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A fert6zések megel6zésének lehetGségei
kronikus hepatitis és cirrhosis esetén

Par Alajos, Nemesanszky Elemér

Krénikus majbetegségekben szenveddkon — féleg
idGseknél — a kdarosodott immunvdlasz miatt
gyakran fordul eld a kérlefolyést sdlyosbito fert6-
zés, s ez sokszor nem kap figyelmet a gyakorlat-
ban.

Alkoholos mdjbetegeken mind a hepatitis A-
virus- (HAV-), mind az akut hepatitis B-virus-
(HBV-) infekcié fulminans majelégtelenséghez
vezethet, ezért szamukra HAV- és HBV-vakci-
nacié javasolt, akdrcsak az influenza és a Pneu-
mococcus elleni védoltas.

Idalt virushepatitisekben az alkoholabtzus gyor-
sitja a cirrhosisba valé progressziot, csokkenti az
antivirdlis kezelés hatékonysagat. Krénikus C-
hepatitises betegeken a HAV-, illetve a HBV-
szuperinfekciok megel6zését is az emlitett immu-
nizaciok jelentik. A human immundeficientiavi-
rus (HIV) okozta fertézés nemritkan tarsul he-
patotrop virusfertézéssel, ekkor a HBV-vakcina-
ci6 hatékonysdga a CD,-sejtszam fiiggvénye,
ugyanez determindlja a hepatitis B-virus- vagy
hepatitis C-virus antivirdlis kezelésének id6zi-
tését is.

Cirrhosisban a bakterialis infekciok kozil a spon-
tan bakterialis peritonitis a legstlyosabb szévéd-
mény. Az ismétl6dG spontdn bakteridlis perito-
nitis prevencidéja a Gram-negativ koérokozokra
hat6 szelektiv intestinalis dekontaminécio: hosz-
szan tarté antibiotikus profilaxis — a béltraktusbdl
gyengén felszivédo kinolonszdarmazékkal (norflo-
xacinnal) — a mar egyszer spontan bakteridlis
peritonitisen atesettek szamara indokolt.
Tuberkul6zisra kiilonosen az alkoholos méjbeteg-
ségben szenveddk fogékonyak. A portalis hyper-
tonia és a nyel&csGvarix-ruptura kialakuldsdban
szerepet tulajdonitanak a bakteridlis fertézésnek,
mdsrészt a vérzés és az invaziv endoszképos be-
avatkozasok novelik az infekcié kockézatat.
llyen esetekben rovid tartami (6t-nyolc napos)
norfloxacin- vagy ciprofloxacinprofilaxis sztiksé-
ges. Mindezen szempontok figyelembevétele
meghatdrozé jelentGségl a kronikus méajbetegek
gyogyitasa soran.

alkoholos majbetegségek, virushepatitis,
human immundeficientiavirus,
spontan bakterialis peritonitis

PREVENTION OF INFECTIONS IN CHRONIC
HEPATITIS AND CIRRHOSIS

Patients with chronic liver disease, mostly the
elderly, due to their impaired immune response,
frequently suffer from infections worsening the
clinical course. This is sometimes overlooked in
the everyday praxis. In patients with alcoholic
liver disease both hepatitis A virus (HAV) and acute
hepatitis B virus (HBV) infections can lead to
fulminant hepatic failure, therefore their immu-
nization with HAV and HBV vaccines is highly
recommended, similarly, vaccination against flu
and pneumococcus also may be indicated for
alcoholics. In chronic viral hepatitis, alcohol
abuse can result in rapid progression to cirrhosis
and reduces the efficacy of antiviral treatment.
Patients with chronic hepatitis C should also be
vaccinated against superinfections by HAV and
HCV. Co-infections by hepatotropic viruses and
human immundeficiency virus (HIV) are frequent
due to the shared routes of transmission. In HIV-
positive patients the efficacy of the vaccination
against HAV and HBV depends on the CD4 cell
count, which also determined the timing of anti-
HBV or anti-HCV treatment. Concerning the
bacterial infections, spontaneous bacterial peri-
tonitis (SBP) is the most severe complication of
cirrhosis. The prevention of SBP is orally admi-
nistered, moderately absorbed quinolon (norfloxa-
cin) as long-term selective intestinal decontami-
nation against Gram-negative pathogens. Alco-
holic patients are also susceptible for tuberculosis.
Bacterial infections play a role even in portal
hypertension and variceal rupture, furthermore,
both gastrointestinal haemorrhage and invasive
endoscopic procedures increase the risk of in-
fection, therefore in such situations a short-term (5-
8 day) antibiotic profilaxis is necessary with
norfloxacin or ciprofloxacin. Taking into consi-
deration these points of view, it may be of privotal
significance for the management of patients with
liver disease.

alcoholic liver diseases, viral hepatitis,
human immunodeficiency virus,
spontaneous bacterial peritonitis
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kronikus mdjbetegségek — elsGsorban a virus és

