezek esetében szigorubb hatarértékek
alkalmazandok (0-250 TKE/I az adott orszag nemzeti szabalyozasatol fiiggden) (5).

Magyarorszagon a mintavételek idopontjaban nem volt hatdlyos jogszabély a kérhdazakban
a Legionella baktériumok kornyezeti monitoringjara. A korhazi surveillance-rendszer mindenhol
aktiv, és a legionellosis kotelezden jelentendd betegség, ennek ellenére, a kockéazatérzékelés
alacsony altaldnos szintje miatt ritkdn végeznek diagnosztikus vizsgalatokat legionelldk irdnyaba.
Ebbdl fakaddan a legionellosis Magyarorszagon valoszintileg jelentdsen aluldiagnosztizalt és
aluljelentett. A jelentett esetszam 2009 és 2013 kozott dtlagosan évente 4,5/1 millié lakos volt,
amelynek 18%-a volt nosocomialis (megerdsitett vagy valoszinisithetd) (9). Ez az érték
lényegesen alacsonyabb, mint az Eurépai Uni6 étlaga (11,4 eset/ 1 millié lakos, 5% nosocomialis
megbetegedés) (9). A legnagyobb azonositott, egészségiigyi ellatassal Osszefliggd
legionellajarvanyokat hiitétornyokkal és a korhadzi vizhalozattal hoztdk kapcsolatba (10). Bar a
hiitétornyok még mindig komoly kockazatot jelentenek, az ivé- és a haszndlati meleg viz szintén
a megbetegedés egyik jelentds forrasa (11-18). Latszélag azonban nincs kozvetlen osszefiiggés a
Legionella spp. csiraszama és az azonositott legionellosisok esetszama kozott (18). Egyéb
tényezok, mint pl. a vizhalozatban vagy mas lehetséges kockazati kozegben jelen 1€vo torzsek faji
és a szerotipusbeli megoszlasa — tulajdonképpen a virulencidja — szintén hatdssal van a fert6zés

eléfordulési gyakorisagara.
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Bar szdmos paraméter, mint a viz homérséklete, a cs6hdlozat anyaga, az aramlési
koriilmények, a viz pangasa, a csOhélozat korrozidja, az egyes nyomelemek, illetve egyéb
mikroorganizmusok jelenléte vagy hianya mind olyan jol ismert tényezok, amelyek hatdssal
lehetnek a Legionellaceae csalad tagjainak novekedésére, ennek ellenére nem tisztazott, hogy
mi hatdrozza meg bizonyos taxonok eléforduldsat (19-23). Kockdzatos expoziciés utak, pl.
ivovizzel mikodod levegdztetdk, parasitok vagy aeroszolképzd vizesapok és zuhanyfejek mind
novelik a fertdzés kockazatat éppugy, mint a betegek legyengiilt immunallapota (8, 24).
Rendszeres monitoring hidnyaban a jelen vizsgalatot megel6zéen nem allt rendelkezésre adat
a magyarorszagi korhdzak kolonizaltsagi aranyarol.

Jelen kutatds 23, kiilonboz6 foldrajzi elhelyezkedésii magyarorszagi korhaz vizsgalatara
terjedt ki. Koziilik 14 koérhdz jelentett legalabb egy nosocomialis legionellosis esetet. A
koérhazak Osszehasonlitdsa a legionellaszennyezettség mértéke, a valosziniisithetéen virulens
szerotipusok jelenléte, valamint az épitészeti és miiszaki jellemzdik alapjan tortént. Jelen
vizsgélat célja az volt, hogy felmérje a kiilonb6z6 tényezOk hatasat a legionelldk

kolonizécidjara €s az azonositott legionellosisok eléfordulésara a kérhazakban.

Anyagok és modszerek

Vizsgalati helyszinek

Osszesen 23 kérhazban keriilt sor helyszini szemlére és vizmintavételre (1. tdbldzat). A
lehetséges kockazati forrasok azonositasara standardizalt kérdSivet' hasznaltunk. A kérdéiv
vizes kornyezetek széles korére tért ki, beleértve a nedves hiitétornyokat, hidroterdpids
medencéket, pdrasitokat, légkondiciondlé berendezéseket, kiil- és beltéri szokokutakat,
tliziviz-tdrozokat, sprinklerrendszereket. A vdlaszok szerint egyik 1étesitményben sem volt
egyéb kockazati kozeg, igy a késObbiekben az ivoviz- és a haszndlatimelegviz-rendszerekre
koncentraltunk. Mivel egy korhaz esetében két kiilonéllé rendszer biztositotta a hasznalati
meleg vizzel valé elldtdst, 6sszesen 24 haldzatban vizsgaltuk a legionelldk kolonizicidjat. A
helyszini szemle sordn rogzitettiik az épiilet jellemzOit (kor, méret, Osszetettség), az
ivovizellatas koriilményeit (eredet, tarolds, kezelés) €s a haszndlatimelegviz-ellatast (primer

héforras, tarolasi koriilmények, bedllitott homérséklet, cirkulacid) jellemz6 informéciokat.

! A kérdéivet a szerz6k kozds munkajuk soran készitették és fogadtak el. Ezen kérddiv szolgalt a 49/2015. (XI. 6.) EMMI
rendelet altal hivatkozott modszertani levél mellékleteiben megjelent minta kérdéivek alapjaul.
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|. TABLAZAT. A vizsgalt kérhazak kiindulasi Legionella kolonizacidja és a hasznalati melegviz h6mérséklet-tartomanya. A kolonizacid jellemzésére az elsd
mintavételezés alkalmaval kimutatott csiraszam kategoériankénti mintaszamat és a maximum csiraszamot hasznaltuk.

Nosocomialis A hasznalati meleg viz mintainak

Maximum A hasznalati meleg viz
legionellosis csiraszameloszlasa
Kod Régio csiraszam  lzolalt szerotipusok** hémérséklete
jelentett (TKE/U*
(TKE/U [°C]
esetszam <10 10-1000 >1000
01 Budapest 1 (igazolt) 0 0 9 1,6.104 1,2,3 36-49
04  Kozép-Dunantul 1 4 2 4,0.10° 1,2,3 25-53
08 Eszak-Magyarorszag 1 (igazolt) 3 4 3 6,8.10° 1 42-47
14  Budapest 1 (igazolt) 0 2 8 3,4.10% 1,2,3 38-50
A 2 3 1 1,2.10% 2,3 31-50
16 Kozép-Dunantal 1 ligazolt)
B 0 0 5 3,6.104 2 30-54
17  Kozép-Dunantul 3 2 3 1,8.10° 2 32-61
18  Kozép-Dunantul 1 igazolt) 7 1 0 5,0.10 2 29-55
19 Eszak-Alféld 13 (feltételezhetd) 0 0 18 5,5.104 1,2,3 32-54
22 Budapest 2 (feltételezhetd) 0 5 7 1,8.10¢ 1,2,3 33-52
27  Budapest 1 (igazolt) 0 1 13 1,2.104 1,2 29-43

28 Budapest 4 (feltételezhetd) 1 1 12 4,0.104 1,2,3 25-45



30

31

33

02

03

05

06

09

10

"

13

26

Budapest
Budapest
Nyugat-Dunantul
Budapest
Budapest
Eszak-Alféld
Budapest
Budapest
Budapest
Budapest
Dél-Alfold

Budapest

1 ligazolt)
1 (feltételezhetd)

1 (feltételezhetd)

16

5,0.10°

2,0.10°

6,8.104

6,2.108

4,0.10°

5,0.10

3,0.102

2,7.10°

1,2.108

6,0.10

. 2,3

, 2,3

, 2,3

. 2,3

39-47

26-54

Lb-47

45-49

23-47

42-61

25-63

40-46

4L4-49

26-57

54

*Az els6 mintavételezés alkalmaval

**]-Legionella pneumophila 1; 2-Legionella pneumophila 2-14; 3-Legionella species
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TABLE I: Initial Legionella colonization and hot water temperature range of the investigated hospitals. Colonization is characterized as the number of samples in

a CFU count category and the maximum CFU count value during the first sampling

Code

01

04

08

14

16

17

18

19

22

27

28

30

Region

Budapest
Central Transdanubia
Northern Hungary

Budapest

Central Transdanubia

Central Transdanubia
Central Transdanubia
Northern Great Plain
Budapest
Budapest
Budapest

Budapest

Reported cases
of nosocomial

legionellosis

1 (confirmed)

1 (confirmed)
1 (confirmed)

1 (confirmed)

1 (confirmed)

13 (presumptive)
2 (presumptive)
1 (confirmed)

4 (presumptive)

1 (confirmed)

Colony count distribution

in the hot water samples (CFU/L)*

<10

0

10-1000

0

>1000

9

18

13

12

Maximum count Isolated serotypes**

(CFU/L)

1.6.104

4.0.10°

6.8.108

3.4.104

1.2.108

3.6.10¢

1.8.108

5.0.10

5.5.104

1.8.10¢

1.2.104

4.0.104

5.0.10°

1,23

1,2,3

1,2,3

2,3

1,2,3

1,23

1,2

1,23

2,3

36-49

25-53

42-47

38-50

31-50

30-54

32-61

29-55

32-54

33-52

29-43

25-45

39-47

Hot water temperature

[°C]
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31 Budapest

33 Western Transdanubia

02 Budapest

03 Budapest

05 Northern Great Plain

06 Budapest

09 Budapest

10 Budapest

1 Budapest

13 Southern Great Plain

26 Budapest

1 (presumptive)

1 (presumptive)

16

2.0.10°

6.8.10%

6.2.108

4.0.10°

5.0.10

3.0.10?

2.7.10°

1.2.108

6.0.10

1,2

2,3

1,2,3

1,2,3

1,2,3

1,23

26-54

L4-47

45-49

23-47

42-61

25-63

40-46

44-49

26-57

54

*On the 1% sampling occasion

**]-Legionella pneumophila sg. 1; 2-Legionella pneumophila sg. 2-14; 3-Legionella species
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Mintavétel

A vizsgdlat ideje alatt 799 vizmintat vettiink a 23 kérhaz ivéovizhalézatabol (n=163) és
haszndlatimelegviz-hdl6zatdbol (n=636). Az épiileten beliili mintavételi pontok
kivalasztasandl, kovetve az EWGLI (European Working Group for Legionella Infections)
ajanlasat (25) torekedtiink a teljes hdlézat jellemzésére (hasznalatimelegviz-tarolok, visszatérd
agak, halézati végpontok mintdzdsa, beleértve a zuhanyzdkat €s a vizcsapokat is).
Amennyiben a mintavételre az utdn keriilt sor, hogy a kérhdzb6l nosocomialis legionellosis
esetet jelentettek, a mintavétel kiterjedt a betegek éltal haszndlt hdl6zati végkifolydkra is (2).

A vizmintavétel az ISO 5667-5:2006 (26) és az ISO 19458:2006 (27) szabvany eldirdsai
szerint, égetés nélkiil, egyperces kifolyatds utdn tortént. A mintit a maradék szabad klor
kozombositése érdekében 0,1% Na,S,0s-tartalmi steril {ivegbe vettiik, és azonnal a
laboratoriumba szallitottuk. A vizhomérséklet mérésére kalibralt elektromos hémérot (testo-

735, Testo, Lenzkirch, Németorszag) hasznéltunk.

Mikrobiologiai vizsgalat

A vizmintdk vizsgdlata a Legionella spp. kimutatdsara az ISO 11731-2:2004 szabvény szerint
tenyésztéses technikdval tortént (28): a vizmintdkbol 100 ml-t koncentraltunk
vikuumsziiréssel 0,45 um porusatmérdjii fekete celluléz-nitrat membransziirén (Sartorius
Stedim Biotech Ltd.,, Gottingen, Germany). A vizben taldlhaté hattér-mikrobidta
visszaszoritasa érdekében a szlirést kovetden a membranszirdt 6t percig kezeltiik 20 ml savas
pufferrel (pH 2,2). A membranszirét GVPC téaptalajra helyeztiik (Oxoid, Basingstoke,
Hampshire, Egyesiilt Kirdlysdg), majd a lemezeket 36+2 °C-on 10 napig inkubaltuk
(leolvasas a 3., az 5. és a 10. napon tortént sztereomikroszkdppal).

A feltételezett Legionella spp. telepeket cisztein-auxotréfidjuk megallapitasara
tovabboltottunk parhuzamosan ciszteintartalmi és -mentes BCYE tiptalajra (Oxoid,
Basingstoke, Hampshire, Egyesiilt Kirdlysag). A tenyészetek 36+1 °C-on 2 napig inkubaltuk.
A feltételezett legionellakat szeroagglutindcidval azonositottuk (Legionella latexteszt, Oxoid,
Basingstoke, Hampshire, Egyesiilt Kirdlysdg). A teszttel a Legionella pneumophila 1
szerotipusa és 2-14 szerocsoportja, valamint 7 egyéb, nem pneumophila Legionella-faj

crer

tortént (TKE/D), igy a médszer kimutatési hatdra 10 TKE/I volt.



Adatkezelés és statisztikal elemzés

Csak olyan jol jellemzett haszndlatimelegviz-rendszerek keriiltek a vizsgdlatba, amelyek
esetében a vizmintavétel a hdlézatok reprezentativ pontjairdl tortént. Egyes rendszereket tobb
alkalommal mintaztunk, ilyen esetekben csak az elsé vizsgédlat eredményei keriiltek az
elemzésbe (289 meleg- és 79 hidegviz-minta). A végponti baktériumsziirokkel ellatott
vizcsapokbodl szarmazé mintdkat kizartuk (n=2).

Els6 alkalommal a mintavétel normalis {izemmenet mellett tortént; a
legionellakolonizacié csokkentése érdekében végrehajtott intézkedések — amennyiben azokra
sziikség volt — csak az elsd pozitiv eredmény utan torténtek. A tovabbi mintavételezések
alkalmaval vett mintadk beavatkozas utani mintaknak szamitottak (n=347).

A statisztikai elemzéseket SPSS programmal végeztiik (SPSS Inc. Chicago, 1l., USA).
Ahol lehetséges volt, a véltozdkat dichotomizaltuk. Mann—Whitney- (MW) ¢és Kruskal-
Wallis- (KW) prébakat alkalmaztunk a legionelldk csiraszaménak Osszehasonlitasara, kettd
(MW) vagy tobb (KW) egymastol fliggetlen csoport esetén. Kiilonb6z6 csoportok Legionella
faji osszetételének vizsgdlatira Chi’-probat alkalmaztunk. A szennyezettség ardnydnak
Osszehasonlitdsara a mért véltozokra kiszamoltuk az esélyhdnyadost (EH) 95%-os
konfidencia-intervallummal (KI). Az egyvaltozds elemzés szignifikdns és kvaziszignifikans,
valamint az MW-préba erdsen szignifikans eredményt ado tényezdit tobbvaltozos logisztikus

regresszios elemzésbe vontuk.

Eredmények

Legionellakolonizacio

A vizsgélt korhazak hasznalatimelegviz-rendszerének 92%-abdl izolaltunk Legionella spp.-t,
mindossze két rendszer nem volt kolonizalt (2. és 13. sz. kérhaz) (1. tdbldzat). 18 kérhaz
esetében a mintdk tobb mint fele pozitiv volt; a mintdk csiraszdma a rendszerek 75%-aban
haladta meg a kozegészségiigyi hatarértéket jelentd 1000 TKE/I-t, ami kiterjedt kolonizaciéra
utal (/. dbra). A koérhazak 29%-aban a mintdk csiraszdima meghaladta az azonnali

beavatkozdsi hatarértéket (10* TKE/).
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1. abra. Az elsé mintavétel alkalmaval vett korhazi hasznalatimelegviz-mintdk legionellacsiraszam-értékei.
A téglalap az also és a fels6 kvartiliseket jelzi, a median fekete vonallal abrazolt. A hibavonal a
minimum ¢és maximum értékeket mutatja (a kiugré értékeken kiviil). A mintaszdmok
Létesitményenként: ny;=9, np=7, ny3=33, nw=10, nps=4, ny=8, ngs=15, np=14, np=14, n;;=14,
n13=16, nyy=12, n16p=8, n1¢p=5, n17=10, n15=12, n;9=26, np=11, ny=2, ny;=17, ns=17, n3p=8, nz=7,
n33=7, 0sszesen=286.

Figure 1. Legionella CFU counts detected in the hot water samples of the hospitals on the first sampling
occasion. The box indicates the upper and lower quartiles, with median shown as a black line. Error
bars show the minimum and maximum value (excluding outliers). Sample numbers by facility:
n01=9, n02=7, n03=33, n04=10, n05=4, n06=8, n08=15, n09=14, n10=14, nll1=14, nl3=16,
nl4=12, n16A=8, n16B=5, nl17=10, n18=12, n19=26, n22=11, n26=2, n27=17, n28=17, n30=8,
n31=7, n33=7, ntotal=286,

Az els6 mintavételek alkalmaval a hasznélatimelegviz-mintdk 70%-a (n=286), az
ivévizmintak 38%-a (n=78) volt pozitiv legionellikra nézve (a median 1,2x10° TKE/I és 0
(<10) TKE/l volt). Az ivoviz legionella-csiraszdma szignifikdnsan alacsonyabb volt; a
hasznalatimelegviz-mintdk 51%-anak, az ivovizmintdk 6%-anak csiraszdma haladta meg a
kozegészségiigyi hatarértéket. A legnagyobb mért csiraszdimok mind az ivoviz- mind a
hasznalatimelegviz-rendszerekben meghaladtik a 10° TKE/l értéket. Az épiiletbe bejové
ivoviz esetén, ahol mintavételezésre lehetdség volt, legionelldk nem voltak jelen kimutathatd
koncentracioban. A haszndlatimelegviz-tarozok (n=15) 60%-a volt kolonizalt legionelldkkal,
a csiraszam 30%-uk esetében meghaladta az 1000 TKE/I-t.

A kritikus kockdazati pontokon (n=103), példaul az intenziv terdpids, a hematoldgiai
vagy a transzplantacids osztdlyokon vett hasznélatimelegviz-mintdk csiraszdmértékei nem

kiilonboztek a tobbi kérhdzi mintaéitél (n=183): a mintdk 66%-a volt pozitiv legionelldkra
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nézve; a medidn csiraszamuk sem kiilonbozott (1300 és 1070 TKE/l a magas kockdzatu és az
egyéb pontokon, MW p=0,797).

A melegviz-mintdkb6él a L. pneumophila faj tenyészett ki leggyakrabban. A
legvirulensebb szerotipus, a L. pneumophila 1-es szerotipusa a pozitiv mintdk egyharmadaban
volt jelen (87/201). Egyéb szerotipusok (L. pneumophila 2-14) a mintdk 69%-abdl voltak
kimutathatok. A nem L. pneumophila fajok (tovabbi azonositds nem tortént) a mintdk 23%-
aban voltak jelen. Tapasztalataink szerint dltaldban tobb tipus kolonizdlt egy hal6zatot. A
hidegviz-mintdk esetén a L. pneumophila 1, 2-14 és az egyéb Legionella speciesek

megoszldsa a hasznalati meleg vizével megegyezett.

Befolyasolo tényezok

Vizhémérséklet

Az els6 mintavételkor szinte valamennyi vizsgalt intézményben a kifolyatott
haszndlatimelegviz-mintdk hdémérséklete (n=210) kritikusan alacsony volt, a median
hémérséklet 44 °C-nak bizonyult, és a felsd kvartilis is 50 °C alatt maradt (49 °C). Mindossze
a mintdk 4%-anak hdmérséklete érte el a nemzetkdzi ajanlasok szerinti 55 °C-ot. A kilenc
minta koziil minddssze egy 55 °C feletti hémérsékletii vizminta volt pozitiv legionellakra
nézve (20 TKE/), mikozben az 55 °C alatti mintdk 75%-a pozitiv volt, és 59%-dnak a
csiraszdma meghaladta a kozegészségiigyi, 1000 TKE/l-es hatarértéket. A kiilonbség
szignifikans volt (EH=23,5, p=0,003). Mivel a legtobb kérhaz esetében a hasznalatimelegviz-
termel hémérséklete 55 °C ald volt dllitva, és a vizmintdk igen kis hanyadanak hémérséklete
haladta meg ezt az értéket, az 50 °C feletti hOmérséklet lehetséges védd hatasat is
megvizsgaltuk. Eredményeink aldtdmasztottdk, hogy az 50 °C feletti hdmérséklet is csokkenti
a kolonizdaci6 aranyat (EH=6,9, p=0,0001).

A fogyasztdi végpontokon a hasznélati meleg viz hdmérsékletét az épiiletre mend
(beallitott) vizhdmérséklet és a rendszeren beliili hdmérsékletesés hatdrozza meg. A vizsgalt
korhazak tobbségében, az épiiletre mend viz hémérséklete 60 °C-ndl alacsonyabb volt;
mindossze 3 koérhdz esetében haladta meg ezt az hatdrt. A haszndlatimelegviz-rendszeren
beliili hdmérsékletesés (az €piiletre mend €s a legtdvolabbi ponton mért hasznalati meleg viz
hémérsékletének kiilonbsége) a rendszerek 75%-aban meghaladta a 10 °C-ot, ami a cirkulédcié
alacsony hatdsfokdra és pang6é szakaszok jelenlétére utal. Két korhdzban a mért
hémérsékletkiilonbség kiugroan magas volt (30 °C felett).

Az ivoviz hdmérséklete 6t korhaz esetében meghaladta a 20, kettdben a 30 °C-ot. Egy

kérhdz (1. sz. korhdz) egyik szdrnydban az ivé- és a hasznélati meleg viz hémérséklete
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megegyezett (30-32 °C). A vizsgédlatok sordn bebizonyosodott, hogy a rekonstrukcids
munkdlatok sordn az ivoviz- és a haszndlatimelegviz-hdlézatot véletleniil Gsszekototték

egymassal.

Mdszaki tényezok
Altalaban feltételezhetd, hogy az épiilet jellemzdi befolyasoljak a vizhalozat kolonizacidjat.
Megvizsgaltuk az épiilet és a vizhédlozat kordnak, az épiilet méretének (emeletek szama), a
haszndlatimelegviz-rendszer Osszetettségének (egy épiilet/tobb épiilet) és a hokodzpont
helyének (az adott épiileten kiviil vagy beliil) hatdsat.

A vizsgalt korhazak tobbsége (17/22) 30 évnél iddsebb volt, 40%-at 1950 eldtt épitettek
(2. tdbldzat). A vart és az eldzetes eredményekkel ellentétben, mind a legionellakra pozitiv
mintdk ardnya, mind a legionella-csiraszamok medidnja magasabb volt az tjabb (2000 utidn
épiilt) épiiletekben (EH=2,4, p=0,032). Ezeket az eredményeket azonban torzithatja az (j
épiiletek alacsony szama.

A pozitiv mintdk hanyada ardnyosan nétt az épiilet emeleteinek szdmaval (KW,
p=0,001), de egyes alacsony épiiletekben is komoly legionellaszennyezettséget allapitottunk
meg. A foldszintes és az egyemeletes épiiletek gyakran hagyomanyos pavilonrendszertiek
voltak, amelyek nagy teriileten fekvd korhazstruktira részei. A hosszabb és Osszetettebb
vizhalozat lehet felelés a kolonizaltsag kiilonbségéért: ha tobb épiilet osztozik egy
hasznélatimelegviz-hdl6zaton, mind a pozitiv mintdk ardnya, mind a csiraszdm magasabb
(EH=2,9, p=0,0001).

Az ivoviz eredete is befolydssal lehet a kolonizacié mértékére, mivel az ivéviz
mikrobiotaja jelentdsen kiilonbozik az egyes vizforrasok esetében. Rétegviz eredetli
ivovizellatds esetén a korhdzi ivovizhdldzatbdl vett vizminta kisebb eséllyel tartalmazott
legionellakat a kimutatasi hatar felett. Mind a pozitiv mintdk ardnya, mind a legionelldk
csiraszama szignifikdnsan magasabb volt a parti szlrésti és a karsztviz eredeti vizmintak
esetén a rétegvizhez képest (EH=9,2, p=0,004 és MV, p=0,01, sorrendben).

A haszndlatimelegviz-mintdk esetében az eredmény hasonlé volt: a legmagasabb
legionella-csiraszamokat a parti szlirésli vizbdl vett mintakbol mértiik, de a karsztviz eredetli
mintdk csiraszdma sem kiilonbozott szignifikdnsan. A rétegviz eredetli melegviz-mintdk
(n=63) csiraszdma szignifikdnsan alacsonyabb volt, mint a masik két csoporté (EH=3,2,
p=0,0001). A rétegviz eredetii mintakat tovabbi két csoportra osztottuk annak alapjan, hogy
kézmiives ivovizhalozatbol vagy sajat kutbol szarmazott a vizminta; a legionella-csiraszdm

szignifikdnsan alacsonyabb volt az elébbi csoportban (MW p<0,001).
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A viz eredetének megfigyelt hatdsa filiggetlen volt a vizkezeléstdl, beleértve a
vizfertétlenité szer alkalmazasat vagy annak hidnyat. Egyéni vizkezelést egyetlen korhaz
esetén sem alkalmaztak. Mig 19 kérhaz ivovizellatasat fertStlenitett (klorozott) ivovizzel
biztositottak, addig 4 korhdzét nem fertdtlenitett ivovizzel; a legionella-csiraszam
szignifikdnsan magasabb volt az elsé esetben (MW, p=0,0001).

Az ivoviztarolds ténye (hdrom koérhdzban) nem emelte sem a pozitiv mintdk ardnyét,
sem a legionellak csiraszamat; sem fiiggetlen tényezoként vizsgalva, sem az ivoviz eredetével
egyiitt elemezve.

Valamennyi vizsgalt korhdzban kdzpontilag allitottak eld a hasznalati meleg vizet; vagy
az épiileten beliil vagy azon kiviil, de minden esetben a 1étesitmény teriiletén (2. tdbldzat). Az
utobbit magasabb kockazatként azonositottunk (EH=2,0, p=0,012). A primer ho eldallitdsara
17 1étesitmény teriiletén gazkazant hasznaltak, hat korhaz esetében pedig tdvho biztositotta a
primer hét. Annak ellenére, hogy mindkét tipus esetében a haszndlati meleg vizet
hécseréldvel allitottdk eld (azaz nem volt kozvetlen kapcsolat a primer hd és az eldallitott
hasznalati meleg viz kozott) és az eldallitott viz homérséklete sem kiilonbozott a két
csoportban, a tdvho esetében a legionella-csiraszam szignifikdnsan magasabb volt (EH=6,1,
p=0,0001). A legtobb rendszerben a haszndlati meleg vizet taroltdk (92%), ami szintén noveli
a legionelldk kolonizdci6janak kockdzatédt, kiillonosen akkor, ha tobb mint egy tdrolét
haszndlnak, vagy a tdrolt viz térfogata nagy (2. tdbldzat). A hasznédlatimelegviz-tarolok
fekvése és a tarolok kapcsolasa szintén szamottevd befolydsold tényezot jelentett (a
vizszintes, padrhuzamos tarolok képviselik a legnagyobb kockdzatot). Mivel azonban az egyes
csoportokban az esetek szama alacsony, ezeknek az eredményeknek csekély a gyakorlati

jelentdsége (2. tabldzat).
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Il. TABLAZAT. A vizsgalt kérhazak épiilet, vizellatas és vizhalézat jellemzdi. Az adatokat kérddives
felmérés és helyszini szemle soran gydjtottiik. Az épiileteket csoportositottuk, hogy jelentettek, vagy nem
jelentettek nosocomialis legionellosis esetet/eseteket a vizsgalati id6szakban. A pozitiv mintak aranyat az

els6 mintavételezés eredményei alapjan hataroztuk meg.

