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Szepszis?

 Tobb, mint 30 éve keressiik a definiciot...

1904 Sir William Osler

— ,,Except a few occasions, the patients seems to die from the
body s response to infection rather than from it”

— Proinflammatorikus és antiinflammatorikus erok kiizdelme
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Table 1. A Comparison of the 55C and Sepsis-3 Definitions

Terminology

$5C Definitions™

Sepsis-3 Definitions’

SIRS

Severe Sepsis

Septic Shock

The presence of at least two of the following clinical
criteria:
* Temperature, < 36°C or > 38.3°C

* Heart rate, > 90 bpm
* Respiratory rate, > 20 bpm, or PaCO3, < 32 mmHg
* WBC count, < 4,000 mm?® or > 12,000 mm?*

The presence of at least two SIRS criteria and known
or suspected infection

* Sepsis-induced hypotension

* SBP, < 90 mmHg

* MAE < 70 mmHg, or an SBP reduction of 40 mmHg
from baseline

* Serum lactate, > 2 mmol/L

# Signs of organ dysfunction (acute oliguria, for
example)

Sepsis-induced hypotension that persists despite ade-
quate fluid resuscitation and requires vasopressors to
support perfusion

Mot part of the definition

* Sepsis is a life-threatening organ dysfunction
caused by a dysregulated patient response to
infection.

® |n lay terms, sepsis is a life-threatening condi-
tion that arises when the body's response to
infection causes injury to itself and its organs.

Mot part of the definition

Septic shock is seen in patients with sepsis who
develop underlying circulatory and metabolic
abnormalities resulting in hypotension that require
vasopressors to maintain a MAP of = 65 mmHg and
having a serum lactate level of = 2 mmol/L despite
adequate volume resuscitation, resulting in a higher
risk of mortality.

MAF = mean arerial pressure; Pally, = partial pressure of arterial carbson dioxide; SBP = systalic blood pressure; Sepsis-3 = Third International Consensus Definitions for
Sepas and Septic Shock: SIRS = systemic inflamrnatory response syndrome; 55C = Surdiving Sepsis Campaign: WBC = white blood cell.
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The Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) Score!3

A clinical evaluation of the patient that includes laboratory values (bilirubin, creatinine, coagulation studies,
and arterial blood gases) is needed to calculate a SOFA score. The SOFA score is most commonly used in the
ICU practice setting.
The following are the abnormal physiologic SOFA parameters, each of which receives a score of 2 or
higher:
® Pa04FiO,, < 300 mmHg
* platelets, < 100 x 10°/mm’
# bilirubin, = 2 mg/dL
* hypotension requiring vasopressor support
* Glasgow Coma Scale score, < 12
* creatinine, = 2 mg/dL, or urine output < 500 mL/day
Physiologic parameters are scored from 0 (normal function) to 4 (organ failure). Each parameter is scored
individually, after which a total score is derived to suggest severity of illness. The higher the cumulative score,
the greater the patient’s risk. A score of 2 or higher in any system indicates an elevated risk of organ dysfunc-
tion, poor outcome, or death.

An online SOFA calculator can be found at www.midcalc.com/sequential-organ-failure-assessment-sofa-
SCOTE,

Fi)y = fractional inspired avgen; Pald, = partial pressure of arerial caopgen.

The Quick Sequential Organ Failure Assessment (qSOFA) Score!

The following are the abnormal physiologic gSOFA parameters:
* systolic blood pressure, = 100 mmHg
® respiratory rate, > 22 breaths per minute
* any change in mental status
Patients are assigned one point for each abnormal parameter. Non-ICU patients with a total score of 2 or
3 are considered at elevated risk for an extended |CU stay or death and should be assessed for evidence of

organ dysfunction using the SOFA. An online g50FA calculator can be found at www.midcalc.com/gsofa-
quick-sofa-score-sepsis.




Special Article

The Surviving Sepsis Campaign Bundle:
2018 Update

g Mitchell M. Levy, MD, MCCM’; Laura E. Evans, MD, MSc, FCCM?%
; Andrew Rhodes, MBBS, FRCA, FRCP, FFICM, MD (res)’

= Measure lactate level. Remeasure if initial lactate is >2 mmaol/L.

« (Obtain blood cultures prior to administration of antibiotics.

« Administer broad-spectrum antibiotics.

« Begin rapld administration of 30ml/kg crystalloid for hypotension or lactate =24 mmol/L.