A alkoholos eredetii kérformak — globalis koz-
egészségiigyi problémait jelentenek. Hepatitis
B-virus- (HBV-) és hepatitis C-virus- (HCV-) fer-
t&zésben viligszerte tobb mint félmillidrd ember — 370
milli6 HBV- és 180 millli6 HCV-hordoz6 — szenved,
koziilik évente fél-egy millidan halnak meg cirrhosis-
ban, illetve hepatocellularis carcinomaban. Hazankban
tobb tizezer idilt HBV- és HCV-hepatitises beteg ¢él;
félmilliéra tehetd az alkoholos mijbetegek szima, évi
7000 koriili mortalitdssal. Ugyanakkor ezeknek a st-
lyos végkifejlettel jaré dllapotoknak egy

része megelzhets az alapbetegség pre-

Az alkoholos

vencidjaval — igy példaul a HBV-
vakcinacié, illetve a talzott alkoholfo-

méjbetegségben gyasztis mell6zése révén —, illetve a

szenveddknél Virus/hep.ati.tifelf antjvirfilis terépiéjéva'l.

il . A mir kifejlsdott korképek progresszi-

az '_r_] __ueinza IS 6ja is gatolhaté az adott betegségben
kilonodsen

stilyos lefolyast

mutathat, ezért
az influenza

elleni véddoltas
évenként, a

jelentkez8 szov8dmények elharitdsaval,
mint példdul a cirrhosisban gyakori és a
prognézist silyosbité fertézések meg-
el6zésével és kezelésével. Dolgozatunkat
ez utébbi kérdéskor targyaldsinak
szenteljiik; tessziik ezt amiatt is, mert a
gyakorlatban nemritkin figyelmen ki-

Pneumococcus  viil hagyjik azt, hogy a stilyos — mint-

elleni egy immunszupprimalt dllapotd — méj-

vakcinacié betegek kiilondsen hajlamosak a fer-

tizévenként t6zésekre. Pedig ezeknek az infekciok-

. nak a profilaxisa, illetve terdpidja javit-
javasolt.

hatja az alapbaj korjéslatit. A kovet-
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kez&kben kiilon foglaljuk 6ssze az al-
koholos mijbetegek fert6zéseit, a vi-
rushepatitisekben eléfordul6 tirsulé
infekcidkat, és részletesen tirgyaljuk a cirrhosisok két
életveszélyes sz6v6dményével — a spontan bakterilis
peritonitisszel és a nyelGcsEvarix-vérzéssel — kapesola-
tos problémaékat.

Alkoholos mijbetegség
és virusinfekciok

Hepatitis A-virus

Az akut hepatitis A-virus- (HAV-) fert8zés az els-
z8leg egészséges személyeken néhiny hénap alatt
spontdn gy6gyulé betegség; 15%-ban észlelhets el-
haz6d6 cholestasisszindréma vagy — {él éven belil le-
zajlé — relapsus. A fatilis fulmindns A-hepatitis pre-
valencidja 0,1-0,2%. Ennek {8 kockédzati tényez6i a
40 év feletti életkor és a krénikus mdjbetegség, nem
utolsésorban az alkoholos cirrbosis, amikor jelent8sen
n8 a hepatitis A-virus-fertzés okozta mortalitds.
Emiatt indokolt az alkoholos majbetegségben szen-
veddk akut hepatitis A-virus-fert&zés elleni prevenci-
6ja: anti-HAV-sz{irést kovetSen negativ esetben
HAV-vakcina addsa. [Az akut hepatitis A-virus-fer-
t8zés egyébként életre sz616 immunitdst eredmé-

nyez, az anti-HAV IgG-antitest-pozitiv egyének vé-
dettnek tarthaték (7, 2).]

Hepatitis B-virus

Az akut hepatitis B-virus-infekcié ép immunrendszerd
felndtteken 90-95%-ban gy6gyul; ritka a fulmindns he-
patitis és az akut mdjelégtelenség. Ezzel szemben
alkoholistdk esetében akut B-hepatitis soran gyakori
a silyosabb kimenetel és a HBV-fert6zés kronikussd va-
lasa (3).

Tobb évtizede ismert, hogy alkoholos méjbetegek
korében nagy (44-48%) gyakorisiggal észlelhets HBV-
fert6zittség, erre sajat adataink is utaltak (4). A jelenség
hatterében az alkoholos méjbetegek nagyobb expozici-
6s kockdzata mellett a kdrosodott immunreaktivitds sze-
repel; ezt mar a kiilonb6z8 vakcinacidkra — diftéria, te-
tanusz, Pneumococcus — korabban kapott elégtelen vi-
laszok is jelezték (5, 6).

Az alkoholos mijbetegekrs]l mér régen kimutattak,
hogy gyakran anergidsak, csékkent a kerings T-lym-
phocytak szdma és a szabalyozo (regulatorikus) T-sejtek
funkci6ja, szemben a B-sejtek fokozott gamma-globu-
lin-képzésével, aminek hitterében a T-sejt-independens
antigének — példdul bakteridlis poliszachariddk — 4ltal
kivaltott fokozott antitesttermelés 4ll. Ugyanakkor ka-
rosodott a T-sejt-dependens antigénekre (viralis prote-
inekre) bekévetkez8 immunvélasz, csokkent a
CD,/CDj sejtariny. Az is felvetddétt, hogy a kiroso-
dott cellularis immunfunkciéban szerepet jitszhat az
alkoholistik proteinkal6ria-malnutritiéja (5).