Epiiletek gyakorisaga (%) Mintak
(Legionella
Jellemzé Esetet nem .
Esetet jelentett Osszesen pozitiv/dssz
jelentett
es)

Viz eredete
Rétegviz 31/63
Kozmiives ivovizellatas 0 2 2 30/43
Sajat kut 3 0 3 1/20
Karsztviz 3 0 3 21/33
Parti szlirés( viz 9 7 16 148/190
Epiiletek szama
1 éplilet 7 4 11 70/121
Tébb épiilet 8 5 13 130/165
Koérhaz épitésének ideje
1949 elott 6 8 9 71/105
1950 és 1979 kozott 4 4 8 47/75
1980 és 1999 kozott 2 2 4 41/54
2000 utan 3 0 3 40/48
Epiiletszerkezet
Egyszer( (egyszarnyu) 4 2 6 44166
Osszetett (tobbszarnyu) 11 7 18 154/220
Emeletek szama
0-1 1 0 1 11/11
2-3 2 0 2 9/23
4-6 8 8 16 122/188
>7 4 1 5 58/64
Hasznalati meleg viz eldallitasa
Kozponti - épileten beliil 7 7 14 106/163
Kozponti - éplleten kiviil 8 1 9 93/119
A hasznalatimelegviz-termelés primer hdoforrasa
Gézkazan a helyszinen 11 7 18 137/217
Tavhé (viz vagy g62) 4 2 6 63/69

A hasznalati meleg viz h6mérsékletének csokkenése a rendszeren beliil (1. mintavétel)

<b°C 2 3 5 16/16
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6-10°C

>10°C
Hasznalatimelegviz-tarozok szama

0

1

>1
Tarolt hasznalati meleg viz térfogata

<25m?d

>2,5m?
Hasznalatimelegviz-tarozdk helyzete

Fligg6leges

Vizszintes
Hasznalatimelegviz-tarozok kapcsolasa

Soros

Parhuzamos

Hasznalati meleg viz h6mérséklete (mintaszam, 1. mintavétel)

119

<55°C
>55°C

Hasznéalati meleg viz h6mérséklete (mintaszam, 1. mintavétel)
102
21

<50°C
>50°C

Ivoviz tarolasa
lgen

Nem

40

12

3
6

4

1
2

82
5

74
13

201

176
34

21

30/51
153/215

7/7
55/60
94/115

40/49
109/126

99/123
37/38

22/39
56/60

150/201
1/9

139/176
12/34

34/48
166/238



TABLE Il:Characteristics of the building, water supply and distribution systems of the investigated

hospitals. Data was collected by questionnaire survey and on-site investigation. Facilities that

reported or not reported nosocomial legionellosis case(s) during the study period were confirmed.

Rate of positive samples was calculated for the first sampling

Frequency (%) of buildings

Samples
Reported Not repored
Characteristic (positive for
nosocomial nosocomial Total
Legionella/all)
legionellosis legionellosis

Source water
Deep groundwater 31/63
Public network 0 2 2 30/43
Private well 3 0 3 1/20
Karstic water 3 0 3 21/33
Bank filtration 9 7 16 148/190
Number of buildings
1 building 7 4 " 70/121
More buildings 5 13 130/165
Age of the hospital building
Before 1949 b 3 9 71/105
Between 1950 és 1979 4 4 8 47175
Between 1980 és 1999 2 2 4 41/54
After 2000 3 0 3 40/48
Bulding structure
Simple (one-wing) 4 6 L4[66
Complex (multiple wings) 11 18 154/220
Number of floors
0-1 1 0 1 11/1
2-3 2 0 2 9/23
4-6 8 8 16 122/188
>7 4 1 5 58/64
Production of domestic hot water
Centrally within the building 7 7 14 106/163
Centrally outside the building 8 1 9 93/119
Primer heat source for hot water production
Gas furnace on premises 1M 7 18 137/217
Transported hot water or

4 2 6 63/69
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Temperature-drop within the in-building water distribution system (1st sampling)

<5°C 2 3 5 16/16
6-10°C 1 1 2 30/51
>10°C 12 4 16 153/215
Number of hot water storage tanks

0 1 1 2 7/7
1 4 3 7 55/60
>1 10 3 13 94/115
Volume of stored hot water

<25ms 4 4 8 40/49
>2.5m3 10 2 12 109/126

Position of hot water storage tanks

Vertical 10 5 15 99/123
Horizontal 4 1 5 37/38
Connection of the hot water storage tanks

Linear 3 1 4 22/39
Parallel 6 2 8 56/60

Hot water temperature (number of samples, 15t sampling)

<55°C 119 82 201 150/201
>55°C 4 5 9 1/9
Hot water temperature (number of samples, 15t sampling)

<50 °C 102 74 176 139/176
> 50 °C 21 13 34 12/34
Drinking water storage

Yes 3 0 3 34/48
No 12 9 21 166/238

A kockazati tényezok tobbvaltozos elemzése

A fenti vizsgélatok szignifikdns eredményt add tényezdit (vagy a pozitivitds aranya vagy a
legionelldk csiraszdma) tobbvaltozos logisztikus regresszids elemzésbe vontuk (3. tdbldzat).
A viz hémérséklete volt a hasznélati meleg viz esetében a legionella-csiraszam legfobb
meghatdrozdja: 58,3-szeres az esélye, hogy egy vizminta pozitiv, ha a hdmérséklete 50 °C
alatt van (p=0,004). Annak ellenére, hogy az 55 °C védd hatasa még jelentdsebb, ezt az
eredményt nem hasznéltuk a tobbvaltozds elemzésben az 55 °C feletti vizmintdk alacsony

szama miatt. A tobb ¢épiiletre kiterjedd hasznalatimelegviz-rendszer szintén noveli a
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kockézatot (EH=27,3, p=0,042). A tarolt viz térfogata és az ivoviz eredete (ha nem rétegviz
eredetll) szintén novelték a kolonizacid veszélyét, annak ellenére, hogy 95%-o0s konfidencia-
intervallumon beliill az eredmények nem voltak szignifikdnsak (EH=26,7, p=0,055 és
EH=28,0, p=0,067). Az egyvaltozés vizsgalat eredménye szerint az tjabb épiiletek (2000 utan
¢épiiltek) nagyobb valdszintiséggel kolonizaltak, ez a — nyilvdnvaldan torzité — Osszefiiggés

mar nem volt megfigyelhet6 a tobbvaltozds elemzésben.

I1. TABLAZAT. A Legionella spp. jelenlétével Gsszefiiggd prediktiv valtozok hatdsanak meghatarozasa
egy- és tobbvaltozds logisztikus regresszioval. Azon valtozok keriiltek a tobbvaltozoés logisztikus
regresszios elemzésbe, amelyek szignifikans 6sszefliggésben voltak vagy a pozitiv mintak aranyaval
egyvaltozds logisztikus regresszioval, vagy a legionella-csiraszammal Mann-Whitney-prébaval

vizsgalva.
Egyvaltozads Tobbvaltozés
logisztikus logisztikus regresszid

Jellemzo

regresszio

EH (95% KI)

EH (95% KI)

Viz eredete nem rétegviz 3,2 (1,8-5,8)" 28,0 (0,7-990,5)
(karsztviz és parti sz(irés(i viz)
Epiilet épitése > 2000 2,4 (1,1-5,4) 0,6 (0,1-3,2)
Tébb mint egy épiilet kozos hasznalatimelegviz-

2,9 (1,7-4,9) 27,3 (1,1-659,5)3
ellatassal
Osszetett épiiletszerkezet (pl. tobb szarny) 1,0 (0,6-1,9) -
Hasznalati meleg viz h6mérséklete: < 50 °C 6,9 (3,1-15,2) 58,3 (3,7-927,3)2
Hasznalati melegviz h6mérséklete: < 55 °C* 23,5 (2,9-192,7)2 -
Hasznalati meleg viz el6allitdsa az adott éplleten 2,0 (1,2-3,5)3 0,4 (0,0-9,4)
kivil
Primer hé tipusa: tdvhé 6,1(2,5-14,8)" 5,7 (0,5-62,6)
Hasznalatimelegviz-tarozok szama: > 1 0,4(0,1-1,1) -
Tarolt hasznalati meleg viz térfogata > 2,5 m®** 1,4 (0,6-3,5) 26,7 (0,9-764,0)

1p <0,001, 2p < 0,005, 3p < 0,05

* Az 55 °C feletti mintak alacsony szdma miatt nem keriilt bevonasra a tébbvaltozds elemzése

**A  Mann-Whitney-probaval elért erdsen szignifikdns eredmény miatt keriilt a tobbvaltozés

elemzésbe
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TABLE Ill:Predictive variables associated with Legionella spp. presence as determined by univariate

and multiple logistic regressions. Variables from that were found significantly associated with the rate

of positive samples or Legionella CFU counts in Mann-Whitney univariate logistic regression tests

were included in the multivariate analysis

Univariate Multiple logistic
Characteristics regression regression

OR (95% Cl) (95% Cl)
Source water other than groundwather 3.2(1.8-5.8) 28.0(0.7-990.5)
(karstic and bank filtered water)
Year of construction of the building = 2000 2.4 (1.1-5.4)3 0.6 (0.1-3.2)
More buildings sharing the hot water network 2.9 (1.7-4.9) 27.3(1.1-659.5)3
Complex building structure (multiple wings e.g.) 1.0 (0.6-1.9) -
Temperature of the hot water samples: < 50 °C 6.9 (3.1-15.2) 58.3 (3.7-927.3)2
Temperature of the hot water samples: < 55 °C* 23.5(2.9-192.7)2 =
Hot water production outside of the building 2.0(1.2-3.5) 0.4 (0.0-9.4)
sampled
Production the primer heat energy: with district 6.1(2.5-14.8) 5.7 (0.5-62.6)
heating
Number of hot water storage tanks: > 1 0.4 (0.1-1.1) -
Volume of the stored hot water > 2.5 m3** 1.4 (0.6-3.5) 26.7 (0.9-764.0)

"'p <0.001, *p < 0.005, ’p < 0.05

* Not included in the multivariate analysis because of the low sample number of samples over 55 °C

**Included in the multivariate analysis because of the strong significant result by Mann-Whitney test.

A hasznalati meleg viz eldallitasara szolgald primer ho tipusa — ami szintén egy nem

vart befolyasol6 tényezd, mivel az kozvetleniil nincs kapcsolatban az eldallitott hasznalati

meleg vizzel — a tobbi tényezdvel egyiitt vizsgalva elvesztette szignifikans hatdsat.

A kockazatkezelo beavatkozasok hatasa

A legtobb korhdz az els6 nem megfeleld eredmények utdn kockdzatcsokkentési

beavatkozasokat inditott. Az intézkedések a kovetkezd lehetOségek egyikére, vagy

crer

alkalommal vagy folyamatosan), hofertOtlenités, a vizhalézat atalakitisa vagy mas, a
rendszert érintd mérndki beavatkozés, sokk- vagy folyamatos vegyszeres fertétlenités vagy

végponti baktériumsziirdk alkalmazasa a magas kockazati pontokon (4. tdblazat).
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IV. TABLAZAT. A kockazatkezel beavatkozasok hatékonysaga. Kockazatkezeld beavatkozasra
altalaban az elsé pozitiv minta utan kerilt sor (adott esetben). A hatékonysagra a kozegészségugyi
hatarértéket meghaladé mintak aranyabol kovetkeztettlink.

Beavatkozas utani mintak

Kad Kockazatkezel6 beavatkozas
( >1000 TKE/V/ dsszes mintal
01 Rendszer beszabalyozasa 29/58
04 na na
Rendszeres hésokk, rendszer
08 3/19
beszabalyozasa
14 na na
A Hésokk 3/7
¢ Hésokk 416
17 Hésokk 3/3
18 - 0/2
19 Hésokk 5/5
22 Hésokk 0/13
27 Hésokk 18/61
28 Hésokk 5/9
30 folyamatban

Végponti sz(ir6k, megemelt
31 6/6
hasznalatimelegviz-h6mérséklet

33 na na
Folyamatos vegyszeres fert6tlenités (CLO2),

02 0/27
rendszer beszabalyozasa

03 Klor-dioxid, rendszer beszabalyozasa 0/10
05 Hésokk 0/4
06 na 6/7
09 na na
10 na 4[34
11 na na
13 na na
26 na na

na: nincs adat



TABLE IV: Efficiency of the risk management interventions. Risk management measures were usually
performed after the first positive results (where applicable). Efficiency was characterized as the rate
of samples over the public health limit value

Post-intervention samples

Code Risk management intervention
(above 1000 CFU/L/all)

01 System regulation 29/58
04 nd nd
08 Regular heat-shock, system 3/19

regulation
14 nd nd
16 A Heat-shock 3/7

Heat-shock 416
17 Heat-shock 3/3
18 - 0/2
19 Heat-shock 5/5
22 Heat-shock 0/13
27 Heat-shock 18/61
28 Heat-shock 5/9
30 In progress
31 POU filters, elevated hot water temp. 6/6
33 nd nd
02 Continuous disinfection (Cl02),

0/27

system regulation
03 Chlorine-dioxid, system regulation 0/10
05 Heat-shock 0/4
06 nd 6/7
09 nd nd
10 nd 434
11 nd nd
13 nd nd
26 nd nd

nd: no data

Osszességében a beavatkozasok hatékonysdga egyértelmiien pozitiv volt: az elsd
mintavételezés alkalmaval vett vizmintak (n=184) nagyobb valoszinliséggel voltak
legionellara nézve pozitivak, mint a tobbi minta (n=294) (70% és 56%; EH=1,8, p=0,001) és

a legionella-csiraszdmok is magasabbak voltak (MW, p<0,001). Bar a beavatkozdsok utdn a
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kozegészségiigyi hatarértéket meghaladd mintdk ardnya kozel 40%-kal csokkent, még mindig
a mintdk egyharmadédnak csiraszdma volt 1000 TKE/l felett. Az elsd (n=78) és a tovabbi
(n=57) mintavételek sordn vett ivévizmintdk legionella-csiraszdma nem kiilonbozétt (MW,
p=0,299).

A meleg viz homérsékletének medidnja az els6 mintavétel utan 7 koérhdzban volt
magasabb, azonban minddssze egy korhdzban érte el az 50 °C-ot (az adatot nem mutatjuk).
Az 50 és az 55 °C feletti mintédk ardnya megdupldzédott (16%-r6l 33%-ra és 4%-r6l 9%-ra,
sorrendben). A hémérséklet medianja nem valtozott (44 °C).

Nyolc kérhdzban végeztek hdsokk-fertétlenitést (4. tdbldzat). Az eredményekbdl arra
kovetkeztettiink, hogy a beavatkozas hatékonyan csokkentette a rendszeren beliil a legionelldk
csiraszdmat, azonban abban az esetben, ha nem ismételték meg rendszeresen, a hatdsa csak
ideiglenes volt (2a. dbra). Egy létesitményben sikerrel alkalmaztak eldszor sokk, majd
folyamatos kloér-dioxidos vegyszeres ferttlenitést (2b. dbra). Mindkét intézkedés azonban

csak akkor volt hatékony, ha azt a rendszer beszabdlyozdsdval egyiitt alkalmaztik.

a. al a2 a3

o v v
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2.abra A kockazatkezelo beavatkozasok hatasa a 28. (a) és a 2. sz. korhazak (b) esetében. A nyilak a
beavatkozasok idejét jelzik. A 28. sz. korhazban héfertétlenitést végeztek 2013 oktoberében (al) és
2014. februarban (a2). Késdbb a hasznalatimelegviz-rendszert beszabalyoztak, és a haszndlati
melegviz hémérsékletét felemelték (a3). A 2. korhazban klor-dioxid alapu vegyszeres fert6tlenitést
alkalmaztak, el6szor sokkfertétlenitésként (bl), majd folyamatosan adagolva (b2).

Figure 2. Efficiency of risk intervention measures in Hospital 28 (a) and Hospital 02 (b). Arrows indicate the
time of interventions. In Hospital 28, heat shock disinfection was applied in October, 2013 (al) and
February, 2014 (a2). Hot water system was optimized and hot water temperature elevated
subsequently (a3). In Hospital 02, chemical disinfection by ClO2 was used, first as a shock treatment

(bl), then continuously (b2).

Az egyetlen egyértelmiien hatékony modszernek a legionelldk eltavolitasdra a meleg
vizbdl a végponti baktériumsziirdk alkalmazdsa bizonyult. Hirom kérhdzban vezették be a
baktériumsziirok alkalmazasat (egy az elsd pozitiv minta eldtt, kettd utana). Mindossze egy
sz(irén 4t vett minta (n=55) tartalmazott legionellakat (3,0x10° TKE/). Ez a kérhéz
Ujrahasznosithato sziir6ket hasznalt, €s a cserénél, valamint a fertétlenitésnél nem tartottak be
a gyartd utasitasait. A megfeleld alkalmazasi gyakorlat bevezetése utdn valamennyi tovabbi

minta negativ volt.

A nosocomialis legionellosist jelento és nem jelenté korhazak

osszehasonlitasa

A vizsgalat idOtartama alatt 14 korhdzbol jelentettek feltételezett vagy bizonyosan

nosocomialis legionellosis esetet vagy az elsé mintavétel el6tt vagy utdna. A megbetegedést
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jelentd és nem jelentd korhdzakat 6sszehasonlitottuk annak érdekében, hogy azonositsuk a
fert6zés kialakulasahoz vezetd lehetséges tényezdket. Néhany esetben a betegek a lappangasi
idében (a tlinetek megjelenése eldtti 2-14 napban) tobb korhdzban is fekiidtek; a vizsgélat
soran minden igy szoba keriil6 koérhazat megbetegedést jelentdnek vettiik a tovabbi
elemzéseknél, fiiggetleniil a jarvanyligyi kivizsgalas eredményétdl. Mind a pozitiv melegviz-
mintdk (83% és 49%), mind az 1000 TKE/l feletti mintdk ardnya (60% és 36%) és a
legionella-csiraszdm medidnja is szignifikdnsan magasabb volt az esetet jelenté korhdzaknal
(2,7x10° és 0 (<10) TKE/I, MW, p<0,001).

A legionellakolonizaciéo mértéke az esetet jelentd valamennyi korhazban hasonld volt,
mig az esetet nem jelentd korhazak kolonizaltsdga valtozatos volt: a nem kolonizalttél az
erésen kolonizaltig terjedt. A legmagasabb mediant egy olyan létesitménybdl mértik (>10°
TKE/I), amely nem volt 6sszefiiggésbe hozhaté jelentett esettel.

A hidegviz-mintdk legionella-csiraszdma nem Kkiilonbozott a két csoport esetében
(medidn 0 (<10) TKE/I mindkét csoport esetében, MW p=0,435).

Annak érdekében, hogy feltarjuk a két csoport esetében a kolonizacio kiilonbségének az
okét, osszehasonlitottuk — az el6z0 vizsgalatok eredményei alapjan — azokat a kornyezeti
tényezoket, amelyek feltételezhetden befolyasoltak a legionella-csiraszamot.

Az esetet jelentd és nem jelentd korhdzak épiiletjellemzdikben nem kiilonboztek
egymastol. Mindkét csoportban a legtobb létesitmény 30 évnél idésebb volt. Erdekesség,
hogy mindhdrom uj, 2000 utdn épiilt kérhdz Osszefiiggésbe volt hozhaté nosocomialis
legionellosissal. Az épiiletek mérete és Osszetettsége, a hasznalati meleg viz eldallitasanak
mddja és a haszndlati meleg viz taroldsa megegyezett a két csoportban.

A tobbvaltozos elemzésben szignifikans vagy kvaziszignifikdns paraméterek koziil a
hasznalati meleg viz hémérséklete hasonld volt az esetet jelentd (42,9 °C) és nem jelentd
(41,6 °C) kérhdzak esetében (MW p=0,442). A viz eredete nem kiilonbozott szignifikdnsan (a
mintak 25% és 18% volt rétegviz eredeti). Nem kiilonbozétt az olyan épiiletek ardnya sem a
két csoport kozott, amelyek hasznélatimelegviz-rendszere masik épiiletével kozds volt (55%
€s 62%). Az egyetlen paraméter, amely kiillonbozott a két csoport esetében, az a nagy
térfogatd haszndlatimelegviz-taroléval rendelkez rendszerek aranya (>2,5 m’), ami nagyobb
volt az esetet jelentd korhazak kozott (71% és 33%).

Az izoldlt Legionella torzsek szerotipusdnak megoszldsa azonban alapvetden
kiilonbozott a két csoport esetében (Chiz—pr(’)ba, p<0,001) (3. dbra). A nosocomialis fertézést
jelentd korhazak izolatumainak 40%-a L. pneumophila 1-es szerotipus volt, mig az esetet nem
jelentd koérhdzakban ez az ardny csak 8%-nak bizonyult. Ez az emberi megbetegedéssel

leggyakrabban sszefiiggésbe hozhat6 szerotipus, az esetet jelentd korhazak 86%-abdl, a nem
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jelentd korhazak 56%-abdl volt kimutathaté. Ez az ardny 57% és 35% volt a L. pneumophila

2-14 szerocsoportra és 14% és 19% a nem pneumophila fajokra.

100%
24
80% 21
60% 9% , , Legionella species
L. pneumophila 2-14

40% ' ' 39 L. pneumophila 1
20% R

0% 5

reporting non-reporting

3.abra A korhazi Legionella-izolatumok szerotipusmegoszlasa a nosocomialis legionellosis esetet jelentd és
nem jelentd koérhdzak esetében. A torzseket a korhazak ivoviz- és haszndlatimelegviz-rendszerébol
izolaltuk. A tipizélast latexagglutindcidval végeztiik.

Figure 3. Serotype distribution of Legionella isolates from hospitals reporting and not reporting nosocomial
legionellosis incidents. Strains were isolated from hot and cold water samples from the hospitals’

distribution system. Typing was performed by latex agglutination.

Megbeszélés

A felmérést megel6zdéen a magyarorszagi hasznalatimelegviz-rendszerek — beleértve az
egészségiigyi létesitményekét is — mikodtetése sordn nem iranyult figyelem a
legionellafert6zés kockazatara, és célzott kockéazatkezelési beavatkozasokra sem keriilt sor. A
pozitiv mintak magas aranya egyértelmiien ennek a helyzetnek a kdovetkezménye. A tapasztalt
prevalenciaardnyok a kordbbi vizsgdlatok eredményeinek (12-90%) felsé szegmensébe esnek
(18, 29-35). A legtobb hasonlé mintaszamu, kiilonboz6é f6ldrajzi helyekrdl szdrmazo
(Kanada, Tajvan, USA), publikdlt surveillance-vizsgalat, 60-70%-os kolonizéltsdgi aranyt irt
le (18, 31, 34). Annak a kutatidsnak az esetében, amelyben a fertdzottségi arany
Osszehasonlithato a jelen vizsgélatéval, a korhazak kivalasztasa nem volt véletlenszeri (35).

Az egészségligyi ellatassal Osszefiiggd legionellosis jelentési ardnya az utdbbi években
kevesebb volt mint 1/1 millié lakos/év (9). A megfigyelt kolonizacids ardny aldtdmasztja azt a

feltételezést, miszerint a valds incidencia erdsen alulbecsiilt. A vizsgélat idOpontjdban a
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kockazatértékelés alacsony szintje és a kornyezeti monitoring hidnya miatt diagnosztikus
vizsgalatokat rutinszeriien nem folytattak legionellak iranyaba. >

Sok korhazban megfeleléoek a koriilmények a legionellak elszaporodasahoz: a
létesitmények nagy része vagy nagy, Osszetett épiilet, vagy gyakran hagyomanyos ,,pavilon
rendszer(i”, amelyekben tobb, kiilonboz6 idében épiilt, de gyakran szaz évnél régebbi épiilet
nagy teriileten elosztva helyezkedik el.

A hasznélatimelegviz-rendszer emiatt altaldban nagy kiterjedésti, elavult és a
hasznalatimelegviz-tarolok is nagyméretiiek. A rendszeren beliili nagy homérséklet-kiilonbség
vagy nem megfeleld cirkulaciora (vagy egyes esetekben a cirkuldci6 hidnyara) vagy alacsony
dramldsi és pangé részek jelenlétére utal. A hasznalati melegviz homérséklete altalaban
szandékosan — energia- ¢s koltséghatékonysagi okbol és a vizkoképzodés megakadalyozasa
érdekében — alacsony (<45 °C). A vizsgalt kérhdzak egyike sem felelt meg az eurdpai
ajanldsoknak, miszerint a tdrolt hasznalati meleg viz hOmérséklete legyen 60 °C-ndl
magasabb, a hdmérsékletesés 5 °C-nal alacsonyabb, amibdl az kovetkezik, hogy a hasznalati
meleg viz hémérséklete a teljes rendszerben 55 °C felett van (36). Az alacsony kiindulasi
homérséklet miatt még az ) €és megfelelden beszabalyozott rendszerek sem kielégitden
biztonsdgosak. A vizsgalt kérhazak koziil a harom legtjabb (10 évnél fiatalabb a mintavétel
idépontjaban) is erésen szennyezett volt L. pneumophila 1-es szerotipussal, és mindhdrombdl
jelentettek is nosocomialis legionellosis esetet.

Valamennyi vizsgalt korhazban a jelen felmérés alkalmaval tortént az elsé vizsgalat
legionellak jelenlétére, mivel a rutin kornyezeti surveillance nem terjed ki erre a paraméterre.
A vizsgalatot kovetd beavatkozasok — amelyeket nosocomialis fertézés jelentése utan a
jarvanyligyi kivizsgdlds részeként a népegészségiigyi hatdsdgok koveteltek meg, vagy
felismert eset hidnydban onkéntes alapon torténtek — &altaldban nem tudtdk eltdvolitani a
legionellakat a rendszerbdl, és csak akkor tortént jelentds csiraszdmcsokkenés, ha a
kiilonb6z6  beavatkozasi  intézkedéseket egylittesen  alkalmaztak. Leggyakrabban
hofertdtlenitést végeztek, amelynek azonban a hatékonysaga 4altalaban alacsony (1-2
nagysagrend csiraszdmcsokkenést ért el), és hatdsa dtmeneti volt, ha més beavatkozas nélkiil,
Onmagaban alkalmaztak. A héfertotlenités koltségigénye és a nehéz kivitelezhetdsége mellett

tovabbi akadalyt jelent, hogy alkalmazasa esetén a régebbi vezetékek gyenge miiszaki

‘A vizsgélati periédus utdn, 2015. novemberében megjelent az EMMI 49/2015 (X1./6.) rendelete a legionelldk dltal okozott
fertézési kockazatot jelentd kozegekre, illetve létesitményekre vonatkozd kozegészségligyi eldirasokrol, amely az
egészségligyi létesitményeket fokozott legionellafertdzési kockazatot jelentd 1étesitményeknek mindsiti, és mint ilyenekre
kockézatértékelési és a haszndlati meleg viz tekintetében kotelezd legionellavizsgalati kotelezettséget ré6. Azon egyéb
kozegek — pl. ivéviz — esetében is kotelezd a vizvizsgalat, amelyek esetében a rendelet szerinti kockazatértékelés magas
kockazatot allapit meg.
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allapota miatt gyakoriak lehetnek a csoétorések. Egy 1étesitmény sikeresen alkalmazott
folyamatos klor-dioxidos fertétlenitést, annak ellenére, hogy az elsé vegyszeres
sokkfertdtlenités hatdsara nagymértékben megemelkedett a legionelldk csiraszama a biofilm
szerkezetében bekovetkezett valtozas miatt. A haszndlati meleg viz hdmérsékletének emelése
(legaldbb 50 °C a teljes rendszerben) szintén alacsonyabb csiraszimhoz vezetett.