»  Apply vasopressors if patient is hypotensive during or after fluid resuscitation to maintain MAP
265 mm Hg.

**Time zera™ or "time of presentation” is defined as the time of triage in the Emergency Department or,
if presenting from anather care venue, from the earliest chart gnnotation consistent with all elements of
sepsis (formerly severe sepsis) or septic shock ascertained through chart review.

Figure 1. Hour-1 Surviving Sepsis Campaign Bundle of Care”



Insult Uncontrolled infection/major trauma/circulatory shock/tissue necresis/apoptosis/anaphylaxia

l PAMPs DAMPs
Trigger LPS, LTA, lipoprotelns, peptidoglycans, bacterial DNA. etc. | | HMGB-1, heat-shock protein, DNA, uric acid, etc.
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FIG 1 The inflammatory response. This simplified overview shows the course of the inflammatory response. An insult triggers the release of PAMPs (pathogen-
associated molecular patterns) and/or DAMPs (danger-associated molecular patterns), which are sensed by pattern recognition mechanisms such as receptors
(pattern recognition receptors (PRRs) on the cell surface or within the cytosol or nucleus of sensor cells as well as by pattern-recognizing complex systems such



A szepszis mikrobialis hattere

A) Gram(-) baktériumok endotoxinjanak hatasa
» keringésbe keriilo endotoxin (LPS) a plazmaban, fehérjéhez kotddik (LBP)
* LBP mennyisége az infekcio kezdetén 100-szorosara nohet

» LPS-LBP komplex a Mo/M® sejtek kiilso részén talalhato CD14 receptorhoz
kotddik (= TNF termelés indul...)

« endotoxin koto receptorokkal rendelkeznek a thrombocytak, a B lymphocytak és a
PMN-ek is

B) Gram(+) baktériumok sejtfalanak anyagai (proteoglycan, teicholsav)

C) Bakterialis termékek, extracellularis enzimek, toxinok

» streptococcusok streptokinase-ja, streptolizin-O, E. coli o-
hemolizinje, P. aeruginosa A toxinja, streptococcusok exotoxinja,
staphylococcusok TSST-1-e

D) Candidak mannanja



Paﬂ':cugen — PAMPs

*  Inflammatory respones
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FiguRE 2: The main pillars of systemic inflammatory response. PAMPs: pathogen-associated molecular pattern, DAMPs: damage-associated
molecular pattern molecules, MBL: mannose-binding lectin, NOD protein: nucleotide-binding cligomerization domain protein, and NALP:

atypea NOD like receptors. For explanation, see text.
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Milyen kerdésekre var valaszt a klinikai orvos?

Van-e gyulladas?

Ha van, akkor mi1 okozza (résztvevok
azonositasa)?

Milyen karosodast kisert vagy okozott?

Kezelésre adott valasz, progresszio merteke



Problémak:

1. Lokalis folyamatot szeretnénk jellemezni ugy, hogy szisztémas

forrashoz (vérminta) jutunk csak hozza. FOLYAMATOK HELYSZINE
A SZOVET, NEM A VERARAM (szerencsés esetben)

2. Az egyes lokalizaciok szisztémas megjelenése valtozo (pl. vér-
agy gat, letokolt talyog vs. nyirokrendszer)

3. Idoben dinamikusan valtozd parameéterek

4. ASPECIFIKUS

5. Olyan paramétereket javasolt vizsgalni, melyek elég stabilak
(rutin laboratoriumi koriilmenyek kézott meghatarozhatoak)

6. Kiilonbozo erzekenysegii meroeszkozok

=> KLINIKUMMAL 0ssze kell vetni.



Diagnosztika - laboratoriumi vizsgéalatok

» kvalitativ vérkép (leukocytosis, toxikus granulacio)

* eosinopenia

 thrombocytopenia: DIC, thrombocytosis: akut fazis valasz)

« PCT, CRP (citokinek koncentracioja) T - akut fazis reakciok

« SeFe 4, Se anorganikus foszfat (¥ Gram(-) 70%, 4 Gram(+) 20%)
» respiratorikus alkal6zis — metabolikus alkalozis

* hypalbuminaemia

 Szervkarosodasok elott: protein C, antitrombon hiany, D-dimer szint n6, PT és
PTT megnyult

elaktatszint >2 mmol/l (szoveti hipoxia)

*Vesekarosodas: Kreatininszint kiindulasi értékhez képest nd; enyhe proteinuria
— anuria