Az alkoholos majbetegek hepatitis B-virus elleni im-
munizdldsinak kérdése médr a nyolcvanas években felme-
rillt. Mendenball és tarsai nulladik, egy, hat hénapos sé-
méval 20 ug HBsAg-vakcindval végezték egészségesek,
nem mijbeteg alkoholistdk (napi >80 g alkoholt fo-
gyasztok) és alkoholos majbetegek HBV-vakcinacijit.
Szerokonverziét 89, 70, illetve 18%-ban értek el. A nem
reagdloknal szignifikdnsan alacsonyabb CD,/CDy sejt-
ardnyt igazoltak. A vakcinici6 hatdsit az anti-HBs-titer
meghatirozasival ellen8rizték; elégtelen valasz esetén a
védettség elérésére nagyobb doézist (40 ug-ot) javasoltak
(6). Mir ezek a korai kozlések is felhivtak a figyelmet ar-
ra, hogy varhatéan akkor eredményes az alkoholistik
hepatitis B-virus elleni vakciniciéja, ha még a cirrhosis
kifejlsdése elstt oltjak Sket.

Késébb megerésitették, hogy a HBV-immunizicié
sikere fiigg az alkoholos midjbetegség stidiumitdl; a
szerokonverzié ardnya ennek alapjin véltozhat 18%-
t6l 75%-ig. Masrészt kimutattik, hogy az tgynevezett
gyorsitott, nagy dézist séma (40 ug a nulladik, elsg,
miésodik és hatodik hénapban) 75%-o0s hatékonysig,
mig a standard vakcindcié esetén (20 ug a nulladik, elsd
és hatodik hénapban) ez csak 46% (7).

A fentiek alapjan ajanlott az alkoholistik HBsAg-
szifrése és HBV-vakcindldsa; el6rebaladott mdjbetegség ese-
tén megfontoland6 a nagy dézissal (40 ug) végzett im-
munizdlds. A HAV-HBYV kombindlt vakcina egyszeriibbé
teszi a kockdzati csoportokba tartozé mdjbetegek oltdsdt (8).
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Hepatitis C-virus

Az akut C-hepatitis az esetek 80%-aban tiinetmente-
sen zajlik, de ezt kdvetSen 60-80%-ban idiiltté valik. A
kronikus C-hepatitises betegek 33-50%-4ban a kérfo-
lyamat tartésan inaktiv; 25-33%-ban 50 év, mig az ese-
tek 25-33%-4ban 20 év alatt alakul ki a cirrhosis. HCV-
hordoz6 alkoholista betegeken ez utébbi eshet8séggel
kell szamolni (9). A hepatitis C-virus-infekci6 vi-
szonylag magas, 14-37%-os gyakorisigit igazoltdk al-
koholos majbetegeken, s ez aktiv virusreplikicioval,
gyorsan progredilé fibrosissal, valamint a hepatocel-
lularis carcinoma kockdzatinak megkétszerez8désével
jart egytitt (10).

A hepatitis C-virus elleni vakcinicié jelenleg nem
megoldott. A poszttranszfiziés C-hepatitis megel§zé-
sében kulcsfontossigt a véradék anti-HCV-sziirése; a
prevenciot szolgalhatja az intravénds kabit6szert hasz-
nalék felviligositisa és szdmukra tficsereprogramok
megval6sitdsa. Kronikus C-hepatitisben az interferon-
ribavirin terdpia dtlagosan az esetek 50%-dban vezet
tartds viroldgiai remisszidhoz, ez az ariny alkoholistak
esetében jelent8sen csdkken, bar az absztinenssé valt —
még nem cirrhosisos — hepatitis C-virust hordozé be-
tegeknél a kombinalt kezelés hatdsos lehet. Kréonikus
C-hepatitisben aktiv alkoholizilds esetén ellenjavallt az
antiviralis terdpia; hat hénap bizonyitott absztinencia
utin azonban indikilhat6 a kezelés.

Influenzavirus

Az alkoholos méjbetegségben szenved8kén az influen-
za is kiiléndsen silyos lefolyast mutathat, ezért az inf-
luenza elleni védGoltds évenként javasolt (11).

Krénikus hepatitisek
és viruskoinfekcidok

A hepatitis A-virus-szuperinfekcié hepatitis B-virust hor-
dozékon — killondsen a szovettanilag igazolt kronikus
B-hepatitises és id&sebb egyének korében — gyakran
okozhat fulmindns hepatitist.

Egy 1980-as sanghaji A-hepatitis-jarviny idején az
akut hepatitis A-virus-fert8zés haldlozdsa krénikus B-
hepatitises betegeknél — a hepatitis B-virus-negativ
egyénekhez képest — 5,6-szeres volt (12). Az USA-ban
Otéves periddusban észlelt 115 551 A-hepatitises meg-
betegedés analizise szerint a HBV-negativ populdcié-
ban 0,2%, a HBsAg-hordozék kérében 11,7% volt a
mortalitds ardnya (13). Egyéb hepatitis A-virus-jarva-
nyokban médsok nem erdsitették meg ezeket a kiilonb-
ségeket (1).