A fenti beavatkozasok csak azokban az esetekben voltak sikeresek, amikor a rendszer
feliilvizsgdlataval, bedllitdsaval, sziikség esetén a pangd szakaszok megsziintetésével és a
cirkulacié optimalizdlasa érdekében a vizhédlézat dtalakitdsdval is egyiitt jartak. A
vizvezetékek cseréje onmagdban nem hatékony, mivel altaldban az az alapvezetékre nem
terjed ki, és ahogy a jelen eredmények is mutatjak, kolonizacid viszonylag rovid idd alatt is
kialakulhat.

Valamennyi egészségiigyi intézmény fokozott fertdzési kockazatot jelentd
létesitménynek szamit a nem megfeleld immunallapotu betegek magas aranya miatt, azonban
egyes osztilyok még érzékenyebbek (pl. intenziv terdpids osztidly, hematoldgia,
transzplantcios osztilyok). Jelen vizsgdlat eredményei szerint nincs kiilonbség a kritikus és
az egyéb korhdzi pontokon vett mintdk kozott. A végponti baktériumszirdket altaldban a
legkritikusabb pontokon kezdték alkalmazni. Ez bizonyult a leghatékonyabb és azonnal
hatasos megel6z6 intézkedésnek abban az esetben, ha hasznalatuk és cseréjiik megfelelden
tortént.

A nosocomialis megbetegedésekkel Osszefiiggésbe hozott kérhazakban 4ltaldban a
haszndlati meleg viz volt valoszinlisithetd a fert6zés forrasaként. Ezekben a korhazakban
mind a legionella-csiraszdm, mind a L. pneumophila 1-es szerotipus eléfordulasi gyakorisaga
magasabb volt, mint a vizsgalat szamara véletlenszertien kivalasztott korhazak esetében. A L.
pneumophila 1-es szerotipusat tartjak altaldban a legvirulensebbnek, mivel ez felelds a
felismert esetek tobbségéért. Azonban ezt az Osszefiiggést torzithatja az a tény, hogy a
rutinszeriien alkalmazott klinikai vizeletvizsgdlatok csak a L. pneumophila 1-es
szerotipusanak antigénjeit azonositjak.

Jelen vizsgalat nem talalt olyan kdrnyezeti tényez6t, amely magyardzatot jelenthet erre
az eltérésre. Szamos paraméter befolydsolja ugyan a Legionella baktériumra pozitiv mintdk
ardnyat vagy a magas csiraszdmot (mint pl. a sériilékeny ivovizbdzis; a haszndlatimelegviz-
rendszer hossza és Osszetettsége), egyik sem kiillonbozott az esetet jelentd és nem jelentd
korhazakban. Még a hasznalati meleg viz hdmérséklete is, amelyet a legionellakolonizacid
legfobb befolyasold tényezdjeként azonositottunk, hasonld volt a két csoport esetén.

Feltételezésiink szerint valamennyi vizsgalt korhaz kockéazatot jelent a megfeleld tizemelési
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gyakorlat hidnya miatt, és sokszor véletlenszerli tényezék, mint pl. a kolonizalod torzs
virulencidja, hatdrozza meg a valds kockazatot.

Jelen vizsgélat a kordbbi kutatdsok eredményeivel 6sszhangban arra mutat rd, hogy az
egészségligyi létesitmények haszndlatimelegviz-rendszerei a nosocomialis legionellosis
komoly fertézési forrasai lehetnek (32, 37). Ennek ellenére a tapasztalatok azt mutatjak, hogy
az lzemeltetés sordn még mindig nem szdmolnak a kockdzattal, és a pozitiv mintdk
kézhezvétele utdni ad hoc intézkedések éltaldban nem hatékonyak eléggé. Jelen vizsgalat
eredményei alapjan egy jogszabdlyi ajanlds késziilt egészségiigyi 1étesitmények szdmdra a
megfeleld kockazatbecslési és kockazatkezelési intézkedések végrehajtisara a legionelldkra

vonatkozdan, amelyeknek része a rendszeres kornyezeti monitoring is.?

Kovetkeztetések

A magyarorszagi egészségiigyi létesitmények a mintavételek id6pontjaban a legionellakra
vonatkoz6 kockazat figyelembevétele nélkiill miikddtek, ami egyiitt jar azzal, hogy a
hasznalatimelegviz-rendszerek lizemeltetése nem volt megfelel6. A hasznalati meleg viz
homérseklete részben a vizkdvesedés megakadalyozésa és energiahatékonysagi okok miatt,
részben a haloézaton beliili nem megfeleld d&ramlds miatt alacsony. Ez az alacsony hdmérséklet
sz¢lsOségesen magas kolonizaltsdgi aranyokkal jar. A kolonizéltsag foka gyakran magasabb
is, mint a nemzetkozileg elfogadott kozegészségiigyi beavatkozasi hatérérték. Egyéb
tényezok, mint a sériilékeny forrasbol szdrmazo6 ivoviz €s a haszndlatimelegviz-rendszer
Osszetettsége sulyosbitjdk a veszélyt. Bar a vizhalézat korat is kockazati tényezdként
azonositottuk, megfeleld kockazatkezelési intézkedések nélkiil az 0j haldzatok is gyorsan
szennyezOdhetnek.

Azon korhdzak esetében, ahonnan jelentettek nosocomialis legionellosist, mind a
legionella-csiraszdm, mind a virulens tipusok ardnya magasabb volt. Mindazonéltal jelen
vizsgalatban nem tudtunk egyetlen olyan kornyezeti tényez6t sem azonositani, ami
magyardznd ezz az eltérést. A célzott eseti kockazatcsokkentd intézkedések altaldban nem
voltak kelléen hatékonyak a kolonizadcid megsziintetése érdekében; szignifikans
csiraszamcsOkkentés csak akkor volt elérhetd, ha kovetkezetes és hosszu tavha intézkedéseket

alkalmaztak.

3 Ez az ajdnlds képezte alapjit az EMMI 49/2015 (X1./6.) rendeletének a Legionella baktériumok altal okozott fertézési
kockazatot jelentd kozegekre, illetve 1étesitményekre vonatkozd kozegészségligyi eldirasokrol.
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Jelen eredmények hivtdk fel a figyelmet a nemzeti szabdlyozds bevezetésének
sziikségességére; a rendszeres legionellamonitoring a kockazatbecslés és a kockazatkezelés
bevezetése céljabol elengedhetetlen Magyarorszdg valamennyi egészségiigyi 1étesitményében
annak érdekében, hogy egy ez iddig aldbecsiilt nosocomialis megbetegedés

kockézatérzékelése novekedjen, és ezzel egyiitt csokkenjen a fertdzések valos szama.

Koszonetnyilvdnitds:
A szerzOk ezaton mondanak koszonetet az Orszagos Kozegészségiigyi Intézet (jelenleg Nemzeti

Népegészségiigyi Kozpont) Vizhigiénés Osztalyanak €s a vizsgalatban részt vevo korhazak munkatarsainak.

Nyilatkozat:

A cikk végleges valtozatat valamennyi szerz6 elolvasta és jovahagyta, valamint hozzdjarult a megjelenéshez.

Anyagi tamogatds:
A vizsgalatok lefolytatdsdhoz sziikséges anyagi tdmogatdst részben az Eurépai Unié biztositotta (GVOP-3.1.1-

2004-05- 0517/3.0).

Erdekeltségek: A szerzSknek nincsenek a tartalmat érinté érdekeltségeik.

Szerzoi munkamegosztads:

BZs, KM, VM: a hipotézisek kidolgozasa

BZs, KM, KE, RE, SchSzA, VM: a vizsgilat lefolytatdsa
BZs, VM: statisztikai elemzések

BZs, VM: a kézirat megszovegezése
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Osszefoglalas:

A kilenc emberi herpeszvirus faj 4j rendszertani elnevezése magdban foglalja az alcsaldd megnevezését is.
Genomjuk az alcsaladra jellemz6 konzervalt régidkon kiviil legalabb egy gazdasejt-eredetii gént is tartalmaz, ami
a koevolicié sordn keriilt a virusokba, és a lappangdssal, immunelkeriiléssel kapcsolatos funkcidkat kédol.
Minden ember legalabb egy herpeszvirus fajt hordoz életfogytiglan. A fertézés forrasat a gyakori tiinetmentes
virusiirités miatt nehéz feltarni. Minden herpeszvirus sejtrdl sejtre is terjed, emiatt az antitesteket indukaléd
vakcindk hatastalanok. Az alfa-herpeszvirusok altal termelt nem fert6z6 konnyl partikuldk, valamint a sejtekbdl
levaldo exosomdkba bekeriild regulalé hatdsu virusfehérjék, nukleinsavak tavoli sejtek miikodését is
megvaltoztathatjadk. A herpeszvirusok szdmos virdlis mikro-RNS képzddését indukaljak, valamint a sejtek
mikro-RNS-termelésére hatva senyvesztd, daganatos, autoimmun folyamatokban vesznek részt, ugyanakkor
antivirdlis kezelés tdmaddspontjai lehetnek. Részben bioldgiai, részben tdrsadalmi hatdsok miatt ezeknek a
virusoknak a klinikai és jarvanytani jelentésége megvaltozott. A herpes simplex virus 2 (HSV-2) mellett egyre
gyakoribb a HSV-1 dltal okozott silyos genitalis herpes, amely a sériilt hamfelszinen a HIV-1-fert6zést segiti
el6. A varicella-zoster virusa (VZV) altal okozott baranyhimlé 5 évesnél fiatalabbakban, az vsomor HIV-
fert6zottek korében sulyos lefolydsuva valt. A cytomegalovirus (CMV) magzati idegrendszeri kérosodéasokat
okozhat, immunszupprimélt egyénekben (AIDS, szervatiiltetés) reaktivilédva CMV-betegséget valt ki. A HIV-1
és a CMV egymads szaporoddsit serkentik. A human herpeszvirus (HHV)-6A és HHV-6B egymastdl fiiggetleniil
az emberek kozel egy szazalékaban integralodva atoroklodik, ennek jelentésége nem ismert. A HHV-6A a HIV-
fertézést serkenti, a HHV-6B sejt- és szervitiiltetés soran reaktivalédva onalléan vagy CMV- és HHV-7-
reaktivalodassal egyiitt halalos szisztémas fert6zést, encephalitis okozhat. A primer Epstein—Barr-virus-fertzés egyre
inkdbb a szexudlis élet kezdetére tolddik, heveny mononucleosis infectiosa kivéltasdval. A B-lymphocytikban

lappangva lymphomakat indukalhat, a HIV szaporodasat serkenti. A HHV-8 elsésorban az AIDS-hez tarsul6 Kaposi-
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sarcomaban lett gyakori, de mas lymphomakban, gyulladdsos megbetegedésekben is tarstényez. Az Afrikaban
gyakori HHV-6A és HHV-8 behurcoldsa nagyszdmu bevéandorl6 4ltal mas kontinensekre megvdltoztatja e virusok
jarvanytanat, az altaluk okozott betegségek gyakoribbd valasat eredményezve. A herpeszvirusok speciesszintii
diagnosztikdja szerolégiai, antigén-, ill. nukleinsav-kimutatasi moédszerekkel megoldott. Elterjedében van a multiplex
polimeraz-lancreakciéval (mPCR) végzett kimutatasuk, illetve a kezelés sikerességének monitorozasara a valos idejii
PCR. A mellékhatdsokat alig okozé acylovir az alfa-herpeszvirusok és az EBV-fert6zés kezelésére, ill. megel6zésre
kivdld, viszont a béta-herpeszvirusok ellen a ganciclovir, foscarnet, cidofovir haszndlata korlatozott rendkiviil toxikus
mellékhatdsaik miatt. Vakcina csupan a VZV-fertdzés megel6zésére 1étezik.

Kulcesszavak: koevolicio, integracid, immunelkeriilés, reaktivalodds, transzaktivalds

Abstract:

Taxonomical designation of 9 human herpesvirus species refers to the subfamilies. Beside subfamily specific
conserved regions, at least one gene hijacked from human through co-evolution is incorporated in all species,
that play roles in latency and immune evasion. All human individuals carry at least one latent herpesvirus species
lifelong. Frequent asymptomatic shedding makes tracing source of infection difficult. All hepresviruses spread
form cell-to-cell, consequently vaccines inducing antibodies are insufficient. Non infectious light virus particles
produced by alphaherpesviruses, as well as cellular exosomes containing regulatory viral proteins and nucleic
acids might modulate distant cells. Interaction of viral and cellular mikroRNAs take part in debilitating,
cancerous and autoimmune disorders, although they could serve as antiviral target molecules. Due to changing
biological and societal effects, epidemiology and clinical importance of herpesviruses have been significantly
altered lately. Herpes simplex virus 2 (HSV-2) is replaced in many genital infections by HSV-1;the damaged
epithelial surface predisposes for HIV-1 infection. Varicella-zoster virus (VZV) induced chickenpox in children
below 5 years of age, zoster in AIDS patients have become very severe lately. Cytomegalovirus (CMV) induces
severe fetal neurological sequele, its reactivation in imunocompromised individuals (e.g. AIDS, transplant
recipients) elicits CMV disease. HIV-1 and CMV transactivate each other. Human herpesvirus (HHV)-6A and
HHV-6B independently are carried as chromosomally integrated in nearly 1% of the population, its importance
has not been understood. HHV-6A promotes HIV-1. Reactivation of HHV-6B along with CMV and HHV-7
induces systemic, fatal infection or encephalitis in transplant recipients. Primary Epstein-Barr virus (EBV)
infection is delayed to the age of early sexual activity frequently eliciting mononucleosis infectiosa. Its latency in
B lymphocytes contributes to lymphomagenesis and augments HIV replication. HHV-8 infection has become
frequent in AIDS-associated Kaposi’s sarcoma, and it seems to be a cofactor in other lymphomas and
inflammatory diseases. Importation of both HHV-6A and HHV-8 into other continents by a large number of
African immigrants will change their epidemiology and more frequent onset of specific diseases. Diagnosis of
herpesvirus infections at species level is well established detecting antibodies, antigens and nucleic acids.
Multiple polymerase chain reaction (mPCR) is economic. Real-time PCR is used to monitor efficacy of
treatment. Acyclovir without significant side effects is applied in alphaherpesvirus and EBV infections, but
usage of ganciclovir, foscarnet, cidofovir in betaherpesvirus infections is limited to their toxicity. Vaccine is
available to prevent VZV infection, only.

Keywords: co-evolution, integration, immune evasion, reactivation, transactivation




Az emberi herpeszvirusok altaldnos tulajdonsagai

A herpeszvirusok csalddjdba (Herpesviridae) sorolt kérokozok fajspecifikusak, és a gazda

tulajdonsagaival parhuzamosan valtoznak az Un. koevolivié soran. Legdsibbek a béta-

herpeszvirusok (Betaherpesvirinae), legijabbak az alfa-herpeszvirusok (Alphaherpesvirinae).

A felgyorsult kdrnyezeti és tarsadalmi véltozdsok, egyes orvosi beavatkozdsok gyokeresen

megvaltoztattdk az ide tartoz6 emberi virusok jarvanytanat és szamos betegség lefolydsat. Az

okozott heveny korképek jol ismertek. Kutatdsuk arra irdnyul, hogy feltarjak a herpeszvirusok

szerepét akdr szaporodas nélkiil, részleges génkifejezddéssel okozott idiilt, senyvesztd

megbetegedésekben. Mads virusokkal egyiittes fertézésben kolcsonhatasaik jelentdsen

modosithatjadk egymads bioldgiai hatdsait, 0j tiinetegyiitteseket hozva létre.

|. TABLAZAT: Emberi fertézést okozé herpeszvirusok nevezéktana és csoportositasa

TABLE I: Taxonomy and classification of human herpesviruses

Alcsalad és ICTV kdd
Subfamily and ICTV

code

Alphaherpesvirinae

X14112=NC_001806

286099=NC_001798

X04370=NC_001348

AF533768=NC_004812

Betaherpesvirinae

AY446894=NC_006273

X83413=NC_001664

AF157706=NC_000898

Jelenlegi hivatalos

elnevezés

Present official name

Human
alphaherpesvirus 1
Human
alphaherpesvirus 2
Human
alphaherpesvirus 3
Macacine

alphaherpesvirus 1

Human
betaherpesvirus 5
Human
betaherpesvirus 6A

Human

Herpesviridae

Korabbi hivatalos

elnevezés és rovidités

Former official name and

abbreviation

Human herpesvirus 1
(HHV-1)

Human herpesvirus 2
(HHV-2)

Human herpesvirus 3
(HHV-3]

Macacine herpesvirus 1

(McHV-1)

Human herpesvirus 5
(HHV-5)

Human herpesvirus 6,
variant A (HHV-6A]

Human herpesvirus 6,

Koznapi elnevezés és rovidités

Common name and abbreviation

Herpes simplex virus 1 (HSV-1)

Herpes simplex virus 2 (HSV-2)

Varicella-zoster virus (VZV)

B-virus; Herpesvirus simiae (McHV-1)

Human cytomegalovirus (CMV)

Human herpesvirus 6A (HHV-6A)

Human herpesvirus 6B (HHV-6B)



AF037218=NC_001716

Gammaherpesvirinae

AJ507799=NC_007605

DQ279927=NC_009334

AF148805=NC_009333

betaherpesvirus 6B
Human

betaherpesvirus 7

Human
gammaherpesvirus 4
Human
gammaherpesvirus 4
Human

gammaherpesvirus 8

variant B (HHV-6B]
Human herpesvirus 7

(HHV-7)

Human herpesvirus 4
(HHV-4]
Human herpesvirus 4
(HHV-4)
Human herpesvirus 8

(HHV-8)

Human herpesvirus 7 (HHV-7)

Epstein-Barr-virus, type 1 (EBV-1)

Epstein-Barr-virus, type 2 (EBV-2)

Kaposi's sarcoma-associated

herpesvirus (KSHV)

A herpeszvirus fajok legujabb hivatalos elnevezése tiikrozi alcsaladba tartozdsukat (I.
tablazat) (1).

Valamennyi herpeszvirus azonos szerkezetli. Az ikozahedralis kapszidot koriilvevo
boriték felszinén 1évd, virusfajonként eltéré glikoproteinek legfontosabb feladata a célsejtek
receptoraihoz valo kotddés. A boriték nagyon sériilékeny, a kiilviligban hamar tonkremegy,
és ennek kovetkeztében a virion elveszti fertézoképességét. A nukleokapszidban kettds szalu,
linedris DNS, strukturdlis fehérjék, enzimek taldlhatok, tovdbbi enzimek kodoltak. A
nukleokapszid és a boriték kozotti teret a tegument (,,paplan”) fehérjéi toltik ki, amelyek az
Ujabb adatok szerint a virusszaporodds és a gazddra nézve kéros bioldgiai hatdsaik
szempontjabol fontos funkcidkat hordoznak. A genom 70-200 gént tartalmaz, amelyek
jelentds része a herpeszvirus alcsoportokra jellemzden konzervalt. Béta-herpeszvirusokban 14
génbdl 4allo kiilon blokk fordul elé. Minden herpeszvirus species genomjdban legaldbb egy
gazda eredetli gén talalhato. Ezen virusok szaporoddsa a sejtek pusztuldsaval jar (nekrdzis).
Egyes esetekben (pl. Roseolovirusok) programozott sejthaldl (apoptdzis) is lefolyhat (2). A
sejtek kozotti térbe keriild partikuldk mellett valamennyi herpeszvirusra jellemzd, hogy sejtrél
sejtre terjednek, rejtve maradnak az immunrendszer vagy egy€b kiilsd karositd tényezok
hatasa eldl, pl. vérkészitményekben, valadékokban. Ez megneheziti a fert6zés megeldzését
vagy elpusztitasukat (2).

Herpes simplex virusok korében ismert, hogy a fertézOképes virionok mellett un.
konnyti  (light, L) partikuldk is keletkeznek, amelyek modosult boriték- és
tegumentfehérjékbdl allnak, nem fert6zéek (3). Szerepiik hasonld lehet az eukaryota sejtek
altal termelt microvesiculdk vagy exosomak funkcidihoz, amelyek sejteredetli molekulédkat,
tobbek kozott mRNS-, ill. mikro-RNS- (miRNS-) molekuldkat tartalmaznak. Sok célsejthez

kotoédhetnek, a vér-agy gaton athatolnak, a benniik 1év6 szabalyoz6 hatast molekulakkal ezek



mikodését befolydsoljak. A herpeszvirusok emellett fokozzdk az exosomak termelddését.
Akér a konnyl partikuladk, akar a virusok reguldlé hatdsi molekuldit tartalmazé exosomak
kozvetitésével fertdzés nélkiil is a herpeszvirusok szamos sejt mitkodését befolyasolhatjak,
amely egy ujfajta reguldciés mechanizmust jelent. Exosomdkban tovabbitott herpes simplex
virus (HSV)-1-fehérjék latencia és encephalitis kialakuldsét segitik el6. Az Epstein—Barr-virus
(EBV) dltal indukédlt exosomdk a daganatok mikrokodrnyezetében a citotoxikus T-sejtek
pusztuldsit okozzdk. A Kaposi-sarcomdhoz tarsulé herpeszvirus (KSHV) miRNS-ét
tartalmazé exosomdk a daganatsejtek metasztazisat segitik. Cytomegalovirus (CMV) fertdzte
hamsejtek exosomai atiiltetett szervek kilokddését mozditjdk eld. Microvesiculdkban teljes
humén herpeszvirus (HHV)-6-partikuldkat is kimutattak. Valamennyi herpeszvirus species
exosomakon keresztiil is eldsegiti immunrendszert elkeriild képességiiket (4). A konnyl
partikuldk és az exosomdk valamennyi testfolyadékban és valadékban megtaldlhatok, ezek
kozvetitésével kikeriilhetnek a kornyezetbe, bejuthatnak més emberek szervezetébe. Egyeldre
nem ismert, hogy ilyen recipiensekben milyen kdros hatdsokat hozhatnak létre. Arra
vonatkozdan sincs tapasztalat, hogy milyen esetekben €s milyen mddon kell és lehet ezeket a
képleteket 4artalmatlanitani. A gyakorlati kutatdsok nagyon fontosak lennének annak
érdekében, hogy tobbek kozott a nosocomialis fertdzések eldsegitésében feltételezhetd
kofaktor szerepiiket ki lehessen kiiszobdlni.

A sejtmiikddés szabalyozasaban rendkiviil fontosak a miRNS-molekuldk, amelyek a
mRNS-molekulakhoz kétédve gatoljak a fehérjeszintézist. Virusfertdzés esetén termelddésiik
és funkcidik megvaltozhatnak, sét a viruseredeti miRNS-molekuldkkal egyiitthatdsban
segithetik el6 a virusok hatasait. A herpeszvirusok nagyszamui miRNS-molekulai elsésorban a
latencia szabdlyozdsdban, az immunvédekezés gétlasdban, a daganatok kialakuldsdban és a
metasztazis-szorodasban, a HIV-1 aktivalasaban, valamint magzati fertdzés esetén az
idegrendszeri karosoddsokban jatszanak szerepet. Monitorozdsuk prognosztikus értéki, sot
kezelési célpontok is lehetnek, illetve mesterséges miRNS-molekuldkkal, mint lehetséges

gyogyszerekkel, egyes virusfunkciok gatolhatok (5).

Patogenezis

A herpeszvirusok friss, virustartalmu testvdladékkal terjednek. Behatoldsi kapu lehet a szdj, a
szem, a genitalis, 1éguti vagy analis nyédlkahartya. Congenitalis (pl. CMV) és ujsziilottkori
fert6z6dés (HSV), valamint vératomlesztés vagy szovetdtiiltetés (CMV, EBV) révén valo
terjedés is eldfordul. Valamennyi herpeszvirusra jellemzd, hogy egyes sejtek magjaban

extrakromoszomalisan a virusgenom zart, cirkuldris formaban néhdny virusfehérjével egyiitt



episomat alkotva akdr az élet végéig tiinetmentesen megmarad. Minden ember legaldbb egy,
de inkdbb tobb herpeszvirus species hordozdja, virusrezervodrnak tekinthetd. Belsd vagy
kiils6 hatasokra egyik vagy masik virus aktivalédik. Az aktivdlodas az egyes speciesekre
jellemz6 klinikai tiinetekkel jar: rekurrens fertézés jon 1étre. Esetenként a primer és rekurrens
fertézés eltérd tiinetekkel jarhat. A legtobb primer fertdzés kisgyermekkorban torténik és
tiinetmentes (kivéve a varicella-zoster virusét, VZV) vagy enyhe. A késdi (pl. serdiil6kori)
primer fertézés vagy rekurrens fert6zés stlyosabb. Immunkarosodott egyénekben a lappango
herpeszvirusok konnyen aktivalodnak, opportunista fertdzéseket okoznak. Perzisztencia soran
az aktivalodott virusok tiinetmentesen iriilnek vérrel, nydllal, genitdlis vdladékokkal, és
fogékony embereket megfertézhetnek. Ilyen esetekben a fertézéforrds felderitése nehéz. A
kismértékli virustermelés a természetes immunitdst ugyantgy stimuldlja, mint a normaélis
baktériumflora (6). Virionok képzddése nélkiil részleges génexpresszid is torténhet, a
géntermékek, akdar RNS- vagy fehérjemolekuldk, koéros bioldgiai  hatdsokat
eredményezhetnek. A herpeszvirusok az emberi viroma részeinek tekinthetdk, ami felveti a

kérdést, hogy 1étezik-e a szervezetben normalis virusflora (7).

A herpeszvirus fajok sajatossagai

Az emberi fertdzést okozd fajoknak (I tdbldzat) nagyon eltérd az epidemioldgiaja, a
koérokozé képessége, és ezek kovetkeztében a veliik kapcsolatos orvosi €s kozegészségligyi,

jarvanytani gyakorlat.



Alphaherpesvirinae alcsalad

Jellemz6 rajuk a gyors szaporodas sokféle sejttipusban, a fert6zott sejtek elpusztitasa, ¢l6ben

pedig lappangas, elsdsorban az érzdidegducokban.

