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Tisztelt Kollégak! Hirleveliink aktudlis szdmaban mikrobiologiai €s
immunologiai vizsgalati modszerekrdl taldlnak informaciokat, illetve arrol,
mikor érdemes (¢s mikor nem) D-dimer szint meghatarozast kérnitik.
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Mikrobiologiai gyorsdiagnosztikai vizsgalati lehetdségek és
alkalmazhatosaguk

A korrekt mikrobioldgiai diagnozis feldllitdisahoz az esetek jelentds részében
elengedhetetlen a bakteriologiai tenyésztés, de ennek iddigényessége miatt nincs minden
esetben lehetdség a végleges eredmény megvarasara; €s bizonyos korképek gyantja esetén a
kezelést azonnal meg kell kezdeni. Az ilyen gyors dontések meghozatalaban lehetnek
segitséglinkre a gyorsdiagnosztikai tesztek, melyek eredménye akar fél ora alatt elkésziil.
Ezaltal gyorsan lesziikithetd a lehetséges korokozok kore és sokkal célzottabban lehet az els6
antibiotikumot megvalasztani.

A liquor vizsgalata soran kiemelten fontos szempont, hogy annak mikrobioldgiai
vizsgalatat igényld korképek esetén az antibiotikum terapia megkezdése igen siirgetd lehet.
Bakteridlis agyhartyagyulladas gyantija esetén tehat rendkiviil értékes segitséget nyujthat az
agglutinacids tesztek eredménye. A leggyakrabban ilyen mddszerrel vizsgalt korokozok a
Neisseria meningitidis (A, B, C, Y, W135), az Escherichia coli (K1), a Haemophilus
influenzae b, a Streptococcus agalactiae ¢és a Streptococcus pneumoniae. A
laboratoriumunkban rendelkezésre 4ll6 kombindlt teszt képes ezen korokozok antigénjeinek
gyors kimutatasara.

Pneumonidk esetén a vizeletbdl van lehetéség korokozok antigénjeinek kimutatdsara.
A tiidégyulladast okozo baktérium antigén részletei ugyanis bekeriilnek a vérbe és onnan a
vesén keresztiil kivalasztodva a vizelettel iirlilnek. A teriileten szerzett tiidogyulladds egyik
leggyakoribb korokozdja a Streptococcus pneumoniae, melynek antigénjei vizeletbdl
kimutathatéak. Emellett az atipusos tiidégyulladas egyik fontos koérokozdja, a Legionella
pneumophila jelenlétét is lehet vizelet gyorsteszttel vizsgalni.

Természetesen a végleges diagnozist a tenyésztés eredménye fogja meghatdrozni és
negativ gyorsteszt eredmény sem zarja ki az adott korokozo jelenlétét. Egy pozitiv
teszteredmény viszont sokat segithet a megfeleld kezdeti terdpia kivalasztdsaban. Negativ
eredmény esetén, ha a tlinetek alapjan mégis az adott kdrokozd valdszinilisithetd, érdemes
lehet néhany nap elteltével tjra elvégezni a vizsgalatot. A L. pneumophila gyorsteszt példaul a
betegség elsd 6t napjan még ritkdn mutat pozitiv eredményt, mig késébb (akar adekvat terapia
mellett is) hetekig megmaradhat a pozitivitds. Nem javasolt azonban a S. pneumoniae
gyorsteszt haszndlata Otévesnél fiatalabb kisgyermekek esetén, vagy néhdny nappal
vakcinalas utan.



Hasmenéssel jard korképek etiologidjanak tisztdzasdban is segitséget jelenthet a
gyorstesztek hasznalata. Hazankban is megnétt a Clostridium difficile okozta hasmenések
szama. A baktérium jelenléte onmagaban nem, de az A és B toxinok termelése megerdsiti a
diagnézist. A lateral flow elven miik6dd gyorsteszt képes kimutatni magénak a baktériumnak
a jelenlétét annak glutamat-dehidrogenaz (GDH) enzime révén (mellyel a toxintermeld és a
toxint nem termeld torzsek is rendelkeznek) és egyidejlileg a toxinok jelenlétérdl is
felvilagositast adni. Ha GDH és a toxin is pozitiv, az megfeleld biztonsaggal alatdmasztja,
hogy a hasmenés hatterében C. difficile allhat, mig egybehangzo negativ eredmények
ugyanilyen biztonsaggal elvethetik a diagndzist. Ha viszont csak a GDH valik pozitivva,
akkor a toxin jelenlétét vagy hidnyat mas modszerrel kell megerdsiteni.