Az akut A-hepatitis a krénikus C-hepatitisben szen-
vedd betegeken szintén silyosabb lefolyast lehet, mint
az egyébként egészségesek esetében, bir erre csak egy
olaszorszagi felmérés utalt: hétéves periédusban 432
kronikus C-hepatitises beteget kovettek, ez 1d8 alatt
akut A-hepatitis 3,9%-ukon, 17 betegnél lépett fol: hét

OSSZEFOGLALO KOZLEMENYl-————

esetben fulmindns lefolyéssal, hat haldlos kimenetellel
(14). A fulminins A-hepatitis ilyen gyakorisigit ké-
s6bb sem olaszorszigi, sem braziliai, svéjci, illetve finn-
orszagi felmérések sordn sem tapasztaltik hepatitis C-
virus-fert8zott betegeken (1).

Mindenesetre, az alkoholos mijbetegséghez hason-
16an, krénikus B- és C-hepatitisben szenvedd betegek
szdmdvra is ajanlott a hepatitis A-virus elleni vakcindcid.

Indiai tapasztalatok alapjin az akut E-hepatitis-virus-
(HEV-) fert8zés kronikus mdjbetegeken ugyancsak
rossz prognézissal, nagy mortalitdssal jarhat, ezért ahol
endémids az akut hepatitis E-virus,

idiillt majbetegek szamara indokolt vol-
na ellene a vakcinacié (15).

Kronikus C-hepatitisben az akut he-
patitis  B-virus-szuperinfekcié - akir
miéjelégtelenséggel jar6 — fulmindns B-
hepatitishez is vezethet (16), de akir
késsbb, a hepatitis B-virus-fert&zés eli-

min/éléséval is ]:ér}}at (17). A h/epjltitis szenveds
B-virus szupprimalhatja a meglévs he-
betegek

patitis C-virus replikdcidjat, és a virus-
interferencia  kovetkeztében mindkér

infekcié gyégyulbat; lehetséges, hogy az ajanlott
infekcié idézitése donti el a kimenetelt a hepatitis

(17). Egyébként ezt a jelenséget kroni-
kus HBV/HCYV koinfekciéban is doku-
mentaltak (18), s6t, felmerilt, hogy

Az alkoholos
majbetegséghez
hasonloéan,
kréonikus B- és
C-hepatitisben

szamara is

A-virus elleni
vakcinacio.

ilyen alapon a hepatitis B-virus elleni
vakcindci6 is kedvezs terdpids hatdst
gyakorolhat krénikus C-hepatitisben (79). Ezeknek az
érdekes felvetéseknek a megerdsitése tovibbi vizsgila-
tokat igényel.

Kronikus hepatitis B-virus- és hepatitis C-virus-koin-
fekciéban azt 1s kimutattdk, hogy stlyosabb a gyulladis
és a hisztoldgiai kép, kedvez&tlenebb az antivirdlis te-
rapia hatékonysiga, gyorsabb a cirrhosisba val6 prog-
resszi6 és nagyobb a hepatocellularis carcinoma kocka-
zata, mint izoldlt krénikus hepatitis C-virus-fert&zés
esetén (20, 21).

A krénikus C-hepatitises betegek HBsAg-sziirése és he-
patitis B-virus elleni vakcindcidja indokolt tehit, lehe-
t6leg a korfolyamat minél koraibb szakiban. Cirrho-
sishan — igy a transzplantdcié el6tti stadiumban is — kor-
latozott a HBV-immunizdcié hatékonysdga, ilyen esetek-
ben megfontolandé a kettds dézisi (40 ug) vakcindcié al-
kalmazdsa (1, 22, 23). A HBV/HCYV koinfekciét inter-
feronnal kezeljiik (18).

Okkult hepatitis B-virus-infekcié esetén a beteg
HBsAg-negativ, a szérumban és a méjban azonban
HBV-DNS igazolhaté. Ez az éllapot 4ltaliban alacsony
virusreplikiciéval jir, azonban kockdzatot jelent az
immunszuppressziv kezelés soran: fellingolhat a hepati-
tis B-virus-fert8zés (24, 25). Georgiadon és munkatar-
sai HCV-infekciéban szenvedd betegek 26%-anal ok-
kult hepatitis B-virus-infekciét igazoltak, ez azonban
nem befolyisolta a C-hepatitis lefolyasit (24).

Mindenesetre az immunszuppressziv terdpidt igénylé
betegeket ajinlott HBsAg-ra, anti-HBc-re sziirni, és a
negativ eredményii személyeket hepatitis B-vivus ellen ol-
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__ 1. TABLAZAT

A hepatitisvirusok elleni oltdsok javallati kire

Hepatitis A~virus elleni vakcindcié ajinlott:

— alkoholos méjbetegségben szenved8knek,

— kroénikus B- vagy C-hepatitises betegeknek,
munkatarsainak,

- intézetben gondozott mentalisan retardaltak szamara.

Hepatitis B-virus elleni vakcindcid javasolt:

— 13 éves kort elért fiataloknak,

— hemodializalt betegeknek,

— szervtranszplanticiés vardlistara keriilt betegeknek,

igazolhat6 a balesetet szenvedett védettsége,

— orvostanhallgatéknak,

katasztréfa-segélyszervezetek tagjai),

— borténlakéknak.