Simplexvirus nemzetség

Herpes simplex virus 1 és 2

Mindkét virus kozvetlen érintkezéssel, nyallal, genitalis valadékokkal terjed, sokszor
tiinetmentes virusiirités eredményeként, amely tipikus perzisztens fert6zés. A HSV-1-fertdzés
kovetkezménye ajakherpesz, ritkdn gingivostomatitis, pharyngitis, conjunctivitis, hepatitis,
encephalitis. A HSV-2 genitalis herpeszt okoz, szévodményként urethritis, cervicitis,
vizeletiiritési képtelenség, analis fertézés fordult eld. A trigeminalis, illetve a sacralis
ganglionban lappangé virusok neuralgiat valtanak ki. Fleg az orogenitalis kapcsolat miatt az
utobbi évtizedekben a HSV-1 az urogenitalis herpesz eseteinek 10-30%-4ért, a HSV-2 pedig a
nem genitalis herpeszek 10-20%-aért felelés. A gyermekkori HSV-1-fertézések soran
kialakulé antitestek mérséklik a HSV-2 szaporoddsat, hidnyukban a primer HSV-2-fertdzés
sulyos. Vilagszerte egyre gyakoribb a genitalis herpesz, amely az ujsziilottekre nézve is
veszélyes, esetiikben haldlos encephalitist okozhat. Mikrosériilésekben mindkét HSV a boérbe
juthat. Egészségiigyi dolgozok, koztilk mentéapolok, fogorvosok nosocomialis fertdzését a
HSV-1, a kozosségben szerzett bdrherpeszt a HSV-2 okozza. Rekurrens fertdzést
stresszdllapotok véltanak ki, melyek kovetkeztében a primer fert6zés helyéhez kozel
hélyagcsdk keletkeznek, keratitis — foleg helyi szteroidkezelés sordn — alakulhat ki. HIV-
fertézottekben  tracheobronchitis, oesophagitis, pneumonia 1éphet fel opportunista
fertdzésként, csontveld- vagy Ossejtatiiltetést kovetden encephalitis jelentkezik. A HSV-1 és 2
korai géntermékei a HIV-1 szaporodasat serkentik. A hdlyagcsédk alatt sériilt hamfelszin a
HIV-1 szaméra behatoldsi kapu. A HSV-1 kofaktor lehet férfiak terméketlensége esetén,
erythema multiforme, fogagygyulladas, idiilt, senyvesztd, idiopathids neuroldgiai szindromék,
Alzheimer-koér, schizophrenia, dementia, epilepszia, sclerosis multiplex kialakuldsdban. A
HSV-2 szerepét a méhnyakrék etiol6gidjdban nem sikeriilt bizonyitani (8).

A holyagesakbol a virusok kitenyészthetok, de a diagnosztikdban mar kevéssé
alkalmazzak. A nukleinsavak kimutatasira a PCR valt altalanossa (9). Az antitestek
kimutatasa fajspecifikus. A szerokonverzié bizonyitdsa és encephalitis esetében az
intrathecalis antitestek vizsgalata fontos. Az acyclovir alkalmas a kezelésre, a kidjuldsok
megeldzésére, a magzati fert6zés kivédésére (10, 11). Vakcinat nem sikeriilt eldallitani, mert a

kivaltott magas antitestszint ellenére a virusok sejtrol sejtre terjedését nem akadalyozzak meg.



A jovoében a citotoxikus, HSV-specifikus T-sejtek aktivalasat kivaltd vakcina lesz taldn

alkalmazhaté.

Majomherpesz B virus (Cercopithecine herpesvirus 1, kordbban Herpesvirus simiae,
majom B virus

A virus rhesus és makdké majmok kozott testvaladékaikkal tiinetmentesen terjed. Kisérleti
allatokbdl harapas, karmolas révén jut emberbe (zoonosis). Influenzaszert tiineteket kovetdéen
a kozponti idegrendszer kdrosodik, 1égzésbénulds a haldlok. A virus tenyésztése a
legbiztonsagosabb ,,biosafety level” (BSL) 4 laboratériumban torténhet. A szeroldgia a HSV-
1/2 keresztreagdld antitestek miatt csak retrospektiv. Gyorsdiagnosztika PCR segitségével
lehetséges. Posztexpozicids profilaxis nagy mennyiségli acyclovir, valaciclovir adéasaval
lehetséges, de a letalitds igy is 20% koriili. Megeldzés szempontjabol specifikus kérokozo6tdl
mentes kisérleti allatdllomany fenntartdsa, egyéni védOeszkozok haszndlata sziikséges.
Inaktivalt virus, gB vagy gD DNS-vakcindk éltal indukdlt magas antitestszint nem véd a

fertézés ellen (12).
Varicellovirus nemzetség

Varicella-zoster virus [VZV, baranyhimlé-évsémor virusa)l

Ez a virus a kérokozdja a gyermekkori baranyhiml6nek (varicella) és a dorsalis ganglionbdl
aktivalodva az 6vsomornek (herpes zoster). Cseppfertdzéssel €s a borholyagesak bennékével
terjed. A baranyhimlé szévodményeként Staphylococcus aureus vagy hemolizald
streptococcus okozta borfert6zés, cerebellaris ataxia, encephalitis, sepsis, pneumonitis, Reye-
szindroma alakulhat ki. Transplacentaris fert6zés kozponti idegrendszeri, érzékszervi
karosoddsokkal jar6 congenitalis varicella szindromdt okoz. A latencia idején nincs
tiinetmentes virusiirités. Az utébbi évtizedben immunkompetens, 5 évnél fiatalabb
gyermekekben a baranyhiml6 incidencidja megemelkedett, esetenként sulyosabb lefolyassal,
és a haldlozasi arany is nétt. Immunszupprimalt egyénekben a VZV reaktivalodasa sordn 1j,
életveszélyes klinikai képek jelentek meg. Szervtranszplantacidkat kovetden pneumonia, akut
madjelégtelenségt, coagulopathia, HIV-fertézottekben disszemindlt VZV-fertdzés alakulhat ki,
akar bortinetek nélkiil is. Ossejtatiiltetésben részesiilt gyermekek baranyhimléje silyos
cellularis immunzavarral, kiiitésekkel, tiidégyulladassal, DIC (disszemindlt intravascularis
koagulacio) kialakuldsdval jarhat, kiilonosen szteroidkezelés idején. Ismeretlen hattér
esetében malignitast kell keresni. A diagnosztika alapja a minden mintabdl végezhetd PCR;a

valds idejii PCR a legérzékenyebb. A szeroldgiai vizsgalatok, féleg immunkompromittalt
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betegek esetében, bizonytalanok. Kezelésre, illetve megeldzésre acyclovir, valaciclovir,
famciclovir, sulyos esetekben IVIG (iv. immunglobulin) vagy VZV-immunglobulin (VZIG)
alkalmazhat6. Kozel két évtizede elérheté a vakcinalas. Az ¢él6, gyengitett, Oka torzsbol
szarmaz6 oltdanyag gyermekeknek, fertézés irdnt fogékony, transzplantaciora varo
egyéneknek adhat6. Az oltas bevezetése ota jelentdsen csokkent a megbetegedések szdma, de
az oltas ellenére kialakulhat dn. 4ttoréses, enyhe lefolyasu betegség. Oltast kdvetden harom
hoénapig terhesség ne kovetkezzen be, illetve varandés személy ne keriiljon kapcsolatba oltott
egyénnel! Baranyhimld és 6vsOmor esetében a porkosodés kialakuldsdig a betegeket izoldlni

kell (13).

Betaherpesvirinae alcsalad

Jellemzdjiik a szlik gazdaspecifitds, lassi szaporodds kevés sejtféleségben, perzisztencia az

immusejtekben, nydlmirigyekben.
Cytomegalovirus nemzetség

Human cytomegalovirus

Az emberi cytomegalovirus (HCMV) primer fertézését kovetden perzisztencia alakul ki a
CD34+ myeloid prekurzor sejtekben, monocytdkban, a nyalmirigyek és a vese epithelialis
sejtjeiben, ahonnan a virus aktivdlodhat. TNF-alfa, adrenalin, prosztaglandinok,
daganatellenes gyogyszerek, T-lymphocyta-ellenes antitestek eldsegitik a virus reaktivaciojat.
A CMV a p53 tumorszuppresszor gén gatldsdval a tumorndvekedést serkentheti. A betegek
¢letkilatasainak szempontjabol fontos az elsddleges fertdzés és a reaktivalodas, illetve
immunkompetens vagy mas okbdl immunszuppresszalt egyénben jatszott szerepének
elkiilonitése. Az elsddleges transplacentaris fert6zés congenitalis cytomegalovirus-
zarvanytestes betegséget okoz. Perinatalis (cervixvaladék), anyatej kozvetitésével vagy az
els életévben tortént fertdzést kovetden honapokig tartd tiinetmentes virusiirités zajlik.
Serdiilékortol a CMV szexudlis atvitele valik gyakoriva. Atvitel ritkdn vératomlesztéssel is
lehetséges. Egészséges felndtt primer CMV-fert6zése legtobbszor ismeretlen forrasbol
szarmazik és tiinetmentes. Esetenként mononucleosis infectiosa, hepatitis, Guillain—Barré-
szindréma, immunoldgiai zavarok, meningoencephalitis, myocarditis, haemolyticus anaemia,
kititések is eléfordulhatnak. A CMYV jelentdsége megnétt az immunszuppresszalt betegekben
kialakul6 életveszélyes klinikai képek miatt. A humordlis immunitds nem véd a
reaktivalodassal szemben. Atiiltetett csontveld, ssejt vagy szerv kozvetithet tiinetmentes

vagy mononucleosis infectiosa-szeri primer fertdzést, fiatalabb betegekben. A késébbi
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életkorokban gyakoribb a litens virus aktivalédasa, a fertdzés szisztémassd valasa, amely
,CMV-betegség” néven ismert. SzovOdményként bakterialis vagy gombas fertdzések, a
legtobb szerv gyulladésa, elégtelensége alakulhat ki, akarcsak HIV-fertdzottekben a hatékony
antiretroviralis kezelés bevezetése elott (foleg gastrointestinalis tiinetek, vasculitis,
hormonzavarok domindltak). Ezek magas haldlozédsi ardnyhoz vezetnek. A CMV és HIV
kolcsonosen aktivdlja egymadst, gyorsitva az AIDS elérehaladésat (14).

A diagnosztika sordn a szerokonverzié gyermekkorban, immunszuppresszaltak korében,
tervezett terhesség, illetve sejt- vagy szervatiiltetés eldtt vizsgalandd. Szeronegativ recipiens
szdmdra szeronegativ donorbdl szarmazd graft sziikséges. Szeronegativ varandés személy
rendszeresen ellendrizendd. Mononucleosis infectiosa gyanujakor a heterofil antitestek hianya
¢észlelhetd. Az IgM perzisztencidja, ill. reaktivalaskor ujratermelddése miatt az alacsony
aviditdsu IgG vizsgalata sziikséges. A virus congenitalis, perinatalis fertézést kovetden,
rekonvaleszcencia sordn, valamint immunszuppresszaltak valadékaibol kitenyészthetd,
azonosithatok antigénjeik, illetve nukleinsavuk. Az antiviralis kezelés hatasossagat vérben és
liquorban a virusok képiaszdméanak mérésével monitorozzak, amely prognosztikus értéki.

Kezelésre, kemoprofilaxisra, ill. preemptiv kezelésre ganciclovir, valganciclovir
alkalmazhat6 (10, 11). Foscarnet vagy cidofovir AIDS-betegek retinitisében alkalmazott, de
az eldbbi szerekre rezisztens virusok ellen is hasznalhatok. Vesetoxicitasuk, illetve a cidofovir
esetleges teratogén hatasa miatt eldirasuk korlatozott. A fomivirsen AIDS okozta retinitisben
lokdlisan haszndlhat6. Kordbban immunszupprimaltak esetében passziv immunizdlds tortént
hiperimmunsavéval vagy gamma-globulinnal. Magzati fertézés kivédésére hiperimmunsavé
jon széba. A CMV okozta betegségek megeldzésére vakcina lenne idedlis. Elolt virust
tartalmazé oltéanyag nem eredményezett hatékony védelmet. Rekombinéns fehérjéket vagy
DNS-t tartalmaz6 alegységvakcindk in vitro a citotoxikus immunvalaszt serkentik, de klinikai

kiprébalasuk varat magéra (15).
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Roseolovirus nemzetség

Human herpeszvirus 6A és human herpeszvirus 6B

Az emberi 6-os herpeszvirus izolatumait elészor két tipusba, utébb a Nemzetkozi
Virusrendszertanban két onéllé speciesbe soroltdk: HHV-6A és HHV-6B, emiatt 9 emberi
herpeszvirus speciest ismeriink. Sem a korabbi izolatumokkal kapcsolatos lefrdsok, sem a
jelen kozlések egy része nem kiiloniti el a két fajt: ez tudoményos és orvosi mithibanak
szamit! Ha nem szerepel az A vagy B megjelolés, a leirdst mindkét fajra lehet vagy kell
vonatkoztatni. Szdmos kozos génjiik és kiilonleges génjeik is vannak. Genomjuk mindkét
vége hasonl6 az emberi telomérekéhez. Az adenoasszocialt virus 2-es tipusdnak (AAV-2) rep
génjével homolég U94 a lappangé dllapot fenntartdsdban jatszik szerepet. A HHV-6A a
CD46, a HHV-6B a CD134 receptorhoz kotddik, de mindkét species a CD4+ immunsejteket
fertdzi elsdsorban, amelyekben élethosszig tartd latenciat alapoz meg, anergidjukat is okozva.
A HHV-6A iéltal indukalt cellularis transzkripcids faktorok ugyanazon sejteken beliil, mig a
HHV-6A-fertdzott sejtekbdl felszabaduld interleukinek mas sejtekben serkentik a HIV
szaporodasat (16). A HHV-6B 4ltal indukalt interleukin-mintdzat gétolja a természetes
humordlis és cellularis immunitds miikodését. Az immunrendszer hatdsainak elkeriilése
céljabol az UB3, Ul2 és U51 gének termékei emberi gének homoldgjaiként téves informaciot
kozvetitenek. A HHV-6A Afrikdban a gyermekek jo részét fertdzi tiinetmentesen, viszont a
fejlett orszagokban feltehetéen nemi uton terjed. A HHV-6A a nagyszdmdu afrikai bevandorld
révén eldrelathatdlag jobban elterjed, €s az eurdpai népességben tobb betegség prevalencidjat
novelni fogja. A felndttkori primer fert6zést és a reaktivalodast sulyos kdzponti idegrendszeri
tiinetek kovethetik, els6sorban csontveld- vagy Ossejtatiiltetéssel jaré immunszuppresszid
talajan. A HHV-6A jellemzdje mas virusok transzaktivaldsa. A papillomavirusok
aktivalasadval a méhnyakréakot stilyosbitja, az EBV aktivalasa a lymphomaképzddést segiti eld,
kiilonosen HIV-fertézottek agyi lymphomait, de kozvetleniil is hozzajarulhat az AIDS-szel
Jar6 dementidhoz. HHV-6A a sclerosis multiplex kialakuldsdban is szerepet jatszik (17).

A HHV-6B rendszeresen tiinetmentesen iiriil a nyallal, és fél-egy éves korban fert6zi a
gyermekek legnagyobb részét. Az esetek kis szdzalékaban exanthema subitum (roseola
infantum, 6. betegség) vagy ldzas-gorcsos éllapot alakulhat ki. A HHV-6B teljes vagy
részleges reaktivaloddsa pleiotrop hatdsd. Szervek dtiiltetésével jaré immunszuppresszid
talajan a CMV és a HHV-7 reaktivdlddasaval egyiitt stilyosbitja a CMV-betegséget, tobbnyire
felndttkorban. Gyermekkorban csontveld-, illetve Ossejtatiiltetést alkalmilag haldlos végl
encephalitis indukcidja kovetheti (17). A HHV-6B részleges génkifejez0dése bizonyitott

Hodgkin- és nem-Hodgkin lymphomak, haldntéklebenyi epilepszia, sclerosis multiplex, idiilt
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faradtsdg tiinetegyiittes lefolydsdban. A terhesség sordn bekovetkezett fertdzés is
komplikécidkkal jar (18). Rendkiviil kiilonleges modon, a humén endogén retrovirusokhoz
(HERV) hasonléan, mind a HHV-6A, mind a HHV-6B egymastdl fiiggetleniil, az emberi
kromoszomak telomér régidiba integralodva is eléfordulhat a népesség kozel egy
szdzalékdban, és a Mendel-szabalyok szerint atoroklédik (19). Reaktivalédasuk silyos
immuntoleranciat, valamint neuropszichiatriai tiineteket hozhat 1étre serdiilokben és fiatal
felndttekben, amelyek néhany év elteltével megsziinnek, mas vonatkozasban jelentdségiik
még feltarasra var (20).

A diagnosztika sordn alapvetd a két species elkiilonitése. A szeroldgia elsdsorban a
szerokonverzié bizonyitdsara szolgal. Immunszupprimélt betegekben, a rekurrens fert6zésben
1ismét megjelend IgM miatt az IgG aviditasdnak vizsgalata sziikséges. Az intrathecalis antitest
meghatdrozasa az idegrendszeri fert6zés koroki szerepének megallapitasban fontos. A virusok
kitenyésztése csak néhany lymphoid eredetli sejtvonalban lehetséges, ezért rutinszeriien nem
haszndlatos. A két species legbiztosabb elkiilonitése PCR-alapi mddszerekkel lehetséges vér-,
liquor- és nydlmintdkbdl, tovabba a genitalis valadék mintdibol. A kvantitativ PCR a virusok
képiaszamanak, a kezelés sikerességének monitorozdsara szolgdl. A fajspecifikus
virusantigének kimutatdsa agyszoveti és mas post mortem mintakbdl kutatasi célu.

A kisgyermekkori vagy szexudlisan atvitt, tiinetmentes fert6zések nem igényelnek
antivirdlis kezelést. A HHV-6A és HHV-6B szaporoddsa nem gétolhaté acyclovir addsaval.
Immunkérosodott egyének esetében gyakori hiba az acyclovir kezelés inditisa HSV-1-
reaktivalodas feltételezése alapjan, mialatt az akar szisztémadssd valé HHV-6 irreverzibilis
karosodasokat okoz. Ganciclovir €s szdrmazékai, foscarnet és cidofovir alkalmazhatdk sdlyos
primer vagy reaktivalodott fertézésben. Szédmos laz- és hanydscsillapitd, gorcsoldo,
daganatellenes és antibakteridlis gydgyszer, valamint immunstimuldns kémiai anyag képes
reaktivalni a HHV-6 fajokat (19). A virusellenes szerek jelentds toxicitassal rendelkeznek,
mindegyikiik esetében leirtak rezisztens HHV-6 torzseket. A sejt- és szervatiiltetések kapcsan
a recipiensek sajat hordozott virusa reaktivdlodik, szeronegativ egyénekben pedig az 4tvitt
virus. Utobbiak szdmadra szeronegativ donorbdl szdrmazé bioldgiai anyag atiiltetése lenne
kivanatos, de a széles korti atfert6zottség miatt ez nehezen oldhatéo meg, inkabb a fent emlitett
gyogyszerek profilaktikus vagy preemptiv addsa szokdsos. Ezek a CMV és HHV-7
tarsfert6zések ellen is hatékonyak. Roseolovirus-fertdzés esetében a betegek elkiilonitése nem
sziikséges, de a feliilfert6zodés elkeriilésére szigord higiénés rendszabalyokat kell alkalmazni

17).
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Human herpeszvirus 7

Az emberi 7-es herpeszvirus a HHV-6B genomjihoz hasonlit, de nem tartalmaz HHV-6 U94
(rep) gén homologot. CD4+ immunsejteket fertéz elsésorban, és ez a receptormolekula is,
amelyért a HIV-1 is verseng. Latens fertdz¢és alakul ki e sejtekben és a nydlmirigyekben. T6bb
génterméke gitolja a CD8+ citotoxikus T-lymphocytdk aktivitdsit. A CD46 receptor
kifejez0désének fokozasaval eldsegiti egyéb mikrobdk (pl. HHV-6A, egyes adenovirusok,
kanyarévirus, Neisseria gonorrhoeae) megtapadasat. Az U12 és US1 gének kemokinreceptor-
homolégokat kédolnak, amelyek aktivalodasa eldsegiti a fertézott lymphocytak szétterjedését
a szervezetben. A HHV-7 hatdsara megvaltozott citokinmintdzat mérsékelten
immunszuppressziv hatdsi. A HHV-7 emberi kromoszémadkba tortént integracidja talan
lehetséges (21).

A HHV-7 vilagszerte eléfordul, 3-4 éves kord gyermekek tobbnyire tiinetmentesen,
esetleg mulé lazas-gorcsos allapot megjelenésével fertdzédnek a kornyezetiikben 1évok
nyélaval tiinetmentesen iiritett partikuldkkal. Immunkompetens gyermekekben encephalitis
nagyon ritkan alakul ki. Feln6ttkorra a szeroprevalencia kb. 70%, primer fertdzés barmely
¢letkorban el6fordulhat. Fiatal felndttekben az elsddleges fert6zést kititésekkel jaro, elhuzodo,
de magatél gyoégyulé pityriasis rosea (rézsahdmlds) kovetheti. Primer fert6zés
immunkompetens felndéttben rendkiviil ritkan maradvanytiinetekkel jaré bénuldsokat,
sokszervi elégtelenséget, encephalitist okozhat. CMV- ¢é&s HHV-6B-reaktivalodassal
parhuzamosan a HHV-7 is reaktivalodik szervatiiltetéseket kiséréd immunszuppresszio talajan,
stilyosbitva a CMV-betegséget. Ujabb adatok szerint a HHV-7 egymaga, vagy CMV, HSV-1
€s mas virusokkal egyiitt, esetleg lezajlott HHV-6B okozta encephalitist kovetden ismételten
nagyon sulyos, akdr haldlhoz vezetd encephalitist okozhat leukaemidk, lymphomak miatt
végzett csontveld- vagy Ossejtatiiltetés kapcsan. A HHV-7 a HHV-6B transzaktivalasara
képes, a HHV-8 pedig a HHV-7 aktivdlodasat vélthatja ki (17).

A HHV-7 diagnosztikdjdban a szerokonverzié bizonyitdsa fontos. Liquorban a magas
titeri antitestek jelenléte az encephalitis bizonyitdsaban jatszik szerepet. Immunkdrosodott
betegek esetében az elsddleges, illetve reaktivalodott fertézés eldontésére az IgG aviditasanak
vizsgalata sziikséges. Encephalitis esetében a liquor dltaldnos laboratériumi eredményei igen
nagy szoOrdst mutatnak, kiilonosen CMV-tarsfertézés esetén. A liquorban és a szérumban a
citokinek, kemokinek monitorozédsa az encephalitis prognosztizdlasahoz jarul hozza. A HHV-
7-ellenes antitestek szeroldgiai keresztreakciét adnak a HHV-6- (A, B) ellenes antitestekkel,
de elérheték HHV-7-re specifikus eljarasok is (pl. ELISA). A HHV-7 kitenyésztése csak
specidlis sejttenyészeten lehetséges, rutindiagnosztikdban nem alkalmazhatd. Az érzékeny

fészkes PCR alkalmazdsidt a vér, a vérsejtek, a liquor és sejtjei HHV-7-tartalmanak
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meghatdrozdsara a valds-idejii PCR valtotta fel, amely a kezelés sikerességének nyomon
kovetésére alkalmas. Gyors, elkiilonitd diagnosztika céljara az Osszes herpeszvirust vagy
encephalitist okoz6 egyéb virusokat kimutatni képes multiplex PCR alkalmazhato.
Virusantigének kimutatdsa immunhisztokémiai vagy immunfluoreszcencids maoddszerrel
gyakorlatilag kérszovettani jellegii, kutatasi célokra alkalmazzak.

A primer fertdzések nagy része tiinetmentes, az esetleges lazas-gorcsos dllapotok
hatterét nem szoktdk vizsgélni, a pityriasis rosea pedig magatdl is elmulik, virusra haté
gyogyszerelés nem sziikséges. Az antivirdlis kezelés nagyon fontos a felnéttkori, sulyos,
bizonyitottan HHV-7 eredetii primer fertdzések, illetve sejt- vagy szervatiiltetések alkalmaval
reaktivalodott fertézések ellen. A HHV-7 esetében sincs tudomdnyosan megalapozott,
nemzetkozileg ajanlott és elfogadott kezelési stratégia, csupdn tapasztalatok szerint tobbféle
protokoll. A HHV-7 kevésbé érzékeny ganciclovir €s szarmazékai irant, mint a HHV-6 fajok,
de sok sikeres alkalmazdsrdl szamoltak be szervdtiiltetés vagy encephalitis eseteiben. A
foscarnet is alkalmazhat6, a ganciclovirhez hasonldéan képes atjutni a vér-agy gaton. A
cidofovir haszndlatos még, de a kdzponti idegrendszerbe jutdsa nem ismert jol. Ezek a szerek
mindegyik béta-herpeszvirus ellen hasznélatosak, valamennyi szert hetekig-honapokig kell
alkalmazni, toxikus hatdsuk ronthatja az alapbetegséget. Rezisztens virusmutansokat is leirtak
mar. A virusaktivalodds megel6zésére nem ajanljak haszndlatukat, csak a mar bizonyitott
reaktivalédas esetén. Klinikailag vagy laboratériumi eljardsokkal bizonyitott HHV-7-
fertézésben szenvedd beteget nem kell izoldlni, de az altalanos betegapolasi és higiénés

rendszabalyok betartasa elonyos (17).

Gammaherpesvirinae alcsalad

Jellemzd tulajdonsaguk a virusfajonként meghatdrozott immunsejtek fertézése, ezekben

lappang6 fertdz¢és kialakitasa.
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Lymphocryptovirus

Epstein-Barr-virus

Az EBV a CD21 receptorokhoz kapcsolddik, amelyek B- és T-lymphocytdkon, cervicalis
hamsejteken, oropharyngealis laphdmsejteken és a nydlmirigy laphdmsejtjein taldlhatok. A
fert6zott hamsejtek kis részében folyik virusszaporodds. A naiv B-sejtekben lappangé EBV
egyes géntermékei, pl. az EBV nukledris antigén (EBNA 1,2), a ,late membrane protein”
(LMP1, 2A, 2B), a mikro-RNS (EBER1,2, miR-BART) apoptézisgatld, metasztazist serkentd,
ill. immunmoduldns hatdsdak, a sejteket transzforméljdk és immortalizadljak. A virus
reaktivdl6ddsa sordn a ZEBRA gén, majd az igen korai (BZLF), korai (enzimek) és késdi
(viral capsid antigen, VCA;gp350) gének kodoljak a virionok termelddését. Latens dllapotbdl
a litikus szakaszba torténd atmenetet endogén tényezOk vagy extracelluldris vesiculdk
kozvetitésével a sejtekbe jutott mRNS-molekuldk is befolydsoljadk. Kémiai anyagok, pl.
hiszton-deacetildz-gatlok, forbol-észterek, demetildlé &4gensek, egyes daganatellenes
gyogyszerek is aktivalhatjdk a lappang6 virust.