» Akut majkarosodas hipoperfizid miatt: Majenzim-értékek: ALP, SGOT, SGPT,
bilirubin szint n6

eszénhidrat anyagcsere zavarat jelzo paraméterek



r

LAZ

Pirogének szabadulnak fel aspecifikus modon (granulocitakbol és monocitakbol) => laz
* Visszatér6 laz: 1-2 °C-0s napi hdingadozas — purulens folyamatok €s tbc

* Intermittald / szeptikus 1az: 2 — 3 °C-0s homerséklet-emelkedes, hidegrazas
(Pneumonia és cystitis)

* Folyamatos laz: napi ingadozas 1 °C-on beliil. (Virusfertozés, bacterialis endocarditis,
daganat)

« Bifazisos laz tipus: laz és laztalan napok valtjak egymas. (Malaria, Hodgkin-kor)

 FUO: 1 hét utan sem dertil k1, mi a 14z oka (40%: fert6zés, 20% daganat, 20%
kotoszoveti betegség; 20% egyéb)



VERKEP
Akut purulens bakterialis fertozés:
emelkedett fehérvérsejtszam (>15 G/L)

kvalitativ vérkép
leukocytosis: fehérvérsejtek >80%-a granulocita
stabok aranya né - balra tolt vérkép,

toxikus granulacio
eosinopenia
thrombocytopenia
Szovetl nekrozis €s steril gyulladas:

granulocitaszam kismertékben nd

r . r .
I< I Onlkus g y l I lladas . Fig. 1. Blood smear revealing activated neutrophils phagocyting bacteria and free cocc

in clusters (MGG stain-left ; Gram stain-right x 500).

normal fehérvérsejtszam, gyakran monocitozis



Vérsejtsiillyedés (ESR)

Akut fazis reakcioval aranyosan fokozodik a vorosvérsejtek
lilepedéseéncek a sebessége

24 oraval a gyulladas kezdete utan n6 az ESR.

Befolyasolja: akut fazis fehérje, alfa-globulin (27%),
fibrinogén (55%), Immunglobulin (11%), aloumin (7%)

Befolyasolja (aspecifikusan):

— Menstruacios ciklus, terhesség

— Vorosvérsejt-szam: anémiaban néhet (mikrociter anémiaban
kevesbe)

— Vorosvérsejt-rendellenességek (pl. sarlosejtes anaemia)

— Qyogyszerszedes
emeli: NSAID, kortizol, antikoncipiens



Versejtstillyedes

Mibe kell levenni?
Citratos cso (‘fekete kupakos’)
1,6 ml vér, 0,4 ml citrat (3,8%-0s)
FONTOS AZ ARANY!:
tobb citrat, nagyobb az ESR
kevesebb citrat, kisebb az ESR

Mire kell odafigyelni?
*Vérvetelt kovetden 2 Oran
beliil el kell kezdeni.
*Megtelelo 1deig (1 oran at)
torténjen a meres;

*Csd fuggdlegesen alljon.
*SzobahoOn kell torténjen.
<18 °C esetén: ertckelhetetlen
(alacsony)

>24 °C esetén: ugrasszeriien
no, 27 °C-on kétszeresére no

Referenciatartomany:

férfiaknal <10 mm/ora, noknél < 15 mm/ora




Akut fazis reakcio

- Szoveti sériilés helyén citokinek szabadulnak fel
(IL-1, TNF-a és IL-6) => PGE2 termelés

- Hipofizis-mellékvesetengelyre hatva: ACTH, 1ll.
kortizoltermelés

- Par napig tart

- Immun-, kardiovaszkularis- kozponti idegrendszerre hat.

FONTOS: maymetabolizmus megvaltozik!

=>MAJBAN KEPZODO FEHERJEK MENNYISEGE ES
ARANYA IS VALTOZIK



Akut fazis reaktansok

‘Pozitiv’:

prokalcitonin

C-reaktiv fehérje (CRP)

komplementek

szérum amiloid

koagulacios fehérjék (fibrinogén, VWF)

proteindz gatlok (al-antitripszin, al-kimotripszin, a2-

antiplazmin, PAI 1)

fémkoto (és csokkentd) fehérjék (haptoglobin, hemopexin,
coruloplazmin, manganSOD, ferritin, hepcidin)

egyéb fehérjék: al savas glikoprotein, CITOKINEK

‘Negativ’:
albumin, pre-albumin, transzferrin, apoAl, apoA22, vas



Sepsis Biomarker Time Course Following Pathogen Exposure
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CRP : C-reaktiv protein

Majban citokinhatasra termelddd fehérje (pneumococcus
sejtfalaban 1évo C-frakcidju poliszachariddal reagal)

Ot alegységbdl 4116 kalciumkotd fehérje.