— hepatitis A-virusra endémids teriiletre utazéknak, kikiildstt katondknak, katasztréfa-segélyszervezetek

— HBV-pozitiv anydk Gjsziilétteinek a sziiletés utdn 2448 6ran beliil (+HGIG passziv immunizicid),
— HBV-pozitiv egyének szexuilis partnereinek és a kozos hiztartasban él8knek,

— vérkészitményre, illetve véralvaddsi faktor addsira gyakran raszoruloknak,
— alkoholos mdjbetegségben, illetve hepatitis C-virus okozta hepatitisben vagy cirrhosisban szenveds betegeknek,
— HBV-pozitiv vérrel szennyezett eszkdzzel (td, szike stb.) tortént sériilés esetén, ha az anti-HBs-titer alapjan nem

— foglalkozis szempontjibdl nagy kockazata csoportok tagjainak,
— egészségiigyi dolgozdknak (ndvérek, orvosok, laboratériumi munkatarsak),

— mentalisan retardaltakat gondozé intézetek személyzetének,
— vérrel kontaktusba keriil§ egyéb dolgozéknak (renddrok, katondk, borténsrok, segélyszolgalati onkéntesek),

— HBV-endémiis teriiletre utazéknak, akik virhatéan szoros kapcsolatba keriilnek a helyi lakossaggal (katonik,

— homoszexuilis férfiaknak, intravéndsan kabitészert hasznaléknak, HIV-pozitiv egyéneknek(?),

tani. A HBV-pozitiv betegek immunszuppresszidja eldit
— és alatt — a nukleozidanalég lamivudin addsa javasolt
(23).

A hepatitis B-virussal és a hepatitis D-virussal valé
egylittes fert8zés (koinfekcié) kovetkezményeként a
cirrhosis gyorsan progrediilhat, a hepatitis B-virus-
hordozék HDV-felillfert6z8dése (szuperinfekcid) ful-
mindns hepatitist okozhat. Fulminins HBV-hepatitis
esetén a nukleozidanalég lamivudin addsa indikalc
(26). A HBV-HDV infekci6 terdpidja a nagy dézisban
adott (heti 3x10 ME) alfa-interferon egy évig, a HDV-
infekcié prevenciéjit a hepatitis B-virus elleni vakei-
nici6 jelenti (27).

A hepatitis A-virus é a hepatitis B-virus elleni
vakcindci6 indikdcidit az 1. tdblizatban foglaltuk 6sz-
sze.

Kiilén hangsalyozandé, hogy a terbes anydk sziirése,
a HBV-pozitiv anydk djsziilotteinek a sziletés utin
azonnali vakcindldsa és passziv immunizilisa HBIg-vel
90-95%-ban kivédi az Gjsziilott HBV-infekci6jit. Ha a
hepatitis B-virus-negativ gravida a HBV-fert8zés nagy
kockazatdnak van kitéve, vakcinaldsinak nincs akadalya
a terhesség alatt (22). Egyébként a hepatitis B-virus-
hordozokkal k6z8s haztartasban él6k sztirése és vak-
cindldsa is indokolt, nemcsak a hizastirsaké és gyerme-
keké.

Az utébbi évtizedben felfedezett i) hepatitisviru-
sok” (HGV, TTV stb.) kérdését nem tirgyaljuk, mert
vitatott, hogy egyéltalin okoznak-e hepatitist, és ko-
infekci6juknak sincs kdvetkezménye a hepatitis B-vi-
rus- vagy hepatitis C-virus-fert8zott egyéneken, amint

erre hazai tapasztalataink is utaltak (28). A HGV
(GBV-C) annyiban érdemel emlitést, hogy nem hepa-
totrop, f8leg a lymphocytikban replikalédik, nem be-
folyésolja a mijbetegséget sem HBV-, sem HCV-he-
patitisben, viszont in wvitro csékkenti a HIV-repli-
kaciét, és — teljesen még meg nem erGsitett adatok sze-
rint — HIV-pozitiv egyéneken lassitja a progressziot,
csokkenti a morbiditdst és mortalitdst (29, 30).

A human immundeficientiavirus
és a hepatitisvirusok

A human immundeficientiavirus (HIV), valamint a he-
patitis B-virus és hepatitis C-virus azonos terjedési
modja kovetkeztében gyakori az egyiittes infekcid, ez
homoszexuilis férfiakon a legnagyobb jelent8ségti. Eu-
répéban a HIV-fert6zottek 25%-a hepatitis C-virus-,
8-10%-a HBsAg-pozitiv, 80%-uk anti-HBc-pozitiv.
A HIV okozta kirosodott immunvilasz miatt mindkét
hepatotrop virus infekcidja esetén fokozddik a virus-
replikdcié, né a krénikussa valds ardnya, gyorsul a fib-
rosis progresszidja, emelkedik a cirrhosis és a hepato-
cellularis carcinoma prevalencidja. Ennek ellenére Eu-
répéban kevés HIV-fert8zott részesiil hepatitis B-virus
vagy hepatitis C-virus elleni antivirilis terdpidban,
egyébként ennek a hatékonysiga is mintegy 50%-kal
mérsékeltebb a nem HIV-fert8z6tt majbetegekhez ké-
pest (31-33).