Az EBV vilagszerte eléfordul. Az EBV-1 Nyugat-Eurépaban, az EBV-2 tipus Afrikdban
endémids, az amerikai kontinensen mindketté megtalalhatd. Homoszexualis férfiak korében
gyakorivd vélt az EBV-2 hordozasa. Feliilfertzés mononucleosis infectiosa ismételt
kialakulasaval jarhat. Az EBV epidemiologidjaban a tovabbi jelents valtozas Osszefligg a
szocidlis és higiénés viszonyok atalakuldsaval. A virus kozeli kontaktus révén terjed. Kordbban a
gyermekek legnagyobb része tobbnyire tlinetmentes primer fertézésen esett at. Az EBV
anyatejben is kimutathatd, transzplacentdrisan is atjuthat. Rossz higiénés kornyezet jelentOs
kockazati tényezOnek mindsiilt. A fejlett orszagokban egyre inkabb felndttkorra, a szexudlis élet
kezdetére tolodik el a primer fert6zés. Ilyenkor az EBV csokol6zas révén terjedve mononucleosis
infectiosa kialakulasat eredményezi, amely magas lazzal, lepedékkel fedett mandulagyulladéssal,
a nyirocsomok, médj, lép megnagyobbodasaval jar. A citotoxikus T-sejtek elpusztitjdk a fertdzott
sejteket, és a betegség nyom nélkiil gyogyul. Szovédmények felléphetnek, mint Iépruptura,
kozponti idegrendszeri elvaltozasok, myocarditis, pericarditis, bevérzések az agyban és maés
szervekben, sargasidg, Mycoplasma pneumoniae feliilfertdzés okozta tiidogyulladas, idiilt
faradtsag tlinetegyiittes. Ritkan halalozas el6fordulhat, pl. X-kromoszémahoz kotott recessziv
immunhidnyos egyénekben. A torokbdl akar masfél évig is iriilhet a virus. A fertdzés
¢lethossziglan torténd hordozéast eredményez. Az afrikai Burkitt-lymphomdkban, illetve a
délkelet-azsiai nasopharyngealis carcinomékban az integralédott EBV kimutathat6. Hodgkin- és
non-Hodgkin lymphomadk, sclerosis multiplex kivéltdsdban szerepet jatszhat az EBV. Az EBV

immunszupprimdlt betegekben éltalanos sulyos és malignus elvaltozasokat valt ki. Elsésorban
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allogén Ossejt-atiiltetést 1-3 honappal kdvetve a T-sejtes immunitds elnyomadsa sordn akér a donor
EBV-hordoz6é B-sejtjeibdl kiindulé primer fertdzés, de leggyakrabban a recipiens latens
fertozésének aktivalodasa kovetkezményeként un. poszttranszplantacios lymphoproliferativ
betegség (PTLD) jelentkezhet. Mononucleosis infectiosa tlineteire és szovodményeire
emlékeztetd allapot, majd poliklonalis B-sejt-szaporulat alakul ki, késdbb egy-két klon malignus
transzformdécidja és elszaporoddsa a nyirokszervekben, gastrointestinalis traktusban, parenchymaés
szervekben, kozponti idegrendszerben lymphomak kialakuldsahoz vezethet. Vese, méj, csontveld
atiiltetését kovetoen is kialakulhat PTLD, de sokkal késobb, akar évek mlva is, sot
lymphoproliferativ  koérképek is jelentkezhetnek. AIDS-betegek B-sejtes lymphomainak
egyharmaddbdl, ill. valamennyi agyi lymphomdjukbdl kimutathaté az EBV. Az EBV a HIV
transzaktivalasaval az AIDS lefolyasat gyorsitja. Szdjiiregi hajas leukoplakia transzplantaltakban,
AIDS-betegekben jelenhet meg mint joindulati daganat a nyelv széli részén, beldle az EBV
mindig kimutathat6 (22).

Az EBV géntermékeinek, valamint az antitesteknek a kimutatdsa és az eredmények
értelmezése bonyolult. Mononucleosis infectiosa esetében a monocytdk és lymphocytdk
domindljdk a fehérvérsejtszam 60-70%-at;VCA és EBNA antigéneket és IgM jellegii heterofil
antitesteket lehet kimutatni. Immunkompromittdlt egyénekben a humordlis immunitds
gyengiilt. Legbiztosabb a virus-DNS kimutatdsa a szérumbodl. Sejt- vagy szervitiiltetést
kovetden 3 honapig a reaktivalddott virus monitorozasa a kezelés ellendrzésére is szolgal.
Atiiltetett sejtekben, szervekben az EBER génre specifikus in situ hibridizdciéval lehet a
virust kimutatni. Lymphoproliferativ koérképekben a transzformalé hatdsu géntermékek
(EBNA-2, LMP) bizonyitjdk az EBV szerepét.

Az EBV proteinkinidz enzime foszforildlja az acyclovir és ganciclovir molekuldkat, akut
fertézésben ezért alkalmazhatok (7). EBV-reaktivalodas sordn az alapbetegség kezelése, az
immunszuppressziod enyhitése elsérendi. Preemptiv beavatkozds a CD20+ B-sejteket pusztitd
rituximab monoklondlis antitest, prednizolon, daganatellenes szerek (pl. cyclophosphamid,
vincristin, doxorubicin) kombin4lt addsdval lehetséges. Ujszerti javaslat, hogy a rosszindulatt
elvaltozasokban a latencia médjan haté EBV reaktivalodasat kell elérni kémiai anyagokkal,
majd a daganatsejtekben szaporodd virusok a sejteket elpusztitjdk (23). A fertdzés
megelézésére vakcina nincs. EBV-negativ recipiensekbe EBV-negativ donort6l szdrmazé
biologiai minta 4tiiltetése sziikséges. Mononucleosis infectiosa megeldzésére a promiszkuitas

keriilése ajanlhato.

Rhadinovirus
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Human herpeszvirus 8 [Kaposi-sarcomahoz tarsult herpeszvirus, KSHV/

A HHV-8 1994 6ta ismert. Jelentdsége igen nagy az emberi herpeszvirusok kozott, mert az
AIDS gyakoriva valdsdval a virus epidemioldgidja gyokeresen megvaltozott. A Kaposi-
sarcoma (KS), a multicentrikus Castleman-betegség (MCD), a primer efftiziés lymphoma
(PEL), ill. a KSHV-hoz tarsult gyulladasos citokin szindréma (KICS) 1étrejottében sziikséges
korokozd, de az 0jabb vizsgalatok szerint egymagéban nem elégséges tényezo (24).

A virusban talédlhato daganatkeltd, immunkarositdé gének nagyrészt a koevolicié soran
keriiltek be az dsemberi sejtekbdl a virus genomjaba. A HHV-8 célsejtjei az endothelsejtek,
B-sejtek, monocytdk, receptora a CD45 molekula. A lappangds, immunelkeriilés és a
daganatkeltés folyamatdban latens géntermékek (pl. LANA, kaposin, vFLIP), tobb
viruseredetli miRNS, és a G-proteinhez kapcsolt receptor (GPCR) homol6g is szerepet jatszik.
Ezek serkentik a rapamycin mechanikus célmolekuldk (mTOR) aktivitasat, a viralis és humdn
IL-6 termelést, amelyek a B-sejtek szaporoddsit, a vascularis endothelsejt-novekedési faktor
(VEGF) expresszidjat fokozzak. Az utébbi a sarcoma kialakuldsdnak kozéppontjdban az uj
erek képzodését, az orsdsejtek szaporoddsiat fokozza. Stresszhatdsok, kémiai anyagok
indithatjdk meg a HHV-8 szaporodasat. A HHV-8 véltozatai 6t csoportba sorolhatdk: az A és
C Ko6zép- és Kelet-Eurépdban, valamint Eszak-Amerikdban, a B Fekete-Afrikdban, a D és E
amerikai indidnokban és a csendes-6cedni szigetlakokban fordul eld. Szerologiai
modszerekkel nem kiilonithetok el, molekularis epidemioldgiai jelentdségiik van (25).

A HHV-8 els6ésorban a nyallal terjed. Valdsziniileg nemi uton is terjed, els6sorban
homoszexuadlis férfiak korében. A primer fertdzés legtobbszor tiinetmentes. Fekete-Afrikdban
gyakori a gyermekkori fertdzés, itt az endémias teriileteken a virus elterjedtsége 50%, a
mediterrrdn térségben 10-20%, Magyarorszagon 2-3%, az északi orszdgokban ritkabb,
homoszexudlis populdcidkban 20-30%. A nagyszamu fekete-afrikai bevandorlé miatt az
eurdpai epidemiolégia gyokeresen megvaltozhat. Az AIDS-jarvanyt megel6zden a sporadikus
formdja volt ismeretes idds, eurdpai emberek korében. Szervatiiltetések (elsdsorban
vesetranszplantacié) sordn a nagyfoku, szteroidok és cyclosporin alkalmazéisaval kivaltott
immunszuppresszio kockazati tényez6 az Un. iatrogén Kaposi-sarcoma létrejottében, amikor is
a donor vagy a recipiens altal hordozott virus aktivdlédik. Afrikdban az endémids forma
helyett az AIDS-hez tarsult daganat keriilt elétérbe. A HHV-8 és HIV-1 kolcsondsen
aktivaljak egymast (25).

A Kaposi-sarcoma a bordn, a szaj nyalkahartydjan, a szemen megjelend, tobbes, livid,
fajdalmatlan maculdk vagy csomok formdjaban jelentkezik. Fdjdalom, kifekélyesedés, vérzés,

masodlagos fertdzések 1épnek fel. A bels6 szervekben, csontokban kialakul a visceralis forma.
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A multicentrikus Castleman-betegség gyulladds, 14z, izzadds, nem specifikus 1éguti és
gastrointestinalis tiinetek képében, a nyirokcsomodk, a maj és a 1ép megnagyobbodasdval
jelentkezik. A primer effizids lymphoma vagy testiiregi lymphoma (BCBL) agressziv B-
sejtes lymphoma, els6sorban HIV-fertdzottekben, gyakran EBV-tarsfert6zéssel. A KSHV-hoz
tarsult gyulladdsos citokin szindroma tiinetei hasonlitanak a multicentrikus Castleman-
betegség tiineteire, IL-6- és IL-10-tultermeléssel. Mindegyik betegség gyorsan haldlhoz vezet
(24).

A HHV-8 elleni antitestek ELISA, indirekt immunfluoreszcencia, Western blot
alkalmazasdval kimutathatok. A HHV-8 DNS koépiaszdmanak monitorozdsa a kezelés sordn
prognosztikus. A mikrobiologiai vizsgalatokon talmenden a koéros sejtek morfoldgiai,
biokémiai, B-sejt-specifikus €s mads feliileti markerek vizsgélata, a vérben a citokinek
mennyiségi meghatdrozdsa szokdsos. Képalkoté vizsgdlatok (MRI, CT) a daganatok
kiterjedését mutatva prognosztikai tényezok (25).

A HHV-8 antivirdlis kezelésére csak a gyenge hatdsd ganciclovir jonne széba. Alfa-
interferon a HHV-8 szaporodasat, az érképzést serkentd faktorok termelddését csokkenti.
AIDS-hez tarsult Kaposi-sarcoma ritkdbban 1ép fel a HIV-ellenes, nagyon aktiv kombinalt
kezelés (HAART) bevezetése ota, de teljesen nem tudja megeldzni daganat kialakulasat.
HHV-8 specifikus antivirdlis kezelés helyett daganatellenes kezelés folyik a gyakorlatban
(24). A sirolimus az mTOR gatloszereként, transzplantaciot kovetd Kaposi-sarcoma
kezelésére haszndlatos. Az anthracyclin kezelés évekig tarthat, bar kardiotoxicitds
jelentkezhet. Paclitaxel is hasznalatos, a jovOben pedig a pomalidomid véarhat6. A
multicentrikus Castleman-betegség kezelésére a rituximab és a doxorubucin kombinécidja
évekig tarté remissziot is eredményezhet. A primer efftiziés lymphoma kezelése nagyon
nehéz, egyes daganatellenes szerek (pl. cyclophosphamid, vincristin, prednisolon,
doxorubicin) is csak 1-2 éves tulélést biztositanak az esetek egyharmaddban. A terjedés
megeldzésében fontos lenne a nyallal valo barmilyen kontaktus elkeriilése. A korai HAART
kezelés is daganatmegel6z6 hatdsu. Szervatiiltetés el6tt a HHV-8-pozitiv donorok kizardsa

sziikséges. Az esetleges perinatalis atvitel jelenleg nem ismert jol, nem is elédzheté meg (25).
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Uj irdnyzatok

A diagnosztikdban egyre inkdbb teret nyer a multiplex PCR, amely az 6sszes herpeszvirus faj
egyidejii kimutatasara alkalmas (9). A fertdzés lefolyasanak, a kezelés hatékonysaganak
nyomon kovetésére (monitorozds) szolgdl a kvantitativ PCR, a testvaladékokban 1évo
viruskopiaszam mérése. Egyes virusgének aktivdlodasat, mRNS- vagy mikro-RNS-termelését
specifikus primerekkel végzett kvantitativ reverz transzkriptdz PCR segitségével lehet mérni.
Gyermekek, immunszupprimalt egyének esetében fontosak a szeroldgiai vizsgdlatok. A
kutatdsi irdnyzatok koziil a legfontosabbak a herpeszvirusok immunrendszert gétld
mechanizmusainak megismerésére irdnyulnak. Ezzel 6sszefliggésben lehet uj tipusd vakcindk
eldallitasa is, amelyek a humoralis immunitas serkentése helyett mas modon védenék a
szervezetet akar megel8zés, akar kezelés céljabdl. (2). Evtizedek 6ta folynak laboratériumi,
Ujabban klinikai vizsgilatok az emberi herpeszvirusok alkalmazasédra génterapids vektorként.
Az amerikai Elelmiszer- és Gyégyszer-engedélyezési Hivatal (Food and Drug Administration,
FDA) 2015 oktéberében engedélyezte a ,talimogene laherparepvec” (mds neveken T-Vec,
OncoVexGM'CSF, kereskedelmi nevén Imlygic (Amgen, Inc. Thousand Oaks, CA, USA)
hasznalatat sebészileg eltavolithatatlan melanomés borlaesidkba torténd beadasra. Ez a
klinikai HSV-1-izoldtumbdl mddositott virus nem tartalmazza a latencidért és
neurovirulencidért felelés géneket, tovabbra is érzékeny az acyclovir irant, viszont a beépitett
granulocyta-monocyta novekedési faktor (GM-CSF) kifejez6dve stimuldlja a kornyéki
immunrendszert (26). A Roseolovirusok is alkalmasak lehetnek onkolitikus vagy kiilondsen
lymphotrop génterdpia céljara vektorként (27). Génterapia alkalmazasdra mind a klinikumban,

mind a replikdcidképes virusvektorok monitorozasara a laboratériumokban fel kell késziilni.
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Koszonetnyilvdnitds:

A szerzOk koszonetet mondanak Vad Gabriella laboratoriumi asszisztensnek a kézirat gondozasaért.

Nyilatkozat:
A szerzOk kijelentik, hogy a k6zlemény mads folydiratban kordbban nem jelent meg, és mashova bekiildésre nem
keriilt. A cikk végleges valtozatat valamennyi szerzé elolvasta és jovahagyta, valamint hozzdjarult a

megjelenéshez.

Szerzdi érdekeltségek: A szerzOknek nincsenek a tartalmat érint6 érdekeltségeik.

Anyagi tdmogatds: Nem volt.

Szerzoi munkamegosztads:

OJ allitotta fel a kézirat koncepcidjat, készitette el a virusok altaldnos leirdsat, a klinikai vonatkozédsokat.

TKR készitette a diagnosztikai és kezelési, megel6zési eljarasokrol szolo bekezdéseket, valamint a tablazatot és
az irodalomjegyzék jelentds részét.

NK készitette a HHV-8 fejezet nagy részét.
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Osszefoglalas:

Az Alzheimer-kor (AK) progressziv, multifaktoridlis eredetii, jelenleg gyogyithatatlan neurodegenerativ
betegség, melynek incidencidja és prevalenciaja vilagszerte né a korosodd népességben. A
gyogyszerkészitmények fejlédése mellett alternativ megoldasokra is sziikség van, mind a prevencid, mind a
kezelés érdekében. Ezen irodalmi &sszefoglald f6 célja a modosithatd és nem modosithatd kockazati tényezdk
ismertetése, beleértve a taplalkozast is. Szdmos randomizalt, standardizélt vizsgalat szerint egyes tdpanyagok
csokkentik az AK kifejlddését és segitik a kognitiv funkcidk fenntartasit. Az AK koértiinetei kozil, mint a
neuronok gyulladdsa és elhaldsa, a gliikk6zanyagcsere zavara és a homocisztein akkumuléciéja tobbé-kevésbé
kivédhet6 a taplalkozassal. A kezdeti Iépéseket a szakemberek mar megtették, ugyanakkor még varat magara az
egymadssal ellentmond6 eredmények felolddsa és az tjabb eredmények birtokdban egy optimadlis tépldlkozasi
irdnyelv kidolgozésa.
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Abstract:

Alzheimer’s disease (AD) is a progressive, multifactorial untreatable neurodegenerative disease with increasing
incidence and prevalence worldwide in the aging societies. Besides the pharmaceutical drug development, there
is also a need for alternative solutions both in prevention and in treatment. The aim of this review is to describe
the modifiable and non-modifiable risk factors of AD, including nutrition and diet. Several randomized trials
have already demonstrated promising results for certain nutrients to decrease the risk of developing AD and
maintaining cognitive performance. Moreover, symptoms of AD such as neuroinflammation, glucose
dysregulation, homocystein accumulation and neuronal loss can be considerably influenced by nutrition.

Keywords: Alzheimer’s disease, risk factors, nutrition, diabetes, obesity, recommendations

Bevezetés

Az ENSZ szamitdsai alapjan a Fold lakéinak szdma 2016-ban meghaladta a 7,4 millidrdot,
mig ez a szam 1986-ban minddssze 5 millidrd volt. A népesség novekedésével parhuzamosan
az eloregedés is nd. A 65 évnél idésebbek aranya 1950-ben 5%, 2015-ben 8% volt €s 2050-re
16%-ra becsiilik (1).

Az EU 28 orszdgéban a helyzet még rosszabb, mint ahogy azt az dbra is szemlélteti (/.

dbra) (2).
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1. abra Lakossagstruktura f6 korcsoportonként; EU28, 201480 (a teljes lakossag %-aban)
Figure 1: Population structure by major age groups, EU-28, 2014-80 (% of total population)
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A WHO adatai szerint a sziiletéskor varhat6 atlagos élettartam 71,4 év. Az egyes
orszagok ¢és nemek kozott azonban jelentds kiilonbségek vannak. Mig a nék/férfiak varhato
atlagos élettartama Japanban 86,8/80,5 év, Ausztridban 83,9/79,0, az USA-ban 81,6/76,9,
Magyarorszagon 79,1/72,3 év. Az egészségben eltoltott évek pedig 8-10 évvel rovidebbek (3).
Az egészséges idosekben a test és az agy miikddése lelassul, de az értelmi képesség nem
valtozik. Mindemellett a kor eldrehaladtaval szamos esetben né a szellemi hanyatlas, az
értelmi leépiilés, melynek tobb formdja van, Osszességében demencidnak nevezik. A
progressziv kognitiv deficit és a napi tevékenységek érintettsége az Alzheimer-koérban (AK)
nyilvanul meg leggyakrabban. A demencias esetek 60-70%-at az AK képviseli (4).
Napjainkban mintegy 35 milli6 ember szenved AK-ban, de szamuk megnégyszerezddhet
2050-re. Mig a jelenleg dominans betegségek mortalitasa szamottevoen csokkent 2000-2013
kozott, igy a HIV, a stroke, a szivbetegségek, a prosztatadaganat, a mellrak mortalitdsa 52, 23,
14, 11 és 2%-kal csokkent, addig az AK mortalitdsa 71%-kal nétt (5). Az AK prevalencigja a
korral egyiitt nd, az USA-ban példaul 2016-ban a kdvetkezé modon alakult: <65 év: 4%; 65-
74 év: 15%; 75-84 év: 43%; 85+év 38% (5).

Az Alzheimer-kor definicidja

A betegség neve Alois Alzheimertdl szarmazik, aki mintegy szaz évvel ezel6tt irta le a kor
jellemzd tiineteit (6). Az AK progressziv neurodegenerativ korkép, a gondolkodas és a
megismerés (kognitiv  funkcid) besziikiilésével, magatartds-valtozassal, elbutuldssal
(demencia), majd gyors bioldgiai leépiiléssel jar. Korszovettanilag jellemzd a neuronok
degeneracidja, elhaldsa az agyban. A neuronokban neurofibrillaris kotegek (kotegekbe
rendezddott hiperfoszforilalt fehérjék) a sejteken kiviil béta-amyloid plakkok mutathatok ki.
Az idegsejtek €s a szinapszisok csokkenése miatt egyes agyteriiletek elsorvadnak (atréfia). A
sejtpusztulas jellemzden a halantéklebenyben (lobus temporalis), a fali lebenyben (lobus
parietalis) és a homloklebenyben (lobus frontalis) kovetkezik be. A sorvadds miatt
makroszkopikusan az agytekervények elkeskenyednek, a koztikk 1évé bardzdak (sulcus)
kiszélesednek. A képalkotd vizsgdlatok (PET, MRI) in vivo is igazoljak a valtozdsokat (5—
10). A betegség eredetét illetben szamos tedria ismert, a pontos ok azonban mindmadig

ismeretlen.
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Kortiinetek

A kor lefolyésa altaldban hosszid, melynek sordn a kognitiv funkcidk (emlékezet, végrehajtd
miveletek, beszédzavar, hely- és térfelismerés) progressziv karosoddsa mellett egyéb, nem
kognitiv tiinetek (szorongés, depresszid, téveszmék, nyugtalansag, fokozott mozgiskényszer,
agresszivitds, személyiségvaltozas) €s mds neuroldgiai tiinetek (jardszavar, vegetativ zavarok)
is egyre sulyosabb formdban jelentkeznek. A koérfolyamatban hdrom fokozatot szokds

elkiiloniteni, jollehet ezek nem valaszthatok szét élesen (/. tdbldzat) (11).

|. TABLAZAT. Az Alzheimer-kér stadiumai

Enyhe Alzheimer-kér (2-4 évig tarté korai szakasz)

Ebben az allapotban a beteg képes az onallo életvitelre. Tud dolgozni, vezetni és aktiv tarsadalmi
életet élhet. Ugyanakkor szamos jel utalhat a betegségre:

szavak keresgélése

nehezen jegyez meg neveket

a megszokott feladatok elvégzése nehezebbé valik

a frissen olvasottak gyors elfelejtése

targyak elvesztése, elszdrasa

novekv6 gondok a tervezéssel és a szervezéssel kapcsolatban

Kifejl6dé Alzheimer-kér (2-10 évig tartd kozépsé szakasz)

A beteg egyre inkabb raszorul a szakszer( segitségre. Tiinetek lehetnek:

élettorténeti események elfelejtése

er6s emocionalis ingadozasok, kiilondsen szellemileg vagy tarsadalmilag kihivast jelenté helyze-
tekben

lakcim, telefonszam elfelejtése

zavarodottsag a tartézkodasi hellyel és az ottlét okaval kapcsolatban

nehézségek az id6jarasnak megfeleld oltozék kivalasztasaban

Uritési problémak

alvasi szokasok megvaltozasa

elkdborlas és elveszés

személyiség- és magatartas-valtozasok

Silyos Alzheimer-kér (1-3 évig tarté végsé szakasz)

A memoria és a kognitiv készségek tovabb romlanak, a személyiség megvaltozik és a mindennapi
tevékenységek ellatdsahoz nélkiilozhetetlen a kiils6 segitség.

friss tapasztalatok, élethelyzetek reflektalatlanok maradnak
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a fizikalis tevékenységek (séta, Ulés, nyelés stb.) egyre komolyabb gondot okoznak
folyamatosan novekvé kommunikacios nehézségek

fokozott fertzésveszély (tid6gyulladas)

Forras: https://www.alz.org/alzheimers disease stages of alzheimers.asp

TABLE 1: Stages of Alzheimer's disease

Mild Alzheimer's disease (early-stage] lasts for 2-4 years

In the early stages of AD the patient may function independently

Difficulty by performing tasks in social or work settings

Forgetting text that one has just read

Losing or misplacing objects

Increasing problems with planning or organizing

Moderate Alzheimer's disease [middle-stage) lasts for 2-10 years

As the disease progresses, the patient will require a greater level of care

- Forgetting events or own personal history

- Feeling unpredictable or withdrawn in socially or mentally challenging situations

- Unable to recall own address or phone number

- Confusion about present time and location

- Need for help choosing proper clothing for the season or occasion

- Trouble controlling bladder and bowels

- Changes in sleep patterns (e.g. sleeping during the day and becoming restless at night]
- Increased risk of wandering and becoming lost

- Personality and behavioral changes (incl. suspiciousness and delusions, compulsive, repetitive
behaviour etc.)

Severe Alzheimer's disease (late stage) lasts for 1-3+ years

As memory and cognitive skills continue to worsen, personality changes may occur and patients need
extensive help with daily activities

Full-time assistance needed with daily personal care

Lose awareness of recent experiences and surroundings

High levels of assistance required with daily activities and personal care

Experience changes in physical abilities (incl. the ability to walk, sit, swallow)

Increasing difficulty communicating

Vulnerable to infections, esp. pneumonia
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Rizikotényezdk és védofaktorok

A rizikétényezk két csoportba oszthatok: egy résziik nem befolyasolhatd, mas résziik

valosziniileg modosithat6 (12).

Nem befolyasolhato kockazati tényezok

Eletkor
A korral nem sziikségszerlien jar egyiitt az AK, de ez a legerdsebb fiiggetlen kockazati

tényezd, jollehet mar a negyvenes, 6tvenes éveiket élokben is el6fordulhat, de 65 év felett az

AK kialakulasanak veszélye folyamatosan n6 (5).

Nemek
A nemi szteroid hormonok csokkenése mind a férfiakban, mind a nékben az AK kockazati

tényezdje. A Framingham-tanulmény alapjan a valtozast a 2. dbra szemlélteti (5).

szazalék B rérfiak Nék

25

20

10%

Eletkor 65 75 85

2015 Alzheimer's disease facts and figures

2.abra Az Alzheimer-kor kialakuldsanak kockazata életkor €s nem szerint (a Framingham-vizsgalat alapjan).

Figure 1: Risk of Alzheimer’s disease according to age and sex (based on Framingham study)

Az 0sztrogének és az androgének neuroprotektiv hatdstak, s mi tobb, az AK
patogenezisében is kulcsszerepet toltenek be. Bizonyitékok igazoljak, hogy az Osztrogének és

a progeszteron ndkben, az androgének a férfiakban jatszanak szerepet (13, 14).
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Menopauza

Az a tény, hogy a ndkben az AK prevalenciaja nagyobb, mint a férfiakban, részben a
nék hosszabb élettartamaval magyarazhato, de tanulméanyok igazoljdk, hogy a betegség
incidencidja is nagyobb. Mi tobb a kognitiv funkcidk csokkenése is sokkal kifejezettebb
nékben, mint férfiakban. Ezek a tények Osszhangban vannak azzal, hogy az Osztrogén és
progeszteron meredek esésével ellentétben a tesztoszteronszint fokozatosan csokken.

A nemi hormonok kedvezd hatdsa azzal a ténnyel fiigg 6ssze, hogy csokkentik a béta-
amyloid-koncentraciot, amely az AK f6 inicidtora. Kimutattdk, hogy az apolipoprotein E-4
(APOE4) allél hatasara n6 a béta-amyloid-koncentracio. Ezen tulmenden az APOE4 allél és
az AK kozott szorosabb kapcsolat all fenn ndkben, mint férfiakban. Ez az 0sszefiiggés jol
korreldl a nékben észlelt nagyobb mérvii hippokampuszatrofidval.

A nemi szteroidokat kezdetben igéretesnek tartottdk az AK kezelésében, azonban
prospektiv tanulmdnyok alapjan az eredmények ellentmondédsosak. A jelenlegi &llaspont
szerint a kezelés akkor hatdsos, ha a menopauza korai szakaszdban kezdik el, de a
késdbbiekben inkdbb sulyosbitja a tiineteket (13, 14).

A kezelés megkezdése és nyomon kovetése ugyanakkor nagy koriiltekintést igényel az

esetleges mellékhatdsok miatt.

Genetika
Az AK két kategdridba oszthatd: korai életkorban kialakuld, més néven familiaris AK (FAK)
¢és késoi AK (KAK).