A hasmenések egy része hatterében nem bakterialis, hanem viralis kérokozé all. Ezek
kozott a leggyakoribbak a Rota- és Adeno virusok altal okozott megbetegedések. A fert6z6
agens kimutatasara ilyenkor lehetdség van székletmintabol egy kombindlt gyorsteszt
segitségével.

Tovabbi informacid:
http://www.biorad.com/webroot/web/pdf/inserts/CDG/hu/Literature/inserts/61607881019 HU.pdf
http://www.mayomedicallaboratories.com/test-catalog/Clinical+and+Interpretive/83150
http://www.mayomedicallaboratories.com/test-catalog/Clinical+and+Interpretive/81268
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Immunfixacios vizsgalat eredményének kiértékelése és jelentdsége

Az immunfixacios eredmények kiértékelése Osszetett feladat. Elozetesen tajékozodni
kell a beteg feltételezett vagy érvényes diagndzisardl, az ehhez tarsuld laboratoriumi
meghatarozasokrol, kiilonosképpen a szérum Osszfehérje szintjérél és az immunglobulin
osztalyok mennyiségér6l. Ez utobbi azért is sziikséges, hogy a megfelelé antigén-antitest
aranyt biztositsuk a vizsgalat kivitelezése soran, esetleges higitassal.

Az els6 Iépésként elvégzett szérum fehérje elektroforézis eredményét a gélen, a
denzitometrids gorbén, valamint a megvilagitott savképen vizsgdlva megfigyelhetjiik a
homogén monoklondlis sdv megjelenését, a gorbén a koros fehérjefrakcid oszlopat vagy
éppen a gérbe megtoretését. Az immunfixdcidval megerdsithetjiik, pontosithatjuk a diagnozist
vagy kizarhatjuk a monoklonalis komponens jelenlétét.

Az immunfixdcié soran 6 antiszérumot alkalmazunk: polivalens immunglobulinok,
IgG, IgA, IgM, Kappa és Lambda konnytiilanc elleni antitestekkel kezeljiik a mintat. Az
antigén-antitest reakcid precipitdcidt eredményez,mely vizudlisan vizsgalhato. A
szérumfehérje oszlopon észlelt denz savval egyezd magassagban megjelend gamma, alfa vagy
mi nehézlanc és az ezzel egy szintben lathaté Kappa vagy Lambda konnyiilanc 1gG, IgA
vagy IgM komplett immunglobulint jelent Kappa vagy Lambda kdnnytilanccal.

Eléfordul, hogy a konnytilancok savjaban lathatdé denz sav mellett nem jelenik meg
IgG, IgA, IgM nehézlanc, akkor igen ritkdn IgD illetve IgE gammopatiardl lehet szo.


http://www.biorad.com/webroot/web/pdf/inserts/CDG/hu/Literature/inserts/61607881019_HU.pdf
http://www.mayomedicallaboratories.com/test-catalog/Clinical+and+Interpretive/83150
http://www.mayomedicallaboratories.com/test-catalog/Clinical+and+Interpretive/81268

Amennyiben ezekkel az antiszérumokkal sem jelenik meg a nehézlanc sav, akkor kdnnytilanc
jelenlétérdl beszéliink nehézlanc nélkiil. A vesén at iirlild szabad konnyiilancok mindségi
meghatarozasa (FLC) a beteg vizeletének immunfixacios vizsgalataval detektalhatok, mig
mennyiségi meghatdrozasa nefelometrias metodikdval torténik.