A HIV vy tipust kezelésének koszonhetden (highly
active anti-retroviral therapy, HAART) az ut6bbi évti-

LAM 2005;15(11):799-805.



zedben jelent8sen javult a HIV-betegek tulélése, vi-
szont el8térbe keriilt a kérképben a hepatotrop virusok
koinfekciéjanak problémdja, a hepatoldgiai eredetii
mortalitds novekedése. A HAART-nak nincsen kedve-
z8tlen hatdsa a hepatitis B-virus- vagy hepatitis C-
virus-infekciok, illetve a méjbetegség lefolyasara.

A HIV-fert6zitteket ajanlott szifrni hepatitis A-virus-
ra, hepatitis B-virusra vagy hepatitis C-virusra, és — ha
a CD, sejtszdm 500/mm? feletti — megfontolandé a ne-
gativ eredményfiek hepatitis A-virus és hepatitis B-virus
elleni vakcindldsa, bir nem egyértelmi az oltas effekti-
vitdsa és kockdzatmentessége. Novelheti az oltds haté-
konysigit a kétszeres HBV-vakcina-dézis, négy alka-
lommal adva (33).

Hepatitis B-virus-pozitiv HIV-fertézottek — szdvet-
tanilag is igazolt és >20000 IU/ml HBV-DNS-
szint — krénikus hepatitise (ha a CD, sejtszdm
>500/mm?) heti 3X10 ME standard interferonnal
(vagy heti 180 wg pegildlt interferon-a2a-val) egy
éven it kezelenddk, alternativa a lamivudin, illetve az
adefovir.

A kis CD, sejtszém el8szér a HAART bevezetését
indokolja, a kombiniciéba javasoljik beiktatni a lami-
vudint és a tenofovirt (vagy az emtricitabint), ezek
mindkét virus szaporoddsit gitolhatjik.

Hepatitis C-virus-pozitiv krénikus hepatitises HIV-
betegek hepatitis C-virus elleni terdpidjit — a szokdsos
dozist pegildlt interferon-ribavirin kombindciét — mi-
nél kordbban tanicsos elkezdeni, 500/mm?-nél maga-
sabb CD, sejtszim esetén azonban ilyenkor is a
HAART j6n széba el8szor. (Ez énmagiban is csok-
kentheti a hepatoldgiai eredetdi mortalitdst, a pro-
tedzinhibitor-kezelés gitolja a fibrosist, bar a ritonavir
és a nevirapin hepatotoxicus.) Az antiretroviralis dida-
nosin és a stavudin mitochondrialis kirosoddst —
pancreatitist, mijkirosodist, laktitacidosist — okozé
hatésa a terpia alatt monitorozandé, ezek egyiittadisa
nem javasolt ribavirinnel (33, 34).

Bakterialis fert6zések cirrhosisban

Régéta ismert a bakterialis infekcidk gyakorisdga cirr-
hosisban, ezt Gjabb prospektiv vizsgalatok is megers-
sitették. A korhdzba kerild cirrhosisos betegek tobb
mint egyharmadanal (30-50%-ban) kell szimolni ezzel
a szovédmeénnyel, kiilondsen az eldrebaladott mdjkdro-
soddsban és a gastrointestinalis vérzésben szenvedsk ko-
rében. Cirrhosisos betegek haldlozdsiban 25%-ban a
bakterialis fert8zés a haldlok (35).

A cirrhosisban észlelt fokozott fert6zéshajlam hatteré-
ben a celluldris immunvilasz kirosodasat igazoltdk, ez
megfelelt a neutrophil leukocytik és monocytik szep-
szisben észlelt funkciézavardnak. Sdlyos, akutan de-
kompenzilédott cirrhosisos betegeken az interleu-
kin-10 (IL-10) és IL-6 citokinek szérumszintjének
emelkedését, a sejthez kétdtt immunreakciéban kules-
fontossaga tumornekroézis-faktor-alfa (TNF-a) ex vivo
szekréci6janak és a monocytidk HLA DR-expresz-

o

szi6janak csokkenését mutattak ki mint a szepszisszeri
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immunparalizis megnyilvanuldsit (36, 37). Lehetséges,
hogy mindez a — bakteridlis endotoxinok indukélta? —
szisztémds gyulladdsos kaszkdd aktivdcidjinak a kovet-
kezménye, ami végsd soron az infekcidkkal szembeni
védelem kimeriiléséhez, a mortalitdis novekedéséhez
vezet. Felvet8dott, hogy a granulocytakolénia-stimulilé
faktor (G-CSF) az emlitett celluldris
immundefektust szepszisben és dekom-

penzdlt cirrhosisban is kedvezéen befo-
lydsolbatnd (36, 37).

A leggyakoribb infekcié cirrhosisos
betegek koérében a spontdn bakteridlis
peritonitis (SBP) (az esetek 25%-4ban),
a hhagyit fert6zés (20%), a pneumonia
(15%) és a bakteriaemia (12%) (35,
38). Koérokozé az esetek koriilbelil fe-
lében izolilhaté, Gram-negativ és
Gram-pozitiv  baktériumok egyenld
arinyban. A Gram-negativ baktériu-

mok~— f8leg az Escherichia coli — spon- szakdban
tin bakteridlis peritonitis és uroin- indokolt.

fekcié esetén domindlnak, mig Gram-

A krénikus
C-hepatitises
betegek HBsAg-
sz(rése és
hepatitis B-virus
elleni
vakcinacidja
a korfolyamat
minél koraibb

pozitiv patogén — elsGsorban Strepro-
coccus pnewmoniae — pneumoniiban
fordul el8, az invaziv beavatkozisokhoz tirsulé bak-
teriaemidkban pedig Staphylococcusok.