Familiaris AK

A Mendel szabaly szerint dominansan 6roklodd betegség. Az AK esetek kb. 2,5%-a esik ebbe
a kategoridba. Egy AK-s személy gyermekeinek kb. 50%-os esélye van a betegségre, ha
mindkét sziilé beteg, feln6tt kordban az utdd is beteg lesz. A betegség tlinetei a 30-60 éves
kor kozott jelentkeznek. Az agyban a neuronokon kiviil béta-amyloidokbdl &ll6 szenilis
plakkok, a neuronokban hiperfoszforildlt tau-proteinek (neurofibrillaris kotegek) mutathatok
ki. A betegség velejardja a kronikus gyulladds és az oxidativ stressz. Mindezek a neuronok

karosodasihoz, kortikdlis atr6fidhoz, végiil demencidhoz vezetnek (15, 16).

A betegség okat két elmélet is probalja igazolni:
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Az amyloidkaszkad hipotézis szerint az agyban 1év6 amyloidprekurzor protein bontasat végzo
enzimek mutécidja kovetkeztében a 42 aminosavat tartalmazd amyloid nem képes tovdbb
hasadni, €s felhalmozodva a fent emlitett folyamatokat inditja be (17-19). Az elméletet, mint
az AK f0 okat szamosan kétségbe vontak és a béta-amyloidot az AK kovetkezményének és
nem okozdjinak tartjak (20-22).

A béta-amyloid-clearance-rendszer hipotézise szerint a béta-amyloid-képzés és -
kivalasztas egyensulya felborul, és ez okozza a béta-amyloid akkumuldci6jatt. Azonban e

kérdést illetéen sincs egyetértés (23).

Késel, idoskori AK
A KAK kialakulasdban genetikai, kornyezeti és életviteli tényezOk egyarant szerepet
jatszhatnak. A KAK korfliggd prevalencidja a kovetkezd: 65-74 év: 3%; 75-84 év: 18,7%;
85+ év: 47,2% (24).

A KAK genetikai hatterében az APOE gén E4 izoformaja jatszik dontd szerepet,
jollehet nem minden KAK-ban mutathaté ki az APOE4, de jelenléte 8-10-szeresen noveli a
betegség kockazatat, és a KAK paciensek 40%-aban kimutathatd. Az APOE4 felgyorsitja a
korfiiggd kognitiv funkciok romlasat, rontja a memdoriat, a funkcionalis aktivitast, valamint
gyorsitja a hippokampusz atréfigjat (18, 25-28).

Az APOE4 hozzdjarul az oxidativ védekezd rendszer karosoddsdhoz, megzavarja a
neurondlis jelatviteli Ut szabdlyozasat, noveli a tau-fehérje foszforilacidjat és a neurofibrilléris

kotegek képzodését (26, 27, 29).

Valoszindleg modosithato tényezok

Eletit-hipotézis
Az elmélet arra probal vélaszt adni, hogy a terhesség, a gyermek- €s serdiilékor, valamint a
feln6tt élet sordn kialakuld kockazati tényezdk, illetve véddfaktorok interakcidja miként
befolyasolja a késdbbiekben kialakuld betegséget (30).
Az intrauterin életben az agy fejlédése befolyasolhatja a kognitiv kéarosodasok

kockéazatat és az 1d6skori demenciat.

A patoldgias védekezésnek két formajat kiilonboztetik meg:
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e Az agyrezerv (AR) nagysagat az agy mérete, a neuronok €s szinapszisok szdma hatdrozza
meg; végsO soron passziv védelmet jelent az agykarosodassal szemben. Epidemioldgiai és
klinikai vizsgélatok igazoljak, hogy a nagyobb AR, nagyobb fejkorfogat és intrakranidlis
volumen esetén a kognitiv funkcidk sokkal kevésbé karosodnak. A nagyobb agy tobb
neuront €s szinapszist tartalmaz (31). Epidemioldgiai vizsgalatok igazoltdk, hogy az AR
védelmet nydjt az AK korai stddiumdban, de a neurodegenerativ karosoddsok
sulyosbodasakor nem tolt be védod szerepet (32).

e A kognitiv rezerv (KR) fogalma aktiv folyamatot jelent, amelynek soran alternativ neurdlis
utak segitenek kivédeni az agyi kdarosodas klinikai megjelenését. A KR magéba foglalja a
kiilonbozé kompenzacios stratégidkat, mint a nevelés, az oktatas, az 1Q, az ismeretek ¢és a
szocidlis hélézat integritdsa. Epidemioldgiai vizsgédlatok igazoltdk, hogy a magasabb
képzettség és a szabadiddben végzett aktiv tevékenység csokkenti az AK kialakulasanak
kockézatit (33). A kérdés az, hogyan lehet maximalizdlni az egyének kognitiv rezervjét.
Ennek elérésére Stern ad javaslatot, amely szerint az intellektudlis, fizikai és szocidlis
elemek egyiittes, Osszehangolt fejlesztésére van sziikség a védelmi hédlézat maximalis
felépitéséhez, ami korai életkortdl nevelést, oktatast és a késdbbiekben intenziv kognitiv
aktivitast jelent. Az ilyen jellegli intervencid jelentdsen csokkenti az AK kifejlédésének

kockazatat (34).

Vitaminok, taplalkozas
Napjainkban egyre nagyobb figyelem fordul a tapldlkozds és az AK kozotti Osszefiiggés
tanulmanyozasara. Ez a fejezet azt vizsgdlja, hogy néhany tdpanyag, illetve vitamin milyen
kapcsolatban lehet az AK-val. Ezen beliil felveti a preventiv lehetdségeket, illetve bemutatja,

hogy ezek a tényezOk milyen szerepet jatszhatnak az AK progressziojaban.

E-vitamin

Az E-vitamin csokkenti az AK kifejlddésének kockdzatdt, egy metaanalizis szerint az
Osszefiiggés szignifikdns, I-es szintli evidenciat jelent (35).

Az E-vitamin zsirban oldodik, 8 izoforméja ismert (a-, -, y-, 6-tokoferol, illetve -tokotrienol).
Mindkét csoportban kozos a kroman-6-ol gyliri, s ehhez egy 16 szénatomos telitett
(tokoferol), illetve harom, kettdés kotést tartalmazo (tokotrienol) oldallanc csatlakozik. A
gylirin 1évé hidroxilcsoport lehetdvé teszi a szabad gyokok redukcidjat. A vérben és a

szovetekben elsddlegesen a tokoferol forma talalhaté (36).
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Az E-vitamin élettani szerepei:

Antioxidans aktivitas. Az a-tokoferol hatdkony peroxilgyokfogd tulajdonsdga révén
megakaddlyozza membranokban és a plazmalipoproteinekben a szabad gyokok
zsirsavakbol (PUFA) szarmaz6 peroxilgyokot redukalja, a keletkez6 PUFA hidroperoxid
kevésbé reaktiv és igy megszakad a lipidperoxidéacié lancreakcidja. A peroxilgyoknél
stabilabb oxidalt tokoferolt, a tokoferolgyokdt az aszkorbinsav, vagy egyéb
hidrogéndonorok redukaljak, ami lehetové teszi az a-tokoferol djrahasznositisat (36). Az
a-tokoferol nagy valoszinlis€éggel megakadalyozza a hiperfoszforilalt tau mikodését, €s
csOkkenti a neuronok béta-amyloid altal kdzvetitett pusztulasat (37).

Gyulladascsokkentd hatds. A vy- ¢és o-tokoferol, valamint a vy-tokotrienol jelentOs
gyulladascsokkentd hatassal rendelkezik. Ezek a vitaminformak a reaktiv nitrogéngyokok
gyokfogdi oly mddon, hogy gétoljdk a ciklooxigendz és 5-lipoxigenaz 4ltal katalizalt
eikozanoidok képzését és a proinflamatorikus szignalrendszert (38).

Az enzimaktivitds szabalyozdsa. A proteinkindz (PKC) a simaizomban a sejtproliferaciot
és -differencidlodast segiti el6. Az a-tokoferol az enzim foszfatcsoportjat lehasité protein
foszfatdiz 2A enzimet aktivdlja, s igy a defoszforildlt PKC elveszti a simaizom
mikodtetését serkentd hatasat, aminek kovetkeztében a simaizom novekedése megall (39,
40).

Védelem az oxidativ stressz ellen. Meggyd6z6 bizonyitékok szolnak amellett, hogy az
oxidativ stressz az AK egyik kockézati tényezdje. Az E-vitamin neuroprotektiv hatdsa az
oxidativ stressz kivédésével és a béta-amyloidhoz kotott szabad gyokok gyokfogd

képességével fiigg Ossze (41).

Az E-vitamin-szupplementécié hatdsanak vizsgélata:

Enyhe mentélis hanyatldsban (MCI, mild cognitive impairment) és AK-ban a vér E-vitamin-

szintje alacsonyabb, mint normalis esetekben (41). A Cochrane-adatbdzis szerint csupan

harom tanulmanyt lehet értékelni az E-vitamin hatasat illetéen az MClI-vel illetve az AK-val

kapcsolatban (42). Sano ¢s munkatarsai selegilint (MAO inhibitor, 10 mg/nap) és a-tokoferolt

(2000 NE/nap) adtak kettés vak vizsgalatban. A kezelés hatasdra a betegség lassabban

progredidlt (43). Lloret és munkatdrsai az E-vitamin (800 NE/nap) hatdsit vizsgéltdk az

oxidalt glutation (0xG) vérszintjére, valamint a kognitiv funkciokra. Megallapitottdk, hogy az

Egészségtudomany / Health Science 2018.3-4 67



oxidativ stressz kivédése az oxG-szint alapjdn nem minden esetben kovetkezett be.
Kovetkeztetésiik szerint a szupplementdcidt csak személyre szabottan, az antioxidans hatds
meghatdrozasaval egyiitt ajanlott végezni (44). Peterson és munkatdrsai nagydoézisi E-
vitamint (2000 NE/nap) adtak MCI-ben szenvedd betegeknek harom éven keresztiil. A
szupplementaciot hatastalannak talaltak (45).

Mindezek alapjdn a Cochrane-csoport megallapitotta, hogy az E-vitamin-
szupplementacio jotékony hatasa nem bizonyitott, €s a jovoben az MCI ¢s az AK kezelésekor
az E-vitamin mellett egyéb terdpids beavatkozasokat is be kell iktatni (42).

Dysken nemzetkozi részvétellel az egyik legnagyobb és leghosszabb ideig (5 év) tartd
vizsgalatot végezte el. Az a-tokoferol (2000 NE/nap) enyhe és mérsékelt AK-ban szenvedd
betegek esetében lassitotta a funkcionalis leéplilést és csokkentette a gondozasi idot. A
nagydoézisu E-vitamin-bevitel nem okozott toxikus tiineteket (46).

Az E-vitamin-szupplementacidval kapcsolatos ellentmond6 eredményeket szdmos szerzd
igyekszik megfejteni. Brewer szerint a kezel€s azért hatastalan, mert az oxidélt E-vitamin nem tud
athatolni a membranokon és igy a C-vitamin vagy egyéb redukdlé dgensek nem tudjak kifejteni
hatasukat (47). Egy mésik hipotézis szerint a kezelés nem a megfeleld izomerrel torténik. A y-
tokoferol ugyanis sokkal hatékonyabb gyokfogd, mind a szabad gyokok, mind a nitrogén oxigén
gyokok vonatkozdsdban, ugyanakkor a legtobb esetben az a-tokoferolt alkalmazzak
szupplementumként. Ezt még tovabb rontja az a tény, hogy az a-tokoferol szupplementicidja
esetén csokken a y-tokoferol szintje a szérumban, azaz az a-tokoferol hatastalanitja az izoforma
kedvezo hatasat mind MCI-ben, mind AK-ban (48, 49, 50).

Téplalkozasepidemioldgiai  vizsgdlatok arra engedtek kovetkeztetni, hogy az
¢lelmiszerekben 1évd E-vitaminok hatékonyabbak lehetnek a korfliggd neurodegenerativ
rendellenességek prevencidjaban, mint a gyari készitmények. Az elobbiek alapjan ez érthetd
1s, hisz a taplalékban kiilonbozo tulajdonsagu E-vitamin-izomerek egyiittesen vannak jelen, s

igy hatdsuk Osszeadddhat (48, 49).

C-vitamin
A C-vitamin (aszkorbinsav) jotékony hatdsdt az AK-ra és az MCl-re egyes fokozati
bizonyiték igazolja (35).

A C-vitamin a hexonsav laktonja, vizben jol oldédik. Az oxidoredukcids folyamatokban
mint H-donor vesz részt. Kivalo redukdlé dgens, és mint gyokfogd, jol védi a sejteket az

oxidéaciés folyamatokt6l. Az oxidéalt aszkorbinsav, a dehidroaszkorbat regeneral6ddsa
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kiilonb6z6 intracellularis enzimek hatasara kovetkezik be. Potens antioxidans szerepe mellett,
szamos enzimreakcioban kofaktorként miikddik, igy részt vesz a kollagén, a karnitin és a
katekolaminok bioszintézisében és a koleszterin anyagcseréjében, tovabba noveli a nem hem
vas felszivodasat a bélbol.

Az aszkorbinsav szerepet jatszik a lipidek peroxidaciéjanak kivédésében és a
membréanok kozott oxidéalt E-vitamin regenerdldsdban.

A natriumfiiggé aszkorbinsav felszivodasa dozisfiiggd, 200 mg bevitelével éri el az
abszorpciés maximumot, a tobblet a vizelettel {iriil.

Egereken végzett vizsgélatok szerint a C-vitamin csokkentette a béta-amyloid
oligomerizacidjat, €s ezzel egyiitt az agy oxidativ karosodasait. Ugyancsak csokkentette a tau-
fehérje foszforilacigjat, viszont az agyi plakkokra nem volt hatdssal. AK-ban szenvedd
betegek plazma-C-vitamin-szintje alacsonyabb, mint a kontrolloké, és ez negativ
kapcsolatban all a kognitiv karosodas mértékével. Ugyancsak kimutattdk, hogy AK-ban
megnovekedett a lipidperoxidacid, ami valdsziniisiti a neuronok karosodasat (51-53).

Szamos vizsgédlat szerint az aszkorbinsav védelmet nyudjt az AK-val szemben,
ugyanakkor mas vizsgédlatok nem tudtak igazolni a j6tékony hatast (54-58).

Az AK Gydgyszerkutatasokkal Foglalkozd Alapitvdny munkacsoportja szerint a C- és
E-vitamin egyedi vagy egyiittes szupplementicidja a kognitiv funkciok prevencidjiban,
illetve demencidban a mai napig nem igazolt, ezzel szemben a C- és E-vitaminban gazdag

értrend jotékony hatdsu (59).

Folat

Folat gylijtonéven a természetes eredetli ¢€lelmiszerekben jelen 1évé folatokat (pteroil-1
glutamat) illetve a szintetikusan eldallitott, szupplementumként vagy ¢élelmiszerdusitasra
alkalmazott folsavat (pteroil-1 glutaminsav) értjilk. A folat vizben o0ldédé vitamin. Mint
koenzim az egy szénatomos (-CH3) metilcsoport dtvitelében jatszik szerepet. A folyamathoz
riboflavinra (B2-vitamin), piridoxinra (B6-vitamin) és kobalaminra (B12-vitamin) van
sziikség (60, 61).

A folatmetabolizmus kulcsenzime az 5,10-metilén-tetrahidrofolat-reduktaz (MTHFR),
amely az 5,10-MTHF-ot 5-MTHF-t4 redukalja, és a keletkezd metilcsoport a homociszteint
(Hct) metioninnd alakitja (60).
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Az MTHFR gén pontmuticidja kovetkeztében a rendszer részben vagy egészben nem
tolti be metildonor szerepét, igy hiperhomociszteinémia keletkezik. A Hct egyes fokozatd
negativ korrelaciét mutat az AK-val (35, 62).

Populaciétol fiiggden a homozigota génmutans 3-32%-ban, a heterozigéta 20-53%-ban
fordul el6 (62, 63).

Szamos szerzd foglalkozik az MTHFR genotipusa, a folat-, B6- és B12-vitamin-bevitel,
a Hct szérumszintje és az AK kozotti 6sszefiiggéssel. Religia és munkatarsai szerint a plazma
0ssz-Hct-szintje AK-ban magas, és ez Osszefliggésben lehet a homozigéta génmutans
jelenlétével (64). Ujabban egy nagy atfogd tanulmany megerdsitette az elébbi vizsgalatot,
tovibbmenve megallapitotta, hogy a folat- és a B12-koncentricid kisebb AK-ban, mint a
kontrollpopuldciéban. Osszességében a magas Hct- és az alacsony foldtszint az AK fokozott
kockézati tényezdje (65).

Tobb  kutaté  foglalkozott a  foldtanyagcserében  részt vevd  vitaminok
szupplementicidjanak hatdsdval az AK-ra, illetve az MCI-re. A szupplementécié egyetlen

esetben sem bizonyult eredményesnek (66, 67).

D-vitamin

A D-vitamin zsirban 0ld6dé szekoszteroid hormon. Két izoformdja koziil a D3-vitamin
(kolekalciferol) a borben szintetizalodik, a D2-vitamin (ergokalciferol) fotoszintézis tutjan
keletkezik a novényekben. Az inaktiv prekurzorok a mdjban 25-hidroxi-D3, illetve -D2
(25(OH)D) vitaminna alakulnak, melyek a vesében veszik fel aktiv formdjukat: 1,25-
dihidroxi-D3, illetve -D2 (1,25(0OH2) D). Az aktiv vitaminok a D-vitamin-receptorhoz (DvR)
kotddve direkt vagy indirekt médon tobb szaz gént szabalyoznak.

A D-vitamin 25(OH)D3, illetve 25(OH)D2 formdjdban keringenek a vérben,
Osszességiiket a D-vitamin-ellatottsdg markerének tekintik (68).

A DvR a kognitiv funkcidkhoz kotott valamennyi agyi régidban megtaldlhaté. DvR altal
szabdlyozott D-vitamin potencidlis szerepet jatszik a béta-amyloid peptid clearence-ének
szabdlyozdsaban, az intraneurdlis Ca-reguldciéban, a gyulladdsgatlasban, az antioxidativ
funkciokban, a neutrofikus 4gensek szabdlyozdsiban, a kolin-acetil-transzferaz
miukodtetésében (69). Epidemioldgiai vizsgéalatok igazoljak, hogy AK-ban a 25(OH)D szintje
alacsonyabb, mint a kontrollokban. Ugyancsak kisebb a D-vitamin-koncentricié kognitiv

karosodas és demencia esetén (69-71). Egy nemrég elvégzett metaanalizis szerint a hidnyos
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D-vitamin-ellatottsag Osszefiiggésben lehet a demencia és az AK kialakuldasanak
megnovekedett kockdzataval (72).

Vizsgélatok folytak azzal kapcsolatban, hogy a D-vitamin-szupplementaci6 kivédi-e az
AK-t, illetve javitja-e a betegek dllapotit. A rendelkezésre all6 adatok szerint a D-vitamin
onmagaban nem hatasos, és az egyéb kezelési modok nem helyettesithetok D-vitaminnal (69,
73,74).

Gezen-Aket €s munkatdrsai bevezették a D-vitamin elégtelen hasznosuldsdanak
fogalmat. Hipotézisiik szerint a D-vitamin-hidny a béta-amyloid akkumulécidjanak
kovetkezménye, ugyanis a béta-amyloid felfiiggeszti a D-vitamin hasznosuldsat még akkor is,
ha az ellatottsag kielégitd. A béta-amyloid akkumuldcié kovetkeztében a DvR-ek szdma
csokken, a 24-hidroxilaz (biol6giailag inaktiv D-vitamin-képzés) koncentracidja nd, ami a D-
vitaminnal 0sszefliggd gének modosuldsahoz vezet, és ennek kovetkeztében elégtelenné valik

a D-vitamin hasznosulasa (75).

Arginin
Kan és munkatarsai meglepd hipotézissel alltak el az AK kifejlodését illetden: szerintiik az
AK immunszuppresszié kovetkezménye. Feltételezésiiket a human AK-t modellezd egértorzs
immunrendszerének vizsgdlatdval kivantak igazolni. Véleményiikk szerint bizonyos
immunsejtek, amelyek normadlis koriilmények kozott védik az agyat, AK-ban abnormalis
mennyiségll arginint fogyasztanak, igy az immunszuppressziv mikrogliak és az extracellularis
argindz fokozott argininkatabolizmushoz vezet, €s az argininszint csokkenése sejthaldlt
eredményez (76).

Altalanos vélemény, hogy a hipotézist mas modellek bevonasaval is meg kell erdsiteni,
tovabba klinikai vizsgalatokat is el kell végezni. Felmeriilt a kérdés, hogy az arginin
szupplementacidja kivédheti-e az AK-t. Ezt a lehetOséget azonban el kell vetni, mert a vér-agy

git nem engedi at az arginint, de ha 4t is jutna, az arginiz lebontand azt (77, 78).

Tobbszorosen telitetlen zsirsavak

Az agy szilard dllomanyénak tobb mint a felét membranlipidek alkotjak, melyek elsédlegesen
foszfolipidek. Ennek tobbségét az n-6 és n-3 csalddba tartozd, tobbszordsen telitetlen
zsirsavak (PUFA) adjdk. A f6 komponensek az arachidonsav (C20:4n-6, ARA) és a
dokozahexaénsav (C22:6n-3, DHA). Hatdsuk tobbirdnyd, igy fenntartjdk a membranok

integritasat, funkcidjat és fluiditasat.
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Az n-6 és az n-3 PUFA-k a lokdlis hormonok, eikozanoidok prekurzorai, szamtalan
funkciéjuk van, néha antagonista hatdst fejtenek ki. fgy példdul az n-6-b6l szarmaztatott
prosztaglandinok hatékony gyulladaskeltok, mig az n-3-szarmazékok gyulladascsokkentdk.
Az 1d6s6dd agyban az n-6 PUFA-k koncentricidja csokken, mig az n-3 csoporté nd. Az
optimalis arany :—:: = % lenne, annak érdekében, hogy védje és stabilizdlja a neuronok
membranjat az agyban (79, 80).

Az utobbi 1dok vizsgalatai felhivtak a figyelmet az egyes nutriensek kozotti interakcio
jelentéségére. Megfigyelték, hogy azokndl az MCI-s pacienseknél, akiknek kezdeti szérum n-
3-zsirsav-szintje a legmagasabb tercilisbe esett, a B-vitamin- (folsav-, B6-, B12-)
szupplementacié hatdsara csokkent a Hct-koncentracié és a kognitiv, valamint a klinikai
mutatok is lassabban romlottak (81, 82).

Wu és munkatarsai metaanalizis alapjin vizsgéltdk az n-3-zsirsav-szupplementéci6 és a
halfogyasztas hatdsit a demencidra, valamint az AK-ra. Eredményeik szerint az n-3 zsirsavak
nem befolyasoltdk a demencia és az AK rizikojat, mig a halfogyasztas dozisfiiggd kapcsolatot
mutatott az AK-val, de nem a demencidval. Az analizis szerint minden egyes 100 g/hét
tobblet-halfogyasztas 11%-kal csokkentette az AK kockézatat.

A halfogyasztas védohatasaban tobb tényez0 is szerepet jatszhat: a hal jo forrdsa az n-3
zsirsavaknak (kiilonos tekintettel a DHA-ra), szamos vitaminnak, esszencialis aminosavnak és
nyomelemnek, s mértékkel tartalmaz egyéb zsirsavféleségeket, mint példaul telitett

zsirsavakat (83).

A diabétesz szerepe az AK kialakulasaban
Egyes kutatok szerint 0sszefiiggés van a 2-es tipusu diabétesz (2TDM) €s a demencia, illetve
az AK kozott. Mas kutatdk ezt nem tudtdk igazolni, szerintiikk a kognitiv kdrosodds sokkal
inkabbb vaszkularis eredetii, mint neurodegenerativ formacio (84-88).

A mdr tobbszor hivatkozott metaanalizis szerint a nyugati populdcioban a 2TDM és az
AK kozott nincs Osszefiiggés, mig az dzsiai kozosségben a kapcsolat szignifikdns (35).

De La Monte és Wands bevezették a harmas tipusu diabétesz fogalmat (3TDM), mely
szerint az agyban szelektiven karosodik az inzulin és az inzulin novekedési faktor (IGF)
szigndl mechanizmusa, ennek kovetkeztében lokélisan csokken az agyban az inzulin és az
IGF képzés és a neuronok inzulinfelvevd képessége. Az ezt kisérd gyulladdsos véalasz, az
oxidativ stressz, a DNS karosoddas ¢és a mitokondridlis mikodési zavar ugyancsak

hozzajarulhat a degenerativ kaszkad kialakuldsdahoz, ami az agy kdrosodasahoz vezet (89).
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Elhizas

A fent emlitett metaanalizis szerint kozépkortakban mind az alacsony, mind a magas BMI
els6foktl evidenciat igazol az AK vonatkozasaban (35). Ugyanakkor az epidemioldgiai
vizsgalatok ellentmondasosak. Egy kovetéses, longitudindlis, prospektiv vizsgdlat alapjan a
kis testtomegl, talsulyos és elhizott kozépkoraak BMI-je U alaki Osszefiiggést mutat az
iddskori demenciaval és AK-val kapcsolatban, mig az idéskorban mért BMI és a demencia
kozott nem taldltak Osszefiiggést. Ennek okat a szerzdk az elégtelen kovetési idovel és a kis
mintaszammal magyarazzak (90).

Luschinger és munkatarsai a BMI prediktiv értékét vizsgaltdk a demencidra és az AK-
ra. Megallapitottdk, hogy a 76 évesnél fiatalabb személyek esetén a kapcsolat U alakot mutat,
azaz a masodik ¢és harmadik negyedben kisebb, mig az els6 és a negyedik negyedben nagyobb
az érték. Idés személyekben a demencia csokkent a BMI novekedésével. Tovabbi vizsgalataik
kimutattdk, hogy a hasi elhizds jobb indikdtora a demencidnak, mint a BMI, azaz a BMI
elveszti prediktiv képességét, mig a derék-csip0d arany jo indikator idéskorban is (91, 92).

Az eredményeket Osszegezve: az elhizds és a demencia, valamint az AK kozotti

kapcsolat fiigg az életkortdl és a mérési médszertol.

Etrendi mintak és iranyzatok

Az étrend a taplalkozas fontos, megvaltoztathatd kockdzati tényezdje az AK-nak. Az egyes
tdpanyagok vizsgdlatinak hatdsa részben nehézkes, részben nem veszi figyelembe a
tapanyagok kolcsonhatdsat. Eppen ezért az élelmiszerek szerepének vizsgdlata sokkal
igéretesebb, mint az egyes tdpanyagoké (41). Az 1) irdnyzat szerint az étrend rendszeres
analizisét alkalmazzdk az étrend-betegség kapcsolat vizsgalatakor, igy az AK esetén is.
Etrendi rendszer alatt a mennyiséget, az ardnyokat, a viltozatossdgot, az élelmiszerek
kombinaciojat, az italokat, a benniik 1év0 tapanyagokat és a fogyasztas rendszerességét,
gyakorisagat értjiik (41).