Ritkan biklondlis vagy oligoklondlis jellegi az immunglobulin képzés, ilyenkor
egyidejiileg két vagy tobb klon azonosithatd, akar kiilonbozo osztalyba tartozoként is és a
vizsgalt minta oszlopdban két vagy tobb denz sav lathat6. A poliklonalis immunglobulinok
enyhe diffuz festést mutatnak.

Az immunfixdci6 jelentdsége elsésorban a monoklondlis gammopathidk
diagnosztikajaban van. Ebbe a csoportba tobb kiilonboz6 betegség tartozik. A nem
meghatarozhatd jelentéségli monoklonalis gammopatia (MGUS) altalaban kis mennyiségi,
stabil paraprotein szinttel jar. (Leggyakrabban IgG, ritkan IgM vagy IgA detektalhatd.) A
smoldering myeloma (SMM), illetve a myeloma multiplex (MM) leggyakrabban 1gG (>50%),
IgA (kb. 20%), igen ritkan fokozott IgD, IgM vagy IgE termeléssel jar. Az esetek kb. 25%-
aban szabad konnyiilancot detektalhatunk nehézlanc nélkil. (Bence-Jones protein).
Nonszekretoros myeloméban a plazmasejtek nem termelnek immunglobulint, de a tobbi
klinikai tiinet ¢€s laboratoriumi lelet megtaldlhato a korképben. Szoliter csontveldi
plazmacytomaban vagy extraosszedlis plazmacytomaban szintén van paraprotein szekrécio.
Ide sorolhaté még a plazmasejtes leukémia is. Waldenstrom-féle makroglobulinémiaban a
paraprotein minden esetben IgM tipusu. Primer amiloidézisban a koérosan polimerizalodo
immunglobulinok béta szalag strukturdt formalva lerakodnak a kotészovetben amyloidot
képezve. Az amyloid A komponense az immunglobulin kénnyti lanc szdrmazéka. Ebben az
esetben konnytildnc (AL) amiloidozisrol beszéliink és szérumban szintén kimutathato a
szabad konnytilanc.

Kiilonboz6 limphoproliferativ betegségek (pl. CLL, MALT lymphoma) jarhatnak izolalt
nehézlanc szekrécioval. Ezekben a nehézlanc betegségekben konnyiildnc nélkiili gamma, alfa
vagy mi nehézlanc mutathat6 ki a szérumban.

Kronikus gyulladasos betegségek, autoimmun betegségek, fertézések, malignus tumorok
altaldban poliklonalis immunglobulin szaporulattal jarnak, de ritkdn detektalhato atmenetileg
monoklonalis csucs a fehérjefrakciok vizsgalata soran.

Prof. Vasarhelyi Barna
D-dimer szint mérés jelentosége
(www.medicalonline.hu)

A véralvadas és fibrinolizis egyidejiileg zajlo folyamatok: a kialakult fibrinszalakat a jelen
levd proteazok bontjak. Minél tobb a fibrin, anndl nagyobb mértékben jelennek meg a fibrin
bontasi termékek. Ezek egyik tipusat a laboratorium rutinszer(ien méri. Ez a D-dimer.

A 180 kD méretli D-dimer molekuldk a fibrin monomerek és polimerek plazmin-medialt
bontasakor képzddnek; két azonos alegységet tartalmaznak, melyek két fibrin molekulabdl
szarmaznak. Az egészséges szervezetben is kimutathatéak (a plazma fibrinogén 2-3%-a
fiziologiasan konvertalodik fibrinné, majd lebomlik). A plazmabol a D-dimer a retikulo-
endotelidlis rendszeren, illetve a vesén keresztiil eliminalodik. Felezési ideje 8 ora koriili.



A laboratériumban a D-dimerszint meghatarozas az alvadasi tesztekhez hasznalt citratos
vérbol (kék kupakos csébdl) torténik. A mintakiildés nem igényel specialis koriilményeket, a
tobbi mintaval egyiitt kell a laborba juttatni. Szérum, EDTA-s minta NEM alkalmas a
vizsgalatra. (Léteznek betegagy kozeli D-dimer tesztek, melyek teljes vérbol torténnek; ezek
pontossaga egyelore elmarad a laborban végzettekétdl, illetve ezekkel kevés a tapasztalat is.)