A cirrhosissal kérhazban fekvs betegek névekedett
infekcidkockdzata az alacsony szérumalbuminszinttel,
a gastrointestinalis vérzéssel, az intenziv osztilyos dpo-
lassal és a terdpids endoszkdpidval mutatott Ssszefiig-
gést (38).

Spontan bakterialis peritonitis

A cirrhosis egyik legstlyosabb komplikicidja a spon-
tan bakteridlis peritonitis, 30%-o0s mortalitdssal. Pato-
genezisében kulcsszerepet jatszik a béltraktusbol szar-
maz6 baktériumok migricidja a mesenterialis nyirok-
csomoékba, majd a keringésbe. Kialakuldsinak {6 koc-
kazati tényezd8i a silyos mijkirosodds, az ascites
alacsony albuminszintje és a gastrointestinalis vérzés
(35, 39).

Asciteses mijbetegnél spontin bakteridlis peritoni-
tisre kell gondolni ldz, leukocytosis, encephalopathia, a
vesefunkcié romldsa esetén (ez utébbi — f8leg idGse-
ken — tiinetmentesen is kialakulhat). Minden asciteses
betegen kételez6 a diagnosztikus paracentesis: a 250 poli-
morf magvi sejt/mm?’ eredmény spontin bakteridlis
peritonitist igazol, fiiggetleniil az ascites bakteriolégiai
leletét8l. A bakteriolégiai leolidst a betegigy mellett kell
végezni, kézvetleniil a tdptalajra (a pozitivitds arinya
70%). Mivel a spontan bakterialis peritonitises megbe-
tegedések felében bakteriaemia is fennill, segithet a
kérokozé identifikdlisaban az egyideji vérmintalevé-
tel, hemokultiiva céljabol.

Cirrhosisos betegek fert8zésgyantja és hydrothorax
esetén diagnosztikus mellkaspunkcié is indokolt,
spontan bakteridlis empyema irdnyaban.

A spontdn bakterialis peritonitis terdpidja cefotaxim

Par Alajos: A fert6zések megel&zésének lehetGségei kronikus hepatitis és cirrhosis esetén

803



OSSZEFOGLALO KOZLEMENY@

(2%x1-3X2 g/nap), cefriaxon (2 g/nap), vagy cipro-
floxacin (2x500 mg/nap), illetve ampicillin-tobramy-
cin, lehet8ség szerint a kérokozé antibiotikum-érzé-
kenységének figyelembevételével. Enyhe esetekben
— ha a spontan bakteridlis peritonitist nem kiséri gast-
rointestinalis vérzés, vesekirosodds vagy encephalo-
pathia —, per os ofloxacin is adhaté. Az Gjabb fluo-
rokinolonok (levofloxacin, 2Xx500 mg, moxifloxacin,
400 mg) a Streptococcus pneumoniae-fert8zésben olyan
hatdsosak, mint az amoxycillin-clavulansav. Mivel
cirrhosisos betegeken fokozédik az aminoglikozidok
okozta nephrotoxicitas kockdzata, ezek addsa csak
végsd esetben johet széba.

A spontin bakteridlis peritonitis antibiotikus kezelé-
sének dt-nyolc napig kell tartani; amennyiben két nap
utdn a klinikai tiinetek javulnak, az ascitesben 1évg
neutrofil sejtek szdma tébb mint 25%-kal csékken,
megfontolhat6 az 4ttérés intravénds adagoldsrdl per os

alkalmazisra. A terdpia bevezetése utin

Az ismétlédd

48 6ra mulva kontrollparacentesis és az
ascites fehérvérsejtszamanak ellen&r-
zése szitkséges az antibiotikum hat4s4-

Spont%n, nak megitéléséhez.
bakterialis Spontin bakteridlis peritonitis kap-
peritonitis csan kialakulé silyos vesekdrosodds ese-
prevenciéjdban  tén az elsd nap 1,5 g/ttkg, majd a har-
a szelektiv madik napon 1 g/ttkg albumin intravé-
intestinalis nds adisival csokkenthetd a korkép

dekontaminacié
kerult el6térbe.

kérhdzi mortalitdsa (35, 39).
Az 1smétl6dd spontin bakteriilis
peritonitis prevencidjiban az oréilisan
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adhato, béltraktusbél fel nem szivédé
— és f6leg a Gram-negativ enteralis
patogéneket eliminil6 — antibiotikumok hosszan tar-
t6 alkalmazasa (szelektiv intestinalis dekontamindcio)
keriilt eltérbe. Ma a kinolonszdrmazék norfloxacin
(napi 400 mg per os dézisban) minden spontdn bakte-
ridlis peritonitisen 4tesett beteg szdmara indokolt te-
ripia. Azonban a kinolonrezisztens és trimethoprim-
sulphamethoxazol kombiniciéra rezisztens torzsek
kialakuldsa, valamint a methicillinrezisztens Staphylo-
coccus anrens- (MRSA-) infekcié kockdzata miatt a
spontan bakteridlis peritonitisen még dr nem esett
cirrhosisos betegek primer norfloxacinprevencidja nem
javasolt (35).