Az étrendi rendszerek koziil a mediterrdant, a japant és az tUgynevezett ,.egészséges
étrendet” taldltdk a legmegfelelobbnek, vagyis az AK kis kockéazatu tényezdjének (41). Az
étrendi irdnyzatok koziil a Dietary Guidelines Advisory Committee megallapitdsa szerint a sok
gylimolcs, zoldség, a magok, hiivelyesek €s a tengeri halak fogyasztdsa csokkenti az AK
kockazatat, mig a sok voOr0s hus és a tartésitott hds nagyobb kockdzatot jelent. Kisebb

tanulmanyok szerint a finomitott cukor €s a s6 is hozzdjarulhat a betegség kialakuldsahoz (93).
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A ,,Téaplalkozés és az agy” cimii konferencian a szakért6k az aldbbi Gtmutatot javasoltdk az

AK megeldzésére (94):

e A transzzsirsavbevitel minimalizélésa.

o Z0Oldség, gylumdles, hiivelyesek, teljes értéki magvak fogyasztdsa, a husokkal ¢és
tejtermékekkel szemben.

e Az E-vitamint lehetéleg az élelmiszerekkel (magok, diofélék, zold levelti zoldségek,
gabondk) kell bevinni.

e A Bl2-vitamint megfeleld forrasbol biztositani kell.

e Multivitaminok fogyasztdsa esetén a tabletta vasat s rezet ne tartalmazzon!

e Bar az aluminium mint kockazati tényezd AK-ban nem igazolt egyértelmiien, tartézkodni
kell az azt tartalmazé termékektol.

e Rutinszeriien kell aerob tornagyakorlatokat végezni, minimum 40 percig. Ez élénk séta is
lehet, hetente kétszer, haromszor.

e Gondoskodni kell a megfeleld alvasi idordl (7-8 6ra), és az alvaszavart orvosolni kell.

e Szorgalmazni kell a rendszeres mentalis aktivitdst (heti 4-5 alkalommal 30 perc).

Osszegzés

Az AK incidencidja és prevalencidja vilagszerte emelkedik az id6s6dé populdcidban, a
gyogyszerkészitmények szdmanak novekedése ellenére is. Ezért alternativ megolddsokat is
kell keresni mind a prevencid, mind a kezelés vonatkozasaban. A tapldlkozas és a tdplaltsagi
allapot optimalizaldsa valamennyi korcsoportban elengedhetetlen.

A jelenlegi tudomdnyos bizonyitékok a tdpldlkozassal é€s az AK-val kapcsolatban
hianyosak, vannak azonban reménykeltd jelenségek. Ilyen példdul az, hogy a neuronok
gyulladdsos folyamatai, a gliilkézanyagcsere zavara és a homocisztein akkumulicidja
megfeleld taplalkozassal csokkenthetd, illetve a neuronok szdmanak csokkenése mérsékelhetd
(95, 96). Tovabbmenve, szdmos randomizalt, kontrolldlt vizsgdlat igéretes bizonyitékot
szolgéltat arra, hogy egyes tapanyagok csokkenthetik az AK kifejlodésének kockazatat. Mas
szoval az egész életen at tart optimdlis mikro- és makroelem-ellatottsdg hozzajarulhat az AK

kifejlodésének megeldzéséhez, illetve késleltetéséhez.
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Osszefoglalas:

Bevezetés: Az oltdsmegtagadds és az oltasokkal kapcsolatos bizonytalansdg egyre nagyobb figyelemben részesiil
a nemzetkozi és a hazai népegészségiigyi szakemberek kozott egyardnt, azonban éltalinosan nem ismertek az
oltaselmaradas hazai eseteinek jellemz6i. Vizsgilatunkban a népegészségiigyi szerveknél hatdsdgi eljaras
formajaban megjelend oltaselmaradasi, oltasmegtagadasi eseteket dolgoztuk fel.

Modszer: Kutatisunkban az oltds elmaraddsanak, illetve az oltds megtagaddsianak azokat az eseteit dolgoztuk
fel, amelyek a Fejér megyei népegészségiigyi szakigazgatasi szerveknél a 2009-2017 kozotti években hatésagi
eljaras formdjdban megjelentek.

Eredmények: A vizsgalt id6szakban 49 gyermeket érinté 51 iigy indult, 69 kotelezé véddoltas elmaradasa,
megtagaddsa vagy annak gyandja miatt. Legtobb esetben a DTPa+IPV(+Hib) oltds beaddsdval kapcsolatban
1éptek fel problémdk (35%), ezt kovették az MMR (30%), az EngerixB (20%), a BCG (12%) és a Prevenar (3%)
oltasok. Az elmaradt kotelez6 véddoltasok mogott tobbnyire a sziilok tudatos oltasellenes magatartasa allt

(88,1%). Negyvenot tigy eredményességével kapcsolatban allt rendelkezésre informdacio, ezen tigyek 77,8%-a
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zarult ugy, hogy a gyermek megkapta a kotelezé védooltast. Az oltaselmaradas kezelésében az egészségiigyi €s
népegészségiigyi szakemberekkel folytatott személyes konzulticié és a hatdrozott hatsagi fellépés bizonyult a
leghatékonyabbnak.

Kovetkeztetések: A kotelezé véddoltasi rendszer akkor miikodik a leghatékonyabban, ha az allam és az azt
képviseld szervek kezében megfeleld eszk6zok vannak a jogszabalyokban foglaltak érvényre juttatdsara. A
hatésdgi eljarasig szamos egészségiigyi szakemberrel valé taldlkozason keresztiil vezet az ut, amelyek a
megfelel6 kommunikacios stilus megvalasztasaval mind alkalmasak a sziilok attitiidjének formalasara.

Kulcsszavak: oltasmegtagadas, oltasellenesség, véddoltas, vakcinacio

Abstract:

Introduction: Vaccine refusal and vaccine hesitancy are becoming more and more important both among
international and domestic public health professionals, however, characteristics of domestic vaccine delay cases
are generally unknown. Our study aimed to assess official vaccine delay and vaccine refusal cases of public
health authorities.

Methods: Our study investigated vaccine delay and vaccine refusal official procedure cases appearing in the
public health departments of Fejér county in 2009-2017 years.

Results: During the study period, 51 cases involving 49 children were initiated due to the delay, refusal or its
suspicion of 69 mandatory vaccination. In most cases, there were problems with the administration of
DTPa+IPV(+Hib) vaccine (35%), followed by MMR (30%), EngerixB (20%), BCG (12%), and Prevenar (3%)
vaccines. The delay of mandatory vaccination was mostly due to the conscious anti-vaccination behavior of the
parents (88.1%). Information on the effectiveness of 45 cases was available, 77.8% of these cases ended with the
child receiving the mandatory vaccination. In order to manage vaccine delay, in-person consultation with health
and public health professionals and strong official action proved to be the most effective.

Conclusions: The mandatory vaccination system is the most effective if the state and its representative bodies
have the right tools to enforce laws. Before an official procedure, there are several meetings with health
professionals, who, by choosing the right communication style, can shape vaccine-related parental attitude.

Keywords: vaccine refusal, anti-vaccination, vaccine, vaccination

Bevezetés

Az oltasellenesség okai €s kezelésének lehetdséger

Az ,oltasellenesség” kifejezéssel jelolt jelenségre a nemzetkozi szakirodalom két médon utal,
ugy, mint az oltdsok magabiztos elutasitisa, illetve az oltdsokkal kapcsolatos
,bizonytalankodds™ vagy ,.kétkedés” (vaccine hesitancy). Az utébbi kifejezés szerencsésebb
lehet abbdl a szempontbol, hogy jobban érzékelteti a jelenség heterogenitasat, amely végso

soron a kotelezé védooltasok terén vald késlekedésben, hianyossagban vagy elmaradasban
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manifesztilodik. Az oltdsokkal kapcsolatos bizonytalansdg ilyen értelemben egy széles
spektrumot 6lel fel, és a minden oltds kételyek nélkiili elfogadasét kivéve magaban foglalja az
Osszes lehetséges sziildi attitidot, egészen a minden oltas kételyek nélkiili elutasitasaig (1).
Az Egészségiigyi Vilagszervezet (EVSZ) definidlasdban az oltdsokkal kapcsolatos hezitdlds
az oltési szolgaltatas elérhetdsége ellenére tanusitott olyan magatartds, amely a véddoltasok
elutasitdsdban vagy az elfogadasukban vald késlekedésben nyilvanul meg (2). Az oltdsokkal
kapcsolatos bizonytalansag tehat egy Osszetett és kontextusspecifikus jelenség, ami id6ben,
térben ¢és a kérdéses védooltds fiiggvényében valtozik. Az oltdsokkal kapcsolatos
bizonytalansdg viszonylag uj fogalom a nemzetkdzi szakirodalomban is; prevalencidja
egységes modszer hianyaban nehezen becsiilhetd. Mivel viszonylag rovid idétavokon beliil is
dinamikusan valtozé jelenségrél van szo, aktudlis mértékének ismeretéhez a folyamatos
monitorozads elengedhetetlen (3). Francia tanulmédnyok szerint 2014-ben a haziorvosok 14%-a
mérsékelten vagy erdsen bizonytalan volt az oltdsok kérdésében (4); azoknak a sziiléknek
pedig, akiknek a gyermeke 2016-ban oltandé korban volt, tobb mint 40%-a tanusitott kétkedd
magatartast (5). Az Eurépai Parlament 2018 dprilisdban elfogadott allasfoglalasdban
kimondta, hogy a jarvanyiigyi adatok a tagallamokban jelentds hidnyossdgokat mutatnak, és a
véddoltasok késleltetése vagy megtagaddsa olyan aggaszté méreteket Oltott, ami mar az
oltassal megeldzhetd betegségek elleni altalanos védelmet veszélyezteti (6).

Magyarorszag véddoltasi rendszere kiemelkedéen eredményes, az atoltottsagi
adatokban pedig egyeldre nem mutatkoznak olyan tendencidk, amelyekbdl a véddoltasok
szélesebb kort elutasitasara kovetkeztethetnénk (7). Hazankban azonban koételezé védooltasi
rendszer miikodik, amely csak egészségiigyi indokbdl enged meg mentesitést a kotelezd
védooltas alol, €és ez a fajta szigor elfedheti a sziilok oltdsokkal kapcsolatos attitiidjét. Nehéz
hiteles informécidt szerezni arrdl, hogy a kisszamu, oltasban nem részesiild gyermek milyen
okbol nem lett immunizéalva, hiszen a sziiléknek nem célszerli hangot adniuk esetleges
oltasellenességiiknek.

A védooltasokkal szembeni ellendlldas egyidés a véddoltasokkal. A kotelezd
védooltasokkal szemben leggyakrabban felhozott érveket harom nagy csoportba sorolhatjuk,
ugymint: 1. az emberek allammal szembeni szabadsdgjogait érintd; 2. az esetleges
egészségkarosodasokra hivatkozo; 3. a védooltasok hatékonysagaval kapcsolatos
ellenvetéseket. A tovabbiakban ezt a harom, potencialisan felmeriil6 kritikai érvelést tekintjiik

at roviden.
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Mir a XIX. szdzadban is tobb alkalommal 61t6tt szervezett format az oltasellenesség, €s
kiilonboz6 szervezetek, mozgalmak alakultak a véddoltasok kotelezové tétele ellen, amelyek
gyakran nem is annyira a véddoltasok, hanem inkébb azok kotelezévé tétele ellen tiltakoztak
ideoldgiai érvek mentén (8). Ez a dilemma a kotelez6 immunizécio koriil napjainkban éppoly
aktualis, mint a XIX. szdzad végén. A populacids immunitds megfeleld szinten tartdsdhoz
nagyban hozzajarulnak az 4llami kozhatalom eszkdzeivel tdmogatott véddoltasi programok,
azonban az emberek véddoltasokkal kapcsolatos attitlidjét az egyes oltasok kotelezdve tétele
hatranyosan is befolyasolhatja, mivel megvonja a sziil6ktdl a dontés szabadsagat (9). Ez
onmagaban ellenérzéseket valthat ki az dllampolgéri jogok korlatozdsanak ténye miatt, még
akkor is, ha a jogkorlatozas mértéke béven aranyban all az éltala elérhetd céllal (10).

Az ideoldgiai alapokon all6, onrendelkezési jog mentén érveld nézOpont mellett a masik
aggodalom — ami megkérddjelezi a kotelezd védodoltasi rendszer 1étjogosultsagat — az oltasok
esetleges karos kovetkezményeivel kapcsolatos. Az oltasbiztonsadg az id6k sordn jelentdsen
javult, &m ezzel parhuzamosan az oltdsokkal megeldzhetd fertdzoé betegségek eldfordulésa is
mérséklodott (11). Mindez csokkentette a korabban rettegett gyermekkori fert6zé betegségek
észlelt kockazatat, igy ezekkel szemben a sziilok félelmei is értheté modon csokkentek,
azonban ezzel parhuzamosan egyre inkdbb aggodalmaik fokuszpontjaba keriiltek a nem vagy
korképek, fejlodési zavarok. Kovetkezésképpen manapsag egyre tobbszor taldlkozhatunk
azzal a gondolattal, hogy a véddoltasok sajat sikeriiknek lettek aldozatai (12).

A harmadik aggodalom a véddoltasok hatékonysagaval kapcsolatban szokott felmertilni.
Azt gondolhatnank, hogy ez a legkdnnyebben cafolhato aggaly, hiszen a vakcinaval kivédhetd
betegségek eldfordulasanak radikalis csokkenése mindenki szaméra érzékelhetd. Azonban
vannak, akik ezt a jelenséget nem a védOoltasoknak, hanem a higiénés viszonyok és az
életkoriillmények javuldsanak tulajdonitjdk. Ezeknek az elméleteknek ellentmondanak azok a
kozosségi jarvanyok, amelyek a fejlett orszagokban, jo életkoriilmények kozott ¢€lo
kozosségekben is megjelennek, amint a nydjimmunitds mértéke a kritikus szint ald csokken
(13). Ha egy kozosségben nd az oltatlanok szama, vagy nagyobb ardnyban keverednek az
oltottakkal, az oltottak is nagyobb esé¢llyel fognak megbetegedni adott fert6zo betegségben.
Abban az esetben viszont, ha a keveredés kismértékii, az oltatlanok olyan szigetszerii
kozosségeket alkotnak, amelyek kiindulépontjdul szolgalhatnak helyi jarvdnyok kitorésének.
Az oltatlan egyéneknek az oltottak megbetegedési esélyeire gyakorolt kedvezdtlen hatasa

kiilonosen jelentds érv lehet a kotelezd véddoltasi rendszer fenntartasa mellett. Egy személy
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dontése bnmagdnak, illetve gyermekének immunizaldsdaval kapcsolatban nemcsak az oltdsban
nem részesiild személyt és a kdrnyezetében esetleg eléforduld, mas oltatlanokat veszélyezteti,
hanem azokat is, akik szeretnék igénybe venni a védoOoltasok altal kinalt elonyoket, és
beoltatjdk magukat, illetve gyermekiiket. A nydjimmunitds ugyanakkor védi az egészségiigyi
kontraindikdci6 miatt nem olthatd személyeket, valamint az oltasi életkor el6tti
kisgyermekeket (14). Mindez jol mutatja, hogy a véddoltasok kérdése miért kozosségi ligy €s
miért nem értelmezhetd pusztan az egyéni onrendelkezési jog keretei kozott.

A kotelezd véddoltasokkal kapcsolatban felmeriilé ellenérzések Gsszességében nem 1;j
keletiek és végigkisérik azok torténetét. Felmeriil a kérdés, hogy mivel magyardzhaté
ezeknek a terjedése. A valasz valoszintileg az dltalanos, tarsadalmon beliili informaciéaramlas
¢s a kommunikacié valtozasaiban keresendd, ezért a jelenség kezelésére alkalmazhato
lehetéségeket is ezeken a teriileteken taldlhatjuk meg. Az oltasellenesség kezelésével
kapcsolatban az Egészségiigyi Vildgszervezet (EVSZ) EURO Vaccine Communication
elnevezésli munkacsoportja harom tényezdére irdnyitja a figyelmet a ,,.3 Cs” elnevezésii
modellel. Nevezetesen az elégedettség (complacency), a nehézségektdl mentes
hozzaférhetéség az oltasokhoz (convenience) és a bizalom (confidence) azok a tényezok,
amelyek mentén meghatarozhatok az oltdsokkal kapcsolatos attitlidre hato faktorok (2). A
bizalom harom részfogalombol tevédik Ossze: bizalom az oltasok hatdsossdgaban ¢és
biztonsdgossdgdban; bizalom a rendszerben/szervezetben, amely kiszolgaltatja a
védooltasokat az emberek részére (egészségiigyi ellatorendszer, egészségiigyi dolgozok); és
bizalom a dontéshozokban, akik az immunizdldssal kapcsolatos kérdésekben dontenek.
Mindezen tényezék mellett az EVSZ emlitett munkacsoportja kiemelte a megfeleld
kommunikéacié jelentdségét is. Az oltdsokkal szembeni bizonytalan magatartds
befolydsoldsara szamos kommunikdcidos és egyéb modszer kindlkozik, am ezek
hatékonysdgaval kapcsolatban sok a bizonytalansdg. A leghatékonyabbak kozott szerepel a
nem vagy hidnyosan immunizélt célcsoport direkt megszolitdsa, az oltdsokkal kapcsolatos
ismeretterjesztés, az egy kozosségen beliil befolydssal biré emberek kidlldsa az oltasok
mellett, a védbdoltasok kotelezové tétele, illetve a vakcinacié elmaraddsanak szankcionalasa.
Az intervencidkat minden esetben fontos a célcsoport sajatossdgaihoz igazitani. Altaldban
hatékonyabbnak bizonyultak a tobbkomponensii és a parbeszédre alapuld intervencios
moédszerek, mig a passziv informacidterjesztd eszkozok (poszterek, weboldalak) és az anyagi

0sztonzés a legkevésbé hatékony eszkozok kozott szerepeltek (15).
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A kommunikdaciés csatorndk kozott mara kiemelked6vé valt az internet szerepe, ahol a
felhasznalok altal feltoltott és terjesztett ellendrizetlen tartalmak minden korabbinal
gyorsabban terjednek a k6zosségi oldalak és blogok segitségével, igy jelentdsen befolyasoljak
az oltasok ¢és az oltasokkal kivédhetd fert6zo betegségek észlelt kockdzatat. Az internet €s a
kozosségi oldalak segitségével azonban gyorsan és széles korben ismertté valhatnak olyan, a
kozelmultban terjedd nézetek, amelyek az oltasok feleslegességét, illetve veszélyességét
prébaljadk hangstlyozni. Mindezek kikiiszobolésére megoldds lehetne, ha megbizhaté
forrasokbdl szarmazo, valds, a felhaszndlok szdmara konnyen befogadhaté informécidk
lennének éltaldnosan jelen a vildghdlon. Azonban fontos volna mds, autentikus csatornak
erdsitése, mint példaul az egészségligyi dolgozdk 4altal kozvetitett iizenetek, hiszen a
legjelentésebb meggy6z6 ereje még mindig a személyes taldlkozasnak van, ahol az
egészségligyi dolgozd kozvetleniil, a személyes ismeretség és a bizalom minden elényét
bevetve, egyénre szabva tud informéciét szolgdltatni (12, 14). Egy hazai felmérés szerint a
sziillok tobb mint haromnegyede a gyermekorvostdl, illetve a védonotdl szerezte be a
védooltasokkal kapcsolatos informacidkat (16). Az egészségiigyi dolgozok véddoltasokrol
alkotott véleménye azonban erds hatdst gyakorol az oltdsok elfogaddsdnak hajlanddsdgara
(14). Az egészségligy ¢és ezen belil a kozegészségiigy korszeri kommunikécidja
elvélaszthatatlan az egyéni feleldsség kérdésétdl, amely szorosan kapcsolddik a megfeleld
informdcidkon alapuld tudatos dontésekhez. Az emberek egyre inkdbb tisztdban vannak az
egészségligyl ellatds igénybevétele sordn Oket megilletd jogokkal és igénylik is azok
figyelembevételét. Az egyik legfontosabb betegjog a tdjékozott beleegyezés joga, amely a
kotelezd véddoltasokkal kapcsolatban azonban csak korlatozottan értelmezhetd (8, 14). A
tdjékoztatashoz vald jog viszont nem csorbulhat azért, mert a beavatkozas elutasitdsanak joga

korlatok kozé van szoritva.

A hazai védooltasi rendszer jogszabalyi kornyezete

A hazai védooltdsi rendszer egyértelmiien meghatdrozott jogszabalyi kornyezettel
rendelkezik, amelyben a védéndi szolgdlatnak kiemelkedden fontos szerep jut. A teriileti
védond nyilvantartja az ellatasi teriiletén €16 oltasra kotelezetteket €s értesiti az altala ellatott
oltando személyek torvényes képviseldit a kotelezd véddoltads esedékességérdl, illetve az
oltadssal kapcsolatos tudnivalokrél. Mindemellett havonta jelenti a jardsi hivatalnak az

esedékességet kovetd honap 5. napjaig a folyamatos oltasi rend szerint végzett oltasokat,
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tovabba az oltasnak az esedékessége honapjat kdvetd 2 honapot meghaladd elmaradasat.
Oltaselmaradéds esetén a védond eldszor az oltandd torvényes képviseldje részére kiild
értesitést, majd ugyanazon oltandéra vonatkozé hdaromszori eredménytelen irdsbeli
megkeresés esetén értesiti a jarasi hivatalt a kotelezé véddoltas elmaradasardl. Az oltdorvos
szintén koteles nyilvéntartdst vezetni a teriileti ellatdsi kotelezettsége ala tartozé oltandokrol,
valamint jelentenie kell a jarasi hivatal felé az adott honapban esedékes oltds elmaradasat és
annak indokat. Az ¢letkorhoz kotott kotelezd véddoltdsok vagy azok valamelyikének
elmaraddsa esetén, amennyiben az ismételt védondi felszolitasok, illetve az oltdorvos altal
nyudjtott tdjékoztatds nem jar eredménnyel, hatésdgi eljards indul. Az eljards, mivel
népegészségiigyi érdek vezérli, az egészségiigyi allamigazgatdsi szerv hataskorébe tartozik.
Az eljaras jogi alapja elsOsorban az egészségiligyrdl szolo 1997. évi CLIV. torvény és a
fert6z6 megbetegedések ¢és jarvanyok megeldzése érdekében sziikséges jarvanyiigyi
intézkedésekrdl szolo 18/1998. NM rendelet. Az egészségiligyrdl szold torvény szerint a
jarvanyiigyi tevékenység célja a fertéz0 megbetegedések, a jarvanyok megeldzése és
lekiizdése, valamint az emberi szervezet fert6zd betegségekkel szembeni ellenalld
képességének fokozdsa. Ennek megvaldsitdsa érdekében az egészségiigyi dllamigazgatési
szerv a személyek jogait korlatozhatja. Az egészségiigyrdl szo6lo torvény részletesen taglalja a
betegjogokat, ezek kozott az onrendelkezéshez és az ellatas visszautasitdsahoz fiz6d6 jogot,
kimondja ugyanakkor, hogy kotelezd jarvanyiigyi intézkedés foganatositasahoz nincs sziikség
a beteg beleegyezésére, azonban a beteget ilyenkor is megilleti a tdjékoztatashoz valé jog. Ha
a védooltas igénybevételére koteles személy e kotelezettségének irasbeli felszolitasra sem tesz
eleget, az egészségligyi allamigazgatasi szerv a véddoltast elrendeli. A hatésdgnak ilyen
esetben tehat nincs lehetdsége mérlegelni, mert a torvény kotelezést tartalmaz szamaéra,
miszerint az eléirt véddoltds megtorténtét a rendelkezésére allé eszkdzzel (elrendeld
hatarozat) foganatositania kell. A kételezd intézkedést jogszeriien mellézni csak egészségligyi
indikéacio alapjan lehet: atmenetileg fennalld egészségiigyi indok alapjan a kezel6orvos
elhalaszthatja a kotelezé véddoltast, illetve amennyiben a kontraindikaciot jelentd egészségi
allapot megvaltozasa beldthatd idon beliill nem véarhato, lehetéség van a véddoltasi
kotelezettség alol valo végleges mentesitésre is. Ezt az eljarast a kezelOorvos, a beteg vagy a
beteg torvényes képviseldje kezdeményezheti az illetékes egészségligyi allamigazgatasi
szervnél.

A jelenleg alkalmazott eljarasrend szerint az elsd fokon eljard jarasi népegészségiigyi

osztaly, miutan értesiilt az oltds elmaradasarol, illetve megtagadasarol, a sziilét (térvényes
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képviseldt) hivatalos levél formdjaban értesiti az oltds elmaradasardl, kotelezd voltarol, az
oltds beadatasanak lehetdségérdl, valamint felszolitja, hogy amennyiben oltasi
kontraindikacié all fenn, az errdl sz616 igazoltast mutassa be; tovabba tajékoztatja arrdl, hogy
amennyiben sziikséges, hat6sagi eljaras fog indulni. Ezenkiviil tdjékoztatist ad a mentesitési
eljaras lehet6ségérdl és annak maodjardl. Az eljards meginduldsarol az eljard hatosag végzést
hoz. Amennyiben a dontésben kotelezettség keriill megéllapitdsra, annak teljesitésére
megfeleld 1dot kell megszabni, €s az tligyfelet tajékoztatni kell a kotelezettség teljesitésének
elmaradasa esetén alkalmazhaté jogkovetkezményekrdl. Az ligydontd hatarozat kiaddsa utan
vagy azt megelézden lehetdség van értesiteni az illetékes Gyamhivatalt vagy Gyermekjoléti
Szolgélatot, illetve amennyiben okirat-hamisitds gyanuja meriil fel, a renddrséget. A
blintetdjog szerepe ebben ki is meriil; a sziilo, aki megakadalyozza gyermekét abban, hogy
védooltasban részesiiljon, nem koveti el a kiskorti veszélyeztetésének biincselekményét (17).
A Legfelsobb Birdsag eseti dontésében kimondta, hogy a megbetegedés kozvetlen veszélye
nélkiil az ilyen magatartds csupdn szabdlysértést valdsit meg, €s a biintetdjog tilalmazott
kiterjeszté értelmezése helyett kozigazgatasi és szabalysértési eszkozok alkalmazasa

helyénvalo (17).

A tanulmany célja

Az egészségligyi dolgozok €s népegészségiigyi hatdsagi szakemberek egy sziik rétegének
kivételével jelenleg altalanosan nem ismertek az oltdselmaradds hazai eseteinek jellemzdi.
Vizsgdlatunkban ezért a népegészségiigyi 4dllamigazgatdsi szerveknél hatdsagi eljards

formajaban megjelend oltaselmaradasi, oltasmegtagadasi eseteket dolgoztuk fel.