A D-dimer szintet immunoassay-vel mérik. Ezek a D-dimer epitopok ellen termelt
monoklonalis ellenanyagokat hasznalnak. Az arany standard a microplate-es ELISA teszt, a
D-dimerrel kapcsolatos klinikai vizsgéalatok tulnyomo részét ezzel végezték. Ez azonban csak
Osszegyljtott mintdk vizsgalatara alkalmas, slirgdsségi tesztként nem hasznalhaté. A
kereskedelmi forgalomban, akar beteg kozeli meghatarozas céljara kaphato tesztek fél 6ran
beliil eredményt tudnak adni. Ezek mas tipust ellenanyagokat és az immunoassay soran mas
jeloléseket hasznalnak a D-dimer szint kimutatdsara. Ezért a tesztek kiilonb6z6 mértékben
érzékenyek a D-dimertdl eltérd fibrin degradacios termékekre, igy ugyanabbol a mintabol
eltérd tesztek eltérdé eredményt adhatnak. Nem mindegyik teszt esetében bizonyitottdk azt,
hogy alkalmasak lennének a trombdzisos betegek vizsgalatara.

A D-dimer szint olyan kérképekben lehet informativ, amelyek kialakulasaban vagy a fokozott
fibrinolizisnek, vagy a kialakult nagyméretli trombusnak van szerepe. Ez lényegében két
korképet jelent: a disszeminalt intravaszkularis koagulaciot (DIC), illetve a mélyvénas
trombdzis/ pulmonalis emboéliat (DVT/PE). Ezekben az allapotokban a D-dimer szint
tobbszordsére nd.

A D-dimer a DIC gyantja esetén végzendd hemosztazis-vizsgalati panel integrans része (lasd
1. tablazat). A haziorvosi gyakorlatban a D-dimer szint meghatarozasa elsésorban a DVT/PE
kizarasa céljabol torténik.

A D-dimer szint egészségeseknél mért referencia értéke legtobb teszt esetében <500 pg/l. A
D-dimer szint trombozistdl €s fibrinolizistdl fliggetleniil szamos allapotban és korképben no.
Ide tartozik tobbek kozott: fertdzes, gyulladas, rosszindulatu daganat, miitét, trauma, kiterjedt
€gési sériilés, véralafutds, ischaemias szivbetegség, stroke, periférids verdérszikiilet,
terhesség. 1doseknél és noknél az egészségeseknél is magasabb a referenciatartomany felsé
hatara. Ezért a magas D-dimer szint NEM korjelz6 DVT/PE-re. (Egyes vélemények szerint a
rutin belgyodgyaszati osztalyokon kezelt betegek tulnyomo részénél olyan allapot van jelen,
ami DVT-t6l fliggetleniil a D-dimer szint emelkedésével jar. Ezért sokan nem is javasoljak a
D-dimer szint mérését ebben a populacioban.)

A jelenlegi ajanlasok szerint a D-dimer szintet a DVT/PE kizardsa érdekében azokndl a
betegeknél kell meghatarozni, akiknél felmeriil ugyan a DVT/PE lehetdsége, de naluk a
DVT/PE val6szinlisége viszonylag alacsony. Bizonyitott, hogy ezekben az esetekben negativ
(azaz a tesztek tobbségénél 500 pg/l alatti) D-dimer szint alapjan a DVT/PE biztonsaggal
kizarhat6. Ha egy beteg a magas valoszinliségii csoportba tartozik, a D-dimer szint mérése
helyett azonnal képalkotd vizsgalatot kell végezni a DVT/PE kizarasara.

Azt, hogy egy betegnél a DVT/PE Aaltalanos valdszinlisége mekkora, a specialis
kritériumrendszerek alapjan lehet megmondani (erre mutat példat (Wells’ score) a 2. tablazat).

PE esetében is csak alacsony valoszinliségli esetekben javasolt a betegség kizardsara a D-
dimerszint mérése: alacsony valdszinliségli betegnél mért magas D-dimer esetén vagy az



onmagaban nagy kockazati betegnél elsd 1épésként a megfeleld radioldgiai vizsgalat (pl.
multidetektoros CT) végzendo.