Akut fazisreaktans: akar a majban termelddo fehérjék 20%-at is
CRP-szintézis teheti ki (1 gramm/nap is lehet a termelés!)

Endogén és exogén ligandokat kot, opszonizaciojukat el0segiti.
— Endogén: elpusztult sejtek, sejttormelekek

— Exogén: baktérium, gomba, parazita

Komplementet aktival; fagocitozist serkent, limfocitak Fc
receptorathoz kotédik



Mérése:
Szérumbol (piros kupakos cso)
esetleg heparinos mintabol

Immunoassay alapu, eltéro szenzitivitasi merdmodszerek
(‘hiperszenzitiv CRP-teszt, hsCRP)

Referenciatartomany: <5 mg/I
« Nagyon nagy mértékben emelkedik szintje bakterialis fertézésben;
— gyorsan reagal (?) (12-24h),
— 2-3 nap mulva csticskoncentracio,
— feléletideje néhany nap
« Szintje emelkedik gombas, viralis fertdzésekben, lokalis
elvaltozasok, trauma, miitétek utan, autoimmun betegseégekben

« => gzenzitiv, de nem specifikus



Procalcitonin

 Kalcitonin propeptidje, pajzsmirigy C-sejtjeiben termelddik.
» Fertozések kapcsan intestinalis és pulmonaris termelddés is jelen

lehet.
« Szerepe nem ismert (chemokin).

E .

O pC1
CRP

O s

O o

. J/

PCT’s unique kinetics following a bacterial challenge make it a rapid and specific marker of sepsis.

INF-a

Korabban ,,jelez”, mint
a CRP!

Referencia-tartomany:
<0,5ug/l



TasLE 1: Comparison of CRP versus PCT (advantages and disadvantages).

CRP PCT N\
Differentiating bacterial infection from SIRS —[27] Specific for bacteria [28, 29] )
Response to infection Slower (days) [27] 2-6 hours [30]
Peak response after infection 2-3 days [27] 12-48 hours [27]
Half-life Several days [27] 20-35 hours [31]
Plasma kinetic Slow [27] Rapid [27]
Price + ++++
Correlating disease severity and progression Slightly [27] +++ [32]
Correlating effective therapy + +++ [33, 34]
Prognostic factor for mortality Weak or nonexistent [27] Good predictor [31, 32]
Differentiating G+ from G- —[35] ++ [35]
Virus, autoimmune diseases, Surgery, trauma, burn,
Response to other factors local infections, surgery, trauma cardiogenic shock, liver cirrhosis
[27] [36-38]

Fungal infection
Immunosuppression
Biological effect
Sensitivity/specificity
General use

same as bacterial [35]
Formation can be changed [27]
Opsonin for phagocytosis [27]
Sensitive but nonspecific [27]
QOutpatient care [27]

Slightly elevated [35]
The induction is reduced [27]
Chemokine [27]

Sensitive and specific [27, 39]
\ In intensive care [27] /

Gram- >> Gram +>gomba
Virusfertozes: altalaban
alacsony marad, de sulyos
allapotban nohet
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Figure 3: Procalcitonin response to consequent infectious insults. During regulated inflammatory response the two phenotypes of
macrophages, (M) the proinflammatory (M,) and anti-inflammatory (M, ), are balanced. As time goes by due to a dysregulated response
patients become immunoparalyzed; in other words, M, overwhelms M ; hence, forces are shifted towards “new balance.” This is reflected by
lower PCT peak levels after each new infectious insult, which can be of the same gravity clinically. For further explanation see text.

Jelenlegi ajanlasok:

- Az adott PCT ertékelése kiilonbozé modon kell torténjen: etiologia, betegseg

kezdete, anamnézis

- szovetek/szervek barmilyen okbdl kialakuld hipotenzidja/hipoperfiizidja emeli a
szintjét - DAMP! (steril akut pancreatitis, ischémias/reperfuzios sériilés, miitét)

- Inkabb monitorozasa, dinamikajanak kovetése javasolt



PCT Ongoing
(ugh) infection?

10.0 .
E! Recommendation
:'5 B for Stopping AB
- Important considerations
25 ] and overruling criteria
-
B - Consider the course of PCT
1.0 < :-fnuummm - If antibiotics are continued:
0757  likely - Daily measurement of PCT; discontinue antibiotics when PCT decreases
0.5 eefr >80% of the peak level or an absolute PCT value <0.5 ng/ml is reached.