Tanulmédnyunk célja, hogy

e megallapitsuk, novekedett-e az évek soran az ilyen tigyek eléfordulésa,

o feltarjuk az oltdselmaradas, oltdsmegtagadas hattérben allo sziiloi attitlidoket,

e megvizsgaljuk az egyes ligyekre forditott idot és az alkalmazott eljarasi cselekmények
szamat, illetve ezek valtozasat,

e megismerjiik, hogy milyen tipusu oltdsokkal kapcsolatban meriilt fel a legtébb probléma,

o feltirjuk azokat a moddszereket, amelyek az esetek alapjdn a legalkalmasabbnak
bizonyultak arra, hogy meggy06zzeék a sziiloket gyermekiik véddoltassal torténd

immunizalasara.
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Mddszer

Tanulmanyunkban azokat a hat6sagi tigyeket vizsgaltuk, amelyek Fejér megyében 2009-2017
kozott indultak az oltdselmaradds, illetve oltdsmegtagadds kapcsan. Feldolgoztuk a
Sz€kesfehérvari, a Mori és a Dunadjvarosi Jardsi Hivatalok Jardsi Népegészségiigyi
Osztélyaindl keletkezett iratanyagot. A Méri Jarasi Hivatal Jarasi Népegészségiigyi Osztalyanak
és annak Bicskei Kirendeltségének, valamint a Dunaudjvarosi Jarasi Hivatal Népegészségiigyi
Osztilyanak és annak Sarbogirdi Kirendeltségének ligyeit egymdstol nem kiilonitettiik el.
Vizsgalatunk a 2017. december 31. el6tt indult ligyeket dolgozza fel; néhany iigy ekkor még
folyamatban volt, azonban az adatgytijtés befejezése (2018. majus 31.) eldtt lezarult, igy ezek is
teljes iigyként értelmezhetdk. Minden iigyet a meginditds datuma alapjan rendeltiink évhez,
fiiggetleniil attol, hogy meddig huzodott és mikor zarult, illetve mikor lett volna esedékes a
gyermek oltdsa. A vizsglt ligyek néhdny esetben tobb mint 2 naptari évet €rintettek. A jelenleg
hatalyos szabalyozas szerint az altalanos tigyintézési hataridd 60 nap, az altalunk vizsgalt
1dészakban, 2017. december 31-ig 21 nap, a 2014. januar 1-je el6tt indult ligyek esetében pedig
még 30 nap volt. Néhany esetben egy gyermek tobb kotelezd véddoltasa elmaradasanak
kapcsan is indult eljards. Ezeket az eseteket kiilon tigyként kezeltiik, amennyiben az elso eljaras
lezarultat kdvetden kellett meginditani az 0j eljarast. Nem kiilonitettiik el az tigyeket azokban az
esetekben, ahol két vagy tobb oltds kapcsan indult eljardsok iddben atfedték egymast,
fiiggetleniil att6l, hogy kiilon tigyszamot kaptak-e. Az ilyen, parhuzamosan futd tigyeknek
vizsgélatunk sordn egyként valo kezelését indokolja az, hogy egyes eljarasi cselekmények nem
sorolhatok egyértelmiien egyik vagy masik eljarashoz; tovabba tobb esetben eleve egy ligyként,
egy iktatészamon voltak nyilvantartva ugyanazon gyermek kiilonb6z6 oltasai kapcsan folyo
eljardsok. Oltaselmaradasi, oltdsmegtagaddsi iigyként értelmeztik és ezért vizsgalatunkba
bevontuk azt a négy esetet is, amikor a gyermek oltasat igazolé dokumentum hitelességével
kapcsolatban meriilt fel kétség, és a hatdsagi eljards ennek tisztdzdsdra irdnyult. Nem
kiilonitettiik el egymastdl a DTPa oltdsokat annak alapjan, hogy énmagaban all6 oltasként vagy
az oltasi rend szerint masik oltassal (HiB, IPV) egyiitt volt-e esedékes. A sikerrel zarul6 iigyek
esetében kiilondsen fontosnak tartottuk azonositani azt az okot, ami rabirta a sziil6ket arra, hogy
védodoltasban részesitsék gyermekiiket. Mivel erre vonatkozoan a sziiloktdl nem rendelkeztiink

informécioval, csak az iratanyagban fellelhetd, a véddoltast megel6z6 eseményt vagy eljarasi
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cselekményt tudtuk figyelembe venni. Az adatokat leir6 mddszerrel elemeztiik, ennek sordn

gyakorisdgot €s atlagot szamitottunk.

Eredmények

A vizsgélt harom népegészségiigyi osztély illetékességi teriiletén 2009. januér 1. és 2017.
december 31. kozott Osszesen 49 gyermeket érintd 51 {igy indult koételezd véddoltas
elmaradasa, megtagadasa vagy annak gyanaja miatt. Ebbdl 14 a moéri, 30 a székesfehérvari és
7 a dunadjvarosi jardsi népegészségiigyi osztalyhoz tartozott. Fejér megye teriiletén az ligyek
szdmdanak évenkénti alakuldsat az 1. dbra mutatja be. A vizsgalt idészak elsé éveiben (2009—
2013) eldéfordulo iigyek szama nem mutatott jelentosebb eltérést; a legtobb ligy 2015-ben
fordult eld, ez utan csokkent az ligyek szama. Az tigyek teljes atfutdsi ideje rendkiviil nagy
véaltozatossdgot mutatott, a legrévidebb minddssze egy napig tartott, és az értesités hatdésaghoz
érkezésekor azonnal kibocsajtott kotelezd hatarozattal le is zarult; a leghosszabb pedig 1218
napig tartott. Az atlagos egy tligyre forditott idé az egész vizsgalt idétartamot tekintve 197,6
nap volt (/. tabldzat). Egy ligyben atlagosan 18,1 {ligyirat késziilt a vizsgalat teljes idOtartamat

tekintve; az tigyiratok szdma 2-t6l 87-ig terjedt iigyenként.
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1. abra: Az oltaselmaraddsi, oltdsmegtagaddsi iigyek szdmanak megoszldsa évek szerinti bontdsban
Fejér megyében, 2009-2017.

Fig. 1:  Number of vaccine delay/vaccine refusal cases per year in Fejér County, 2009-2017
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. TABLAZAT: Az oltaselmaradasi, oltasmegtagadasi igyek adminisztrativ jellemz6i Fejér megyében, 2009-2017.

TABLE |: Administrative characteristics of vaccine delay/vaccine refusal cases in Fejér County, 2009-2017

Teljes atfutasi id6
Iratok atlagos szama

Ev Ugyek szama atlaga [nap]
Mean number of
Year Number of cases Mean overall lead
documents
time (day]

2009 3 340 14,0
2010 5 38,6 5,8
2011 2 89,5 6,0
2012 4 606 42,0
2013 4 261 24,3
2014 6 348 28,5
2015 11 136,3 11,3
2016 9 210 26,4
2017 7 47,6 10,4
2009-2017 51 197.,6 18,1

Az 51 1igy Osszesen 69 védooltds elmaradasat érintette. Legtobb esetben a
DTPa+IPV(+Hib) oltds beaddsaval kapcsolatban 1éptek fel problémak, ezt kovették az MMR,
az EngerixB, a BCG és a Prevenar oltasok (2. dbra). Huszonnyolc esetben az alap-, 23
esetben az emlékeztetd immunizalas maradt el. Fejér megye teriiletén 18 olyan gyermek volt a

vizsgalt iddszakban, akinek tobb elmaradt véddoltasa kapcsan is eljaras folyt.

2 (3%)
® DTPa+IPV(+Hib)
EMMR
14 (20%) B2 EngerixB
EBCG
B Prevenar

2. abra: Az elmaradt, megtagadott véddoltasok megoszlasa Fejér megyében, 2009-2017, n (%)
Fig. 2: Distribution of delayed/refused vaccines in Fejér County, 2009-2017, n (%)
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A kotelezd véddoltas elmaradasardl, illetve a sziilok oltassal kapcsolatos ellenallasarol
vagy annak gyanujar6l az tligyek 82,3%-dban (51-bdl 44 esetben) a védond értesitette a
népegészségiigyi szervet; a fennmaradé esetek koziil a sziil6tol (2), a gyermek haziorvosatol
(2), a klinikai védodoltasi szaktandcsadod orvosatdl (1), a Gyermekjoléti Szolgalattol (1)
szdrmazott a jelzés, valamint a védéndi oltokor ellendrzése kapcsan (1) is fény deriilt az
elmaraddsra. Az esetek nagy részénél (42 iigy, az iigyek 82,3%-4ndl) rendelkeziink
informacioval arra vonatkozoan, hogy mi allt a kotelezé véddoltas elmaradasanak hatterében.
Az informaciok néhany esetben elsddleges forrasbdl szarmaztak és egyértelmiiek (sziildi
nyilatkozat az oltas megtagaddsarol az okok feltiintetésével), maskor ,,masodkézbol” valok,
mint példaul a haziorvos vagy a védond kozlésébol. Azon ligyek koziil, ahol rendelkeztiink
informdcidval az oltdselmaradas okar6l, 37 esetben (88,1%) dallapithaté meg vagy
valoszintlisithetd a véddoltasokkal kapcsolatos tudatos ellenallas (3. dbra). A 18 gyermek
koziil, akiknek tobb véddoltasa is elmaradt, 13-ndl biztosan vagy valoszinisithetden tudatos

szil6i oltasellenesség allt az elmaradasok hatterében.

Eigen

O nem

10 (19%) B valoszintisithetd

B nem 4llapithaté meg

B nincs adat

3. abra: Az oltaselmaradas tudatos sziil6i ellenallas kovetkezménye Fejér megyében, 20092017, n (%)
Fig. 3: Vaccine delay was a consequence of conscious parental resistance in Fejér County 2009-2017, n (%).

Red: yes; green: no; orange: probably; lilac: cannot be determined; blue: no data.

Negyvenot ligy eredményességével kapcsolatban 4llt rendelkezésre informacio, ezen
tigyek 77,8%-a zarult Ggy, hogy a gyermek megkapta a kotelezd véddoltast (35 iligy), azaz
vagy az oltds megtorténtét tanusitd oltasi jelentés hatosdghoz érkezését kovetden lett
megsziintetve az eljards, vagy az eljards sordn az oltast igazold iratot valdésnak fogadtak el.

Tiz esetben az eljards ugy zarult, hogy a gyermek nem kapta meg az oltist. Ennek oka négy
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esetben az volt, hogy a csaldd lak6helyét nem lehetett megallapitani vagy kiilfoldre koltoztek,
harom esetben az oltds elhalasztasa, illetve az oltds al6li mentesités orvosi javaslat alapjan
tortént, harom esetben pedig az oltandd gyermek elérte az oltasra kotelezett életkor felsd
hatarat. Utébbi mindhdrom esetben a BCG oltds elmaradésa volt, amelynél egyéves korig all
fenn az oltasi kotelezettség. Huszonnégy sikerrel zdrulé iigy esetében rendelkeziink
informacioval arrol, hogy milyen cselekmény eldézte meg az oltds megtorténtét. A sziilok
dontésére potencidlisan hatdssal lehetett kilenc esetben a véddoltas beadasara vonatkozo
kotelez6 hatarozat kibocsajtasa, hat esetben pedig az, hogy a hatésag munkatarsa vagy az
egészségiigyi dolgozd személyesen beszélgetett a sziilovel. A tovabbi tényezdk kozott
szerepeltek az eljards sordn kiszabott eljardsi birsdgok végrehajtdsara vonatkoz6
cselekmények, a Gyermekjoléti Szolgélat, illetve a Gyambhivatal értesitése, szabalysértési

feljelentés, illetve tdjékoztat6 levél kikiildése a hatdsag részérol.

Megbeszélés

Tanulmanyunk 2009-2017. kozott az oltdselmaradds, oltdsmegtagadds kapcsdn indult
hat6sdgi tigyeket vizsgalta Fejér megyében. Az évenkénti iigyszamokban 2015-ig észlelhetd
novekedés utan csokkend tendenciat tapasztaltunk. Arra a kérdésre, hogy ennek hatterében
csupan véletlen tényezok allnak vagy kijeloli az oltdismegtagaddsok terén véarhaté trendet, az
elkovetkezd évek adatai adnak majd valaszt. Az egy ligyre forditott atlagos iddtartam (197,6
nap) igen nagynak szdmit mas tipusu hatosagi tigyekhez képest, €s jol jelzi az ilyen tipusu
tigyek Osszetettségét, bonyolultsagat. Az egy iigyre forditott id6 éves atlaga meglehetdsen
ingadozo ¢és az évek soran valtozasukban nem figyelheté meg egyértelmii trend. Raadasul a
viszonylag kis évenkénti esetszdm miatt egy-egy kiilondsen hosszlira nyulo iigy jelentésen
befolydsolta az adott év atlagat. Az elhizd6do tigyek arra is rdmutatnak, hogy igen nagy
lehetdségek rejlenek az eljaras késleltetésére, amennyiben egy ligyfélnek ilyen szdndékai
vannak. Az eljards hatdsagi egyszeriisitése novelheti ugyan a gyorsabb eredményesség
esélyét, azonban egy esetleges birdsagi szakban problémat jelenthet a tényallas nem kelléen
alapos feltardsa, ami minden hat6sdgi eljards sordn kotelessége az eljar6 kozigazgatasi
szervnek. Az egy ligyre forditott id6hoz hasonléan nagy szordst mutat az egy ligyben
keletkez6 iigyiratok szama. Ezeknek az évek sordn bekodvetkezd emelkedése ugyan nem
egyértelmii, de szembetlind, hogy a régebben indult ligyek kozott tobb olyan is eléfordult,

ahol csupan két tigyirat keletkezett az egész eljaras soran.

94 Egészségtudomany / Health Science 2018.3-4



Leggyakrabban a DTPa (+IPV+Hib) oltasok kapcsén tapasztalhaté elmaradés, amelynek
oka egyszerlien az, hogy ez a leggyakoribb oltastipus az oltasi rendben. A Prevenar oltas
elmaraddsa viszont viszonylag kis esetszammal képviseltette magéat, hiszen csak rovid ideje
része a kotelezd oltasi rendnek. Nagyobb aranyban fordult elé az alapimmunizalas oltasaival
kapcsolatban késlekedés vagy megtagadas, mint az emlékeztetd véddoltasokkal. Ennek oka
lehet az, hogy amennyiben egyszer mar gond nélkiil részesiilt a gyermek az adott tipusu
védooltasban, kevésbé észlelik kockazatosnak a sziilok az emlékeztetd oltas beadasat.

A népegészségiigyi hatdsdghoz az esetek tilnyomo tobbségében a korzeti vagy iskolai
védonotdl érkezett jelzés az elmaradt vagy megtagadott kotelezd véddoltasrol. A védond
jogszabaly altal eldirt kotelezettsége a két honapon tuli elmaradasok jelentése az illetékes
népegészségiigyl szerv felé; azonban tobb esetben mar ennek az idének a lejarta elott
megtortént a jelzés. A gyermekorvosok és a védondk kozott tobbnyire j6 az egylittmikodes,
ezért a gyermekorvosoktdl viszonylag kevés esetben érkezett bejelentés eljardsra okot add
oltaselmaradas, oltdsmegtagadas kapcsan, mivel mindkettdjiikk nem tesz bejelentést ugyanarra
az tlgyre vonatkozéan. Két esetben kozvetleniil a sziilotdl értesiilt a hatdésag az
oltdselmaradasrol. Az egyik eset egy mentesitési kérelemmel indult; a mdasikban pedig a
megdzvegyiilt anya kereste fel a népegészségiigyi szervet, hogy segitséget kérjen a gyermek
oltdsainak a potlasdban. Utdbbiban az elhunyt apa oltasellenessége miatt a gyermek kordbban
egyetlen véddoltast sem kapott meg, azonban a véddoltasi konyvében azok igazolasa
hidnytalanul szerepelt.

Az esetek nagy részében rendelkezésiinkre 4llt informacid az oltdsok elmaraddsanak
okarol. Az elmaradt véddoltasok talnyomo tobbségének hatterében tudatos sziiléi oltasellenes
magatartas allt, nem csupan hanyagsdg vagy valamilyen kiils6 koriilmény. A sziilok
oltasokkal kapcsolatos negativ attitlidjére utald jelek egyes esetekben teljesen egyértelmiiek
voltak, mint példdul amikor az oltasellenes apa sajat maga altal Osszedllitott tobb mint 30
oldalas ,,ismeretterjesztd” anyagot kiildott a népegészségiigyi szervnek az oltasok
veszélyeirdl, vagy a haziorvosok ,tajékoztatdsara” szerkesztett ugyanebben a témaban
brosurat. Madaskor a sziild az oltasra torténd felhivas vagy hatdrozat ellen benyujtott
ellenvetésében, illetve fellebbezésében fejtette ki az oltasok veszélyességérdl vallott nézeteit
¢s azt, hogy 6t a gyermeke egészségéért viselt feleldsség készteti arra, hogy ellenszegiiljon a
jogszabalyi eldirasoknak. Madas esetekben az oltasellenes nézdpontok inkabb csak
valoszinlisithetok voltak. Ilyenkor a védénétdl vagy az oltdorvostdl szarmaztak olyan

informaciok, amelyek a sziilok oltasellenességére utaltak; vagy a sziil6 ugyan egészségiigyi
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indokra hivatkozva szerette volna mentesittetni gyermekét a véddoltas alol, am kidertilt, hogy
az kevéssé megalapozott és foként az a hit taplalta, hogy a véddoltasok veszélyesek lehetnek
még egészséges gyermekekre is. Az oltdsokkal kapcsolatos ellenérzések tehat dontéen azok
egészségre gyakorolt kdaros hatdsdnak feltételezésével kapcsolatosak, €s csak mdasodlagos
érvelésként jelent meg néhany sziild esetében az egészségiigyi ellatas igénybevételével
kapcsolatos szabad dontés joga. Néhany esetben az oltdsokkal kapcsolatos félelem hatterében
valamilyen személyes negativ élmény allt, amit a sziilok a véddoltassal hoztak dsszefiiggésbe,
mint példaul egy esetben a gyermeknél fellépo iziileti gyulladés, egy masikban az altalanos
rossz egészségi allapot és a fertdzo betegségekre valé fokozottabb fogékonysag.

A vizsgélatunk kapcsan latétérbe keriilt gyermekek tobb mint egyharmadandl tobb oltds
beaddsdval kapcsolatban is meriiltek fel problémdk. Mindez arra utal, hogy az egy oltas
esetében eléforduld késlekedést vagy megatagadést nagy eséllyel kdveti majd tjabb, ezért az
ebbdl a szempontbol veszélyeztetett gyermekekre és testvéreikre érdemes fokozott figyelmet
forditaniuk a védéndknek, a gyermekorvosoknak és a népegészségiigyi szerv dolgozodinak is.

Az tigyek kimenetelét tekintve elmondhat6, hogy tilnyomé tobbségiik sikeresen zarult,
azaz a gyermeket vagy beoltottdk, vagy egészségiigyi okbdl, indokoltan nem részesiilt végiil
véddoltasban. A megye teriiletén hét olyan eset fordult eld a vizsgalt idészakban, amikor
felmeriilhet az eljaras szandékos sziiléi akadalyozasanak sikeressége. A kiilfoldre tdvozasra
valé hivatkozdssal és annak igazoldsaval (lakcimnyilvantartds, hdziorvosi praxisbdl vald
kijelentkezés mashol torténd nyilvantartasba vétel nélkiil stb.) a hatdsag az eljarasat kénytelen
megsziintetni. A BCG oltés tekintetében az oltdsra kotelezett életkor (a gyermek egyéves
koraig) elég rovid ahhoz, hogy megfeleld idohuzé ,,praktikdkkal” elkeriilhetd legyen a
védooltas. Ennél is nagyobb okot adnak az aggodalomra azonban azok az esetek, amikor a
kotelezd védooltasok orvos altal kidllitott igazolasdnak valodisdga kérddjelezddik meg.
Hérom olyan eset fordult eld vizsgélati anyagunkban, amelyeknél gyanithatd volt, hogy az
oltborvos valdtlanul igazolta a véddoltasok megtorténtét. Az egyik esetben az édesanya
nyilatkozott azzal kapcsolatban, hogy biztos tudomdsa van arrél, hogy a gyermeke nem kapta
meg a kotelezo véddoltasait, annak ellenére, hogy azok a véddoltasi kiskonyvben hianytalanul
szerepeltek. Allitasat megerdsitette a népegészségiigyi szerv 4ltal kért szerolgiai vizsgalat
eredménye, amely szerint a gyermek vérében nem volt kimutathaté a tetanuszfertézéssel
szemben védo ellenanyag, azonban az elsé DTPa oltast kdvetden annak titere mar megfeleld
volt. A madsik két iigyben ugyanannak az oltéorvosnak az igazoldsaival szemben meriilt fel

kétely; a szoban forgd orvos a gyermekek lakohelyétdl rendkiviil messze, Vas megyében
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praktizalt, am az igazolasok kiallitadsanak idején mar nem volt érvényes miikddési engedélye.
Mindhérom esetben biintetdeljaras indult, ami egy esetben meg is allapitotta blincselekmény
elkovetését (azaz az igazolds hamisitott mivoltat). A tobbi tigyben, amelyek a gyermek oltasi
igazoldsainak valddisdgaval kapcsolatban felmeriilt kétely miatt indultak, végiil elfogadtik
azokat hitelesnek, mivel nem lehetett igazolni az ellenkez6jét. Am a gyanu szerint okirat-
hamisitassal eldallitott igazoldsok esetei utan joggal meriil fel a kétely olyan esetekben,
amikor a sziild mindenképp igyekszik elkeriilni, hogy az iskolaorvos oltsa be a gyermekét, és
minden iskolai kampényoltas alkalmaval inkdbb az orszdg masik felében taldlhaté orvoshoz
viszi el gyermekét. Mivel az oltdsi dokumentéicié ezekben az esetekben azt mutatja, hogy a
gyermek immunizaldsa rendben megtortént, sem a védond, sem a gyermeket ellatd
gyermekorvos vagy egészségligyl személyzet valdsziniileg nem veszi észre a problémat. A
gyermek oltottként fog szerepelni az oltdsi nyilvantartidsokban és csak a véletlennek
koszonhetden valhat gyanussa valami az okirat-hamisitdssal kapcsolatban (mint ahogy az
egyik emlitett ligyben a sziilok és az igazolast kiallitdo orvos ellentmonddsos nyilatkozatot
tettek a védononek). Jelen pillanatban nem tudjuk, hogy az ilyen esetek mennyiben torzitjak a
statisztikdkat €s mekkora népegészségiigyi vonatkozdsai vannak. Az azonban biztos, hogy a
valdtlan adatokat tartalmazd egészségiigyi dokumentacidval rendelkezé gyermekre komoly
vesz€lyt jelenthetnek, példaul egy tetanuszfertdzésre gyanus sériilés ellatasa soran nem kap
toxoidot, noha az oltatlan személyek esetén a tetanuszprofilaxist eldirja a protokoll.

A sikeresen zarul6 iigyek esetében leggyakrabban a hatosag altal kibocsajtott kotelezo
hatdrozat utan valtozott meg a sziilok magatartasa, vagyis az allamigazgatasi szerv részérdl
torténd hatarozott fellépés onmagéban is sikeres lehet. Azonban ha figyelembe vessziik, hogy
a kotelezO hatarozatnak sziikségképpeni része az abban foglalt kotelezettség elmulasztasanak
esetére kiszabhaté jogkovetkezményekre valo figyelmeztetés, akkor az ilyen hatdrozatok is
tekinthetok gy, mint a pénzfizetési szankcid kilatdsba helyezése. Eredményeink alapjan
tobbnyire a valamilyen hatrannyal valo fenyegetettség birhatja ra a sziiloket magatartasuk
megvaltoztatasara; de ezek az eredmények a valdsnal kevésbé jelentdsnek tiintethetik fel a
személyes elbeszélgetés hatdsat. A vizsgalt iigyekben hat alkalommal tortént az oltés
beadatasdt megeldzéen személyes kontaktus a sziilok, illetve az egészségiigyi ellato
személyzet (haziorvos, védoénd) vagy a népegészségligyi szolgalat munkatdrsai kozott.
Azonban az eljardsi szakasz el6tt tobb bizonytalan sziild is felkereste a népegészségligyi
hatosagot; ezekrdl a talalkozasokroél nincsenek szdmszeriisithetd adataink. Ennél is tobb lehet

azoknak a sziiléknek a szama, akik a hdzi gyermekorvosukat vagy a védénét keresik fel
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kérdéseikkel és aggodalmaikkal és az elbeszélgetések hatdsara beadatjdk gyermekiiknek a
véddoltast. Ok azok a hezitalok, akiknek az attitiidje megfeleld kommunikécié hatésara
megvaltozhat. Azok az esetek viszont, amelyek hatdsagi eljarassal végzddnek, minden
bizonnyal a leger6sebb meggy6zddéssel oltasellenes sziilokhoz kapcsolodnak.

Vizsgalatunk korlatai kozott meg kell emliteni a — kiilondsen az évek szerinti lebontas
soran megjelend — viszonylag kis esetszdmot. Tovdbba, az évek sordn vdltozott a
kozigazgatasi eljards alapjaul szolgdld torvény, az oltasi rend és a hatdsag altal kovetett
eljarasrend is. A régebbi iigyek dokumentacidja nem olyan részletes, mint az utols6 években
keletkezetteké, ¢és néhany 2011 eldtti ligy esetében az eredeti, papiralapu iratanyag
feldolgozasara nem volt lehetdség, csak az iktatasi és a szamitogépes rendszerben tarolt

adatokéra.

Osszegzés

A kotelezd védooltasokkal szembeni ellendllasnak 1étezik egy alacsony szamu, a véddoltasi
regiszterekben megjelend és egy latens, populacios szinten valoszintileg csekély rétege, ahol a
hamisitott igazoldsok lathatatlannd teszik az immunizalatlan gyermekeket. Mindkét jelenség
gyengitheti a nydjimmunitast, ha nagyobb mértéket 6lt. Az el6bbinél talnyomorészt, az
utobbindl pedig feltehetdleg mindig a sziildk oltasellenes attitiidje 4all a hattérben.
Eredményeink szerint a szilard meggy6zddéssel oltasellenes sziilok esetében a hatosag
magabiztos, szankciokat is kilatasba helyezd fellépése tobbnyire eredményes. A hatékony
fellépés azért is indokolt, mert a véddoltasok kotelezd volta dnmagiban képes bizonyos
ellenérzések kivaltasara. A kotelezd védoOoltasi rendszer tehat akkor mikodik a
leghatékonyabban, ha az allam ¢és az azt képviseld szervek kezében megfeleld eszkozok
vannak a jogszabalyokban foglaltak érvényre juttatasara.

A nemzetkozi szakirodalom alapjdn a személyes taldlkozdsok sordn dtadott informaciok
€s a szigoru hatdsagi fellépés eredményes lehet az oltdsokkal kapcsolatban bizonytalankod6
sziilok korében (15). A véleményformalas sikerére leginkabb a bizonytalan sziilok kozott
szamithatunk, azonban ez nem jelenti azt, hogy nem érdemes megprébdlkoznunk vele a
magabiztosan oltasellenes sziilok korében is. A jol tajékozott, Ontudatos ,beteg” egyre
kevésbé fogadja el az egészségligyben a patriarchdlis szemléletet, €s azt igényli, hogy
egyenrangu partnerként tekintsenek rd a sajat vagy gyermeke egészségiigyi ellatdsa sordn

(12). Ennek az igénynek a figyelembevétele csak latszolag mond ellent a kotelezd véddoltasi
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rendszernek. Utobbi csak a jogi kornyezetét teremti meg egy alapvetden egészségligyi
intézménynek, és az allamhatalmi eszkdzoket is igénybe vevd hatésdgi eljardsra ultima
ratioként keriil sor abban a folyamatban, aminek célja a lakossdg megfeleld immunizacios
allapotanak fenntartdsa. Az esetleges szankcidig és egyaltalan a hatdsagi eljarasig szamos
egészségiigyi szakemberrel valé taldlkozdson keresztiil vezet az t, amelyek a megfeleld

kommunikécios stilus megvalasztasaval mind alkalmasak a sziilok attitlidjének formalasra.
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