Ha el6z8en norfloxacinnal kezelt betegen a fentiek-
ben vazolt antibiotikus terdpia hatdstalan, Gram-pozi-
tiv-infekcié gyantija miatt vancomycin addsa megfon-
toland6 (35).

Felmeriilt, hogy a cirrhosisban jelent8snek tartott
intestinalis bakteridlis talburjanzds csokkentésében
hasznos lehet a bélmotilitds fokozdsa, a tranzitidd
megroviditése, példdul a prokinetikus cisaprid révén;
hasonléképp az intestinalis dekontaminécié kiegészi-
tése étkezési rosttal és Lactobacillussal. Ezt spontin
bakterilis peritonitisben kontrollalt vizsgilatok nem
bizonyitottdk (35). A spontidn bakteridlis peritonitis
klinikai vonatkozdsaival kapcsolatos hazai tapasztala-
tokrél Osztrogondcz és munkatirsai szamoltak be

(40).

A CIKKBEN SZEREPLO HATOANYAGOK
HAZAI GYARI NEVEI

Cefotaxim: Cefalekol, Cefotax T3A, Claforan, Tirotax

Ceftriaxon: Cefotrix, Ceftriaxon,Lendacin, Megion,
Rocephin

Ciprofloxacin: Cifloxin, Cifran, Ciphin, Ciloxan,
Ciplox, Ciprinol, Ciprobay, Ciprofloxacin,
Ciprofloxacin 1a Pharma, Ciprofloxacin Pliva,
Ciprofloxacin-ratiopharm, Ciprolen, Cipropharm,
Cydonin

Didanosin: Videx

Granulocyta-koléniastimulélé faktor (G-CSF):
Neupogen

Interferon: Egiferon, Infergen, Roferon, Intron

Lamivudin: Trizivir, Zeffix

Levofloxacin: Tavanic

Moxifloxacin: Avelox, Octegra

Norfloxacin: Nolicin, Norfloxacin-ratiopharm

Ofloxacin: Norfloxacin-K, Oflogen, Ofloxacin-B,
Tarivid, Zanocin

Pegildlt interferon: Pegasys, Pegintron

Ribavirin: Copegus, Rebetol, Virazole

Ritonavir: Kaletra, Norvir

Stavudin: Zerit

Tobramycin: Brulamycin

Vancomycin: Vancocin CP, Vancomycin

A szerkesztéség dsszedllitdsa. Forrds: Pharmindex

Egyéb bakterialis fertzések

A cellularis immunvélasz defektusabdl is adédéan a
cirrhosisos betegek — kiilonosen az alkoholistik — nem-
csak a Streptococcus okozta pnewmonidra, hanem a tu-
berkulézisra is fogékonyak. Minden ,ismeretlen erede-
td laz” esetén — spontdn bakteridlis peritonitis és
uroinfekcié mellett — gondolni kell erre a lehet8ségre is.
Alkoholos eredetli méjbetegségben szenved&knek a
Pneumococcus elleni vakcinacié tizévenkénti ismétlése
ajanlott (11).

Gastrointestinalis vérzés

Gastrointestinalis vérzéssel kérhizba keriilt cirrhosi-
sos betegek 35-66%-dban bakteridlis fert6zés észlel-
hetd, ez egyuttal nagy kockazatot jelent a haemostasis
(vérzéscsillapits) elégtelenségére, a korai Gjravérzésre
és a nagyaranyt mortalitisra is (35, 40).

Cirrhosis esetén maga a bakteridlis fert6zés szerepelbet
a varixvérzést kivdlt egyik f6 tényezbként. Az endotoxi-
nok hatdsira a Kuppfer-sejtekbsl felszabadul6 vaso-
constrictor hatdst citokinek — példdul az endotelin —,
illetve ciklooxigenaztermékek megndvelik az intrahe-
paticus rezisztenciat, emelik a portalis nyomést, néve-
lik a varixruptura kockazatit (41). Mindezek alapjin
cirrhosisos betegek gastrointestinalis vérzése kapcsin
az antibiotikus kezelés jogosultsiga eldontésére szamos
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randomizalt klinikai vizsgilatot végeztek norfloxacin-
nal, ofloxacinnal, amoxycillin-clavulansav kombinicié-
val és ciprofloxacinnal. Ezek metaanalizise igazolta,
hogy az antibiotikum-profilaxis (a kontrollhoz képest)
nemcsak az infekcié gyakorisigit mérsékelte 45%-rol
14%-ra, de novelte a talélést is, és csokkentette az Gj-
ravérzés kockazatat (42). Cirrhosisos beteg gastroin-
testinalis vérzése esetén ezért minden esetben a kdérhdzi
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tartézkodds alatt, dltaliban dt-nyolc napig rovid tartami
norfloxacin- (2x400 mg) vagy intravénas ciprofloxa-
cinmedikécié javasolt (35).

Kiilénosen cirrhosis esetén fontos szem el8tt tarta-

ni, hogy minden gastrointestinalis endoszkdpos beavat-
kozas noveli a fert8zés kockdzatat, ezért ilyen esetek-
ben is indokolt az emlitett révid tartams antibiotikus
profilaxis (42).
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