-4 -If PCT remains high, consider treatment failure.
L I

—

- !
0.1 ——
0.075- ! | - Always consider clinical course of patients in addition to PCT levels.
N - If Antibiotics are discontinued, close clinical evaluation is recommended.
oozs] ’
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Egyéb biomarkerek

HEPCIDIN: Gyulladasnal szintje nd; csokkenti a plazma vasszintet

CITOKINEK:

Sepsisre jellemzo: GCSF, IL-1receptor alfa, 1L-4, IL-10, GRO-a, IL-8, IL-12, IP*-10

Tulélesre prediktiv: I1L-6, IL-12, IL-18, TNF

Szovodmeényre prediktiv: IL-8

High-mobility group 1 protein (HMG-1): Sulyosan beteg szeptikus betegeknél szintje

nd

Makrofag migracio gatlo faktor (MIF-1): szisztémas fert6zésben szintje no

nem alkalmas a fertdzeéses — nem fert0zéses eredetli gyulladas elkiilonitésere

Biomarkerek: sejtmarkerek: (sejtfelszini markerek, melyek solubilis formaban meg

jelennek a szérumban. P1. CD14 (‘presepsin’), CD64, CD163, mHLA-DR, TREM-1*,

SUPAR**, CCR CCR, CRTh2, CD25 — prognosztikai markerként hasznalhatok

Endotélsejt karosodast jelzo biomarkerek: VCAM-1, E-selectin: prognosztikus MOF-

ra; ELAM: szepszis felismerése; L-selectin, CGRP,

=> Neopterin: Cellularis immunvalasszal kapcsolatban termelodik (virusfert6zés)
Segit a bakterialis €s a virusos fertdzesek elkiilonitésében
Immunvalaszt jelezheti (transzplantacio)



Eset megbeszélés

80 éves n6beteg, SBO érintésével érkezik a klinikdra gondozéotthonban észlelt 13z,
etetési, itatasi nehezitettség miatt

1. nap.

WBC: 34,74 Giga/L, L-NEU:96,6 %, Eosinofil:0,1%, Limfocita:1,2%

Hgb:93 g/L, Hematokrit:0,28 L/L, MCV:100.0 fl

Thr:138 Giga/L

Glukoz: 3,0 mmol/L, CN: 12,5 mmol/L, Creatinin:121 umol/L (GFR: 36,3 ml/min/L)
GOT:226 U/L, GPT:163 U/ml, GGT:67 U/L

Osszfehérje: 44.5 g/L, albumin:24.5 g/L,

Foszfat: 0,57 mmol/L

CRP: 87.3 mg/L

Vérnyomas: 95/55 Hgmm, Pulzus:90/min
Rtg: mellkas rendben

Felvételkor kontaktusba a beteg alig vonhato

Surgdsségin: vizelet, 1 par hemokultura vétele mikrobioldgiai vizsgalatra
Osztalyon vizelet vizsgalata: pyuria (?)



Eset megbeszélés

80 éves n6beteg, SBO érintésével érkezik a klinikara gondozdotthonban észlelt |az,
etetési, itatasi nehezitettség miatt

1. nap. Laboratoriumi vizsgalatok:

WBC: 34,74 Giga/L, L-NEU:96,6 %, Eosinofil:0,1%, Limfocita:1,2%

Hgb:93 g/L, Hematokrit:0,28 L/L, MCV:100.0 fl

Thr:138 Giga/L

Glukoz: 3,0 mmol/L, CN: 12,5 mmol/L, Creatinin:121 umol/L (GFR: 36,3 ml/min/L)
GOT:226 U/L, GPT:163 U/ml, GGT:67 U/L

Osszfehérje: 44.5 g/L, albumin:24.5 g/L,

Foszfat: 0,57 mmol/L

CRP: 87.3 mg/L

Vérnyomas: 95/55 Hgmm, Pulzus:90/min
Rtg: mellkas rendben

Felvételkor kontaktusba a beteg alig vonhato
Surgdbsségin: vizelet, 1 par hemokultura vétele mikrobioldgiai vizsgalatra
Osztélyon vizelet vizsgalata: pyuria

=> Hugyuti fert6zés: Ciprofloxacin terapia inditasa (szupportiv kezelés mellett)



2. nap:

Mikrobiologia jelzi:

a hemokultura pozitiv lett: Gram festett kenetben Gram-negativ palcak
lathatok

Vizelet: >10’5 CFU/ml E. coli; rezisztencia vizsgalat folyamatban



3. nap:

WABC: 39.99 Giga/L, L-NEU:96,7 %, Eosinofil:0,0%, Limfocita:1,2%

Hgb:98 g/L, Hematokrit:0,28 L/L, MCV:96,9 fl

Thr:57 Giga/L

Glukoz: 6,8 mmol/L (POCT készulékkel mérve), CN: 12,5 mmol/L, Creatinin:245
umol/L (GFR: 15,5 ml/min/L)

CRP: 395.0 mg/L

PCT: 118.00 ug/L

Vizelet vizsgalata: pyuria, zsufolva bakt.

HK, Vizelet-tenyésztés eredmeénye: Ciprofloxacinra rezisztens E. coli

=> Rocephinre valtas



3. nap:

WABC: 39.99 Giga/L, L-NEU:96,7 %, Eosinofil:0,0%, Limfocita:1,2%

Hgb:98 g/L, Hematokrit:0,28 L/L, MCV:96,9 fl

Thr:57 Giga/L

Glukoz: 6,8 mmol/L (POCT készulékkel mérve), CN: 12,5 mmol/L, Creatinin:245
umol/L (GFR: 15,5 ml/min/L)

CRP: 395.0 mg/L

PCT: 118.00 ug/L

4. nap:

WBC: 30.86 Giga/L, L-NEU:94,7 %, Eosinofil:0,1%, Limfocita:3%

Hgb:97 g/L, Hematokrit:0,28 L/L, MCV:92,3 fl

Thr:26 Giga/L

Glukoz: 3- 6,1 mmol/L (POCT készlilékkel mérve), CN: 22,8 mmol/L, Creatinin:237
umol/L (GFR: 16,1 ml/min/L)

CRP: 216.2 mg/L

PCT: 78,4 ug/L

22. nap:

WBC: 12,06 Giga/L, L-NEU:78,1 %

Thr:358 Giga/L

CN: 6,3 mmol/L, Creatinin:44 umol/L (GFR: >90 ml/min/L)



2. Eset: 73 éves férfi, intermittald lazas allapot, Iéptalyog gyanuja

08.02.

WBC: 12,6 Giga/L, Thr:571 Giga/L

Gliikdz: 5,75 mmol/L, CN: 8,6 mmol/L, Creatinin:40 umol/L (GFR: >90 ml/min/L)
GOT:15 U/L, GPT:12 U/ml, GGT:48 U/L

Osszfehérje: 82,3 g/L, albumin:31,8 g/L,

Sullyedés: 67 mm/h

CRP: 140,6 mg/L

PCT:1,34 ug/L

08.04.

WBC: 18,19 Giga/L, Thr:450 Giga/L

CN: 9,2 mmol/L, Creatinin:146 umol/L (GFR: 56,8mI/min/L)
CRP: 279,9 mg/L

08.05.
WBC: 13,39 Giga/L
CRP: 289,8 mg/L

08.08.

WBC: 11,25 Giga/L, Thr:485 Giga/L

CN: 6,5 mmol/L, Creatinin:79 umol/L (GFR: >90mIl/min/L)
CRP: 150,00 mg/L



2. Eset: 73 éves férfi, intermittald lazas allapot, Iéptalyog gyanuja

08.02.

WBC: 12,6 Giga/L, Thr:571 Giga/L

Gliikdz: 5,75 mmol/L, CN: 8,6 mmol/L, Creatinin:40 umol/L (GFR: >90 ml/min/L)
GOT:15 U/L, GPT:12 U/ml, GGT:48 U/L

Osszfehérje: 82,3 g/L, albumin:31,8 g/L,

Sullyedés: 67 mm/h

CRP: 140,6 mg/L

PCT:1,34 ug/L

08.04.
WBC: 18,19 Giga/L, Thr:450 Giga/L
CN: 9,2 mmol/L, Creatinin:146 umol/L (GFR: 56,8mI/min/L)

CRP: 279,9 mg/L , .,
Léptalyog punkcids

08.05. vizsgalatanak eredménye:

WBC: 13,39 Giga/L Fusobacterium nucleatum

CRP: 289,8 mg/L =>infektoldgussal vald
konzultacié utan

08.08. meropenemet

WBC: 11,25 Giga/L, Thr:485 Giga/L piperacillin/tazobactam+m

CN: 6,5 mmol/L, Creatinin:79 umol/L (GFR: >90mIl/min/L) etronidazolra valtottak

CRP: 150,00 mg/L



Bacteriaemia, fungaemia esetén javasolt
mikrobiologiai vizsgalatok

— Hemokultira (HK)

* Véraramfert0zést okozo mikroba azonositasa
* Antimikrobas érzékenységi tulajdonsaganak meghatarozasa
* Antimikrobas terdpia segitése

* Megfeleloen vett €s feldolgozott HK eredménye szignifikansan hat a beteg
tulelési esélyeire

* (Csokken az antimikrobas szerek tulzott hasznalata

* Csokken a korhazban eltoltott 1d6

* Koltség csokken

— Vér vétele véraramfertozest okozo mikroba azonositasa céljabol (un. direkt
vizsgalatok)

— Az infekcid etioldgiai agensének megtalalasat, a HK-bdl kitenyészett mikrobak
relevanciajanak  megitélését nagymértékben kiegésziti, alatamasztja, ha
parhuzamosan a fertozés gocanak megfelelo egyéb mikrobiologiai

mintavétel/vizsgalat Is torténik (pl. vizelet, alsé 1éguti valadék, eltavolitott kaniil,
sth.)



Hemokultara vizsgalatok szama

Franciaorszag egy korhaz (1350 agy) 37203
USA egy korhaz (870 agy) 36401
Svajc egy korhaz (1200 agy) 38125

Magyarorszag (OEK ,,fehér konyv” adatai)

1996 ANTSZ laboratériumok 40224
egyetemi-korhazi lab. 18067
2000 ANTSZ laboratériumok 39864
egyetemi-korhazi lab. 48351

SE 2016 14 763



Hemokultira

Detektalas szenzitivitasa

96,90%

93,90%

100,00% 1

80,00% 1

60,00% A

40,00% 1

20,00% -

0,00% -

1 HK 2 HK 3 HK

Weinstein et al.Detection of bloodstream infection in adults:How many
blood cultures are needed J Clin Microbiol 2007; 45:3546-3548

Eredményt befolyasolja:

A vérminta vételének idozitése

A vérminta vételének modja és helye
A vérminta mennyisége

A mintavétel gyakorisaga

A HK palackok megvalasztasa

A HK palackok taroldsa, szallitasa



Total number of all pathogens recovered related to the volume of blood cultured.

No. of patients, by volume of blood

Patient group 10 mL 20 mL 30 mL 40 mL
No endocarditis 235 305 346 371
Endocarditis 13 14 14 14

NOTE. A total of 40 mL of blood was obtained within a 30-min period;
20 mL was obtained separately from each of 2 phlebotomies and distributed
equally between 1 aerobic (BACTEC Plus Aerobic/F resin; Becton Dickinson)
and 1 anaerobic (BACTEC Lytic/10 Anaerobic/F; Becton Dickinson) bottle.

Percentage increase for all pathogens, by volume of blood

Patient group 20mLvs. 10mL  30mLvs.10mL 30mLvs.20mL 40 mLvs. 10 mL 40 mL vs. 20 mL 40 mL vs. 30 mL

No endocarditis 29.8 47.2 13.4 57.9 21.6 7:2
Endocarditis Al Tl 0 sl 0 0

NOTE. A total of 40 mL of blood was obtained within a 30-min period; 20 mL was obtained separately from each of 2 phlebotomies and distributed equally
between 1 aerobic (BACTEC Plus Aerobic/F resin; Becton Dickinson) and 1 anaerobic (BACTEC Lytic/10 Anaerobic/F; Becton Dickinson) bottle.

Cockerill F R et al. Clin Infect Dis. 2004;38:1724-1730

© 2004 by the Infectious Diseases Society of America C].il] lCﬁ.l In [-‘e ctious Diseases



A verminta mennyisege

Gyerekek
A beteg teljes
Testsuly Beteg Javasolt vérmennyiség hemokultura Tenyésztett vérmennyisegének
(kg) vérmennyisége vizsgalathoz (ml) vérmennyiség (ml)| hany szazaléka
1. minta 2. minta
<1.0 50 - 99 2 2 4
1.1-2 100 - 200 2 2 4 4
2.1-12.7 > 200 4 2 6 3
12.8 - 36.3 > 800 10 10 20 2.5
> 36.3 > 2200 20 - 30 20 - 30 40 - 60 1.8-2.7

Kellogs et al. J Clin Microbiol. 2000; 38:2181-2185




Veérminta véetelének ismétléese
Mintavétel ismétlése?