Bar az irodalom nem egységes, egyes klinikai vizsgalatok alapjan a D-dimer szint
monitorozasaval a DVT/PE kiujulasanak a kockazata is becsiilhet6. Egy tobb mint 1000,
egyszeri DVT-n ates6 beteg bevonasaval végzett felmérés soran antikoagulans kezelés mellett
harom havonként mérték a D-dimer szintet (Blood: 2014;124 (2):196-203). Azoknal a
betegeknél, akiket az alacsony D-dimer szint miatt alacsony kockdzatuként azonositottak,
felfiiggesztették az antikoagulans kezelést. Esetiikben a DVT kiujulasi arany az antikoagulans
kezelés abbahagyasa utan is alacsony volt, azaz a D-dimer segitett a sziikségtelentil
antikoagulalt betegek azonositdsdban. Egyelore azonban nincs egységes szakmai ajanlés arra,
hogy az antikoagulans kezelés monitorozadsaban milyen gyakorisaggal, milyen teszttel és
milyen  vagoértékek  mellett  érdemes a  D-dimer  szintet = meghatarozni.

1. tablazat

Disszeminalt intravaszkularis koagulacio (DIC)-panel: f6bb labortesztek

Vizsgalt paraméter Jellegzetes eltérés
. DIC-ben nagymértékben ng; normalis
D-dimer . L ot
szint esetén a DIC nem valdszind
Fibrinogén DIC esetében alacsony
Parcidlis tromboplasztin az alvadasi faktorok szintjének
idé (PTI) csokkenésével n6het

az alvadasi faktorok szintjének

Protrombin idé (PI .. ) aleis .
(P) csokkenésével altalaban megnyult)

DIC-ben thrombocytaszam gyakran

Teljes vérkép alacsony

2. tablazat

A betegek mélyvénas trombdzis (DVT) és tiidéembolia (PE) szerinti veszélyeztetettségének a
besorolasat segit6 kritériumok

M¢élyvénas trombozis valosziniliségi besorolasahoz kritériumok:

aktiv rak (6 hdnapon belili kezelés vagy palliativ terapia) pont
ldbszarduzzanat, 2 3 cm a tiinetmentes labszarhoz (10 cm-re 1
a tuber tibiae alatt) pont
Unilateralisan tagult superficialis vénak (nem vénas 1
varikozitas) pont

Unilateralisan 6démia (a tlinetes labszaron) 1


http://www.bloodjournal.org/content/124/2

pont

. . 1
Korabban dokumentalt DVT
pont
. . . 1
Teljes labszar duzzanata
pont
Mélyvénas rendszer felett korilirt érzékenység pont
Also végtag bénulasa, parézise, gipsz-rogzités pont
> 3 napot meghaladé dgyhozkotottség, nagyobb mlitét vagy 1
altatas az elmult 12 hét alatt pont
-2
Egyéb lehetséges diagnozis
gy ges alagnozi pont
Tiidéembolia valosziniiségi besorolasahoz kritériumok (Wells pontszam)
Mélyvénas trombdzis klinikai jelei 3 pont
Tlid6emboliatol tél eltérd egyéb diagndzis esélye kicsi 3 pont
tachycardia (pulzusszam > 100/perc) 1,5 pont
immobilizalas (> 3 nap)/korabbi négy hétben mitét 1,5 pont
anamnézisben mélyvénas trombdzis vagy tiid6embdlia 1,5 pont
hemoptizis 1,0 pont
aktiv rak (6 hdnapon beliili kezelés vagy palliativ terapia) 1,0 pont

Osszes pontszam:
<4, alacsony — kozepes DVT vagy PE valdszintiség: D-dimer teszt végzendd
>4: nagy DVT vagy PE valosziniiség: radiologiai vizsgalat végzendd

D-dimerszint mérés helye a mélyvénas trombozis (DVT) diagnosztikéjaban (rovidités: UH =
ultrahang). Forrds: Am Fam Physician. 2012;86(10):913-919


https://en.wikipedia.org/wiki/Tachycardia