2-4 napon beliil még adekvat kezel€s esetén sem biztosan valik a vér sterille

A fungaemias/bacteriaemias betegek gyogyulasanak megitélése a
klinikus feladata, un. ,,nyomonkovetéses” HK-k vétele nem sziikséges,
kivéve:

- infektiv endocarditisben a kezelés kovetéséhez/vezetéséhez javasolt

- minden Staphylococcus aureus okozta bacteriaemia esetén, amikor is a
2-3 nap mulva ismételt HK esetleges 1smételt pozitivitasa jelezheti a
komplikalt S. aureus okozta véraramfertdzést, a terapia valtoztatasanak
sziikségességet

- fungeémia

Hatarozott klinikai gyanu, megfelel6en vett HK 2 napon beliil nem lesz
pozitiv



A HK palackok megvalasztasa

ERT FA
\ vﬁ’""“ 5
Aerob. 39,

},ﬁ‘e‘:": ég,gux ING

%‘9'

pV4
o
o
T
(7]
pV4
(&)
w

E
]
E
")
E
)
E
n
.
E
0

e

-

I
\

Aerob, anaerob palack

Specialis gombataptalaj

antibiotikum inaktivalé anyagokat (aktiv szén, gyanta) tartalmazo6 palackok hasznalata
gyermekpalackok




A HK palackokba a vérminta beoltasa

« Melyik palackot inokulaljuk
eloszor?
— ,,Winged blood culture set”
alkalmazasanal elso 10 ml aerob

palackba, a kovetkez0 az anaerobba
(maradékot aerob palackba)

— Hagyomanyos modon vett vér anaerob
palackba el0szor, majd az aerobba

* Ha a levett vér mennyisege
kevesebb?

— El6sz0r aerob palackba juttassuk a
sziikséges mennyiséget, majd a
maradekot az anaerobba



A HK palackok tarolasa, szallitasa

A HK palackokat — amennyiben mod van ra — azonnal kiildjiik a mikrobiologiai
laboratériumba, vagy szallitasig tartsuk szobahon.

 Preinkubacio fals negativ eredményt adhat

* Informacid!

Tilos a HK palackokat hiitobe tenni!

Automata hemokultira rendszerek hasznalata esetén kiilonosen fontos, hogy a
palackok még a novekedés megindulasa elott az automataba keriiljenek, mivel az

crecrs

detektalni.
- laboratoriumba érkezeéskor a mintak alapos vizsgalata!

Vizsgalatok i1gazoljak, hogy 10-14 6ras szobahOn tarolas nem befolyasolja szignifikansan a
mikrobak tenyésztesi esélyeit



A HK inkubdlasi ideje

Szignifikans mikrobak detektalasi ideje

80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

1. nap 2. nap 3. nap 4. nap 5. nap

* Bourbeau PP et al. J Clin Microbiol
2005;43:2506-2509 szokasos inkubalasi ideje 5-7 nap



Relationship between incubation times for blood cultures (blood culture sets) and the
detection of all bloodstream pathogens and all contaminating microorganisms.

Incubation time, h

24 48 72 96 120 144 168

Patients Patients Patients  Patients  Patients Patients Patients Patients Patients Patients Patients Patients Patients Patients
Organism group  without EC  with EC  without EC with EC without EC with EC without EC with EC without EC with EC without EC with EC without EC with EC

Pathogens and
contaminating
microorganisms 2343 (72.9) 144 (77.8) 534 (89.5) 26 (91.9) 175(94.9) 8(96.2) 92 (97.8) 1(96.8) 47(99.3) 2(97.8) 21(99.9 4 (100) 3 (100)

Pathogens 2052 (76.5) 144 (77.8) 393 (91.2) 26 (91.9) 123 (95.8) 8(96.2) 61(98.1) 1(96.8) 35(99.4) 2(97.8) 14(99.9) 4 (100) 3 (100)
Contaminating
microorganisms 291 (54.5) 141 (80.9) 52 (90.7) 31 (96.5) 12 (98.7) 7 (100)

NOTE. Data are absolute no. (cumulative %) of organisms isolated. EC, endocarditis.

Cockerill F R et al. Clin Infect Dis. 2004;38:1724-1730

© 2004 by the Infectious Diseases Society of America C].il] lCﬁ.l In [-‘e ctious Diseases



