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Szeptikus infekcié rheumatoid arthritisben
Bély Miklés, Apathy Agnes

BEVEZETES — Az Orszagos Reumatoldgiai és Fizioterdpids
Intézetben 1970 és 1999 kozott 234 rheumatoid arthri-
tisben szenvedd beteg halt meg és keriilt boncoldsra. A
rheumatoid arthritis leggyakoribb, haldlt okozé szévéd-
ménye a szeptikus infekcid.

BETEGEK ES MODSZER — A szerzék a 30 év rheumatoid
arthritisre vonatkoz6 boncoldsi anyagat 6sszefoglalé tanul-
manyukban a kovetkezdket vizsgaltdk: a haldlos kimenete-
IG szeptikus infekciok gyakorisagat purulens arthritissel
vagy a nélkil; a purulens arthritis és a szeptikus infekciok
kozti kapcsolatot; a klinikailag felismert, illetve nem diag-
nosztizalt szepszis, valamint az izileti gennyedések ara-
nyat; az egyidejdleg fennall6 egyéb szévédmények (szisz-
témas vasculitis, AA-amyloidosis) és tarsult megbetegedé-
sek (tuberculosis, malignus daganatok, cukorbetegség) sze-
repét a szepszis kialakuldsaban; a kérokozokat; a szeptikus
infekciokra jellemz6 klinikai, laboratériumi eltéréseket.
EREDMENYEK — A 234 rheumatoid arthritises beteg koziil,
a boncolasi jegyzékonyvek tanlsiga szerint, 31 beteg
(13,24%) halt meg szeptikus infekcié kovetkeztében és ez
15 betegnél szovadott gennyes iziileti gyulladdssal (6,4%).
A szeptikus infekcio és a purulens arthritis kozott statisztika-
ilag szignifikdns kapcsolatot taldltak. A klinikumban a 31
betegbdl 17-nél ismerték fel a szeptikus infekcidt. Az iziile-
ti gennyedést a 15-bdl kilenc betegnél észlelték. A szepszis
és a purulens arthritis gyakorisagat, statisztikailag igazolha-
t6 moédon, nem befolydsolta az egyidejdleg fennall6 egyéb
szovédmény (szisztémds vasculitis, AA-amyloidosis) vagy
tarsult megbetegedés (tuberculosis, miliaris tuberculosis,
malignus daganat, cukorbetegség). A 31, szepszisben meg-
halt beteg kozil 21-nél tortént in vivo, illetve post mortem
tenyésztés. A leggyakrabban kimutathaté kérokozok a
kovetkezdk voltak: Staphylococcus aureus, Escherichia co-
li, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella
species, Streptococcus species. A szeptikus infekciéban
meghalt betegeknél szignifikdnsan alacsonyabb szérum-
béta-globulin-szintet, a Waaler—Rose-teszttel és a latexfixa-
Cios teszttel szignifikdnsan magasabb szérumértékeket ta-
laltak a nem szeptikus vagy a szovédménymentes betegek
értékeihez képest.

KOVETKEZTETES — Rheumatoid arthritisben — a betegek
rendszerint elGrehaladott életkora, illetve a szervezet csok-
kent reakcidkészsége miatt — a klasszikus klinikai tiinetek
nélkil is kialakulhat haldlos kimeneteld szeptikus infekcié
és gennyes iziileti gyulladds, amelyet gyakran csak a bon-
colds derit ki. A szervezet vélaszreakcidjat nagymértékben
csokkentheti a tartds, nagy dézist szteroid-, illetve az
immunszuppressziv kezelés.

szeptikus infekcid, purulens arthritis,
rheumatoid arthritis

LETHAL SEPTIC INFECTION
IN RHEUMATOID ARTHRITIS

INTRODUCTION - The lethal septic infection was studied
in a randomized (non-selected) autopsy population of 234
in-patients with rheumatoid arthritis. The patients died at
the National Institute of Rheumatology between 1970 and
1999.

PATIENTS AND METHOD — The aims of this study were to
determine the prevalence of lethal septic infection with or
without purulent arthritis in rheumatoid arthritis; the
relationship between purulent arthritis and lethal septic
infection; the clinically missed diagnosis of lethal septic
infection and purulent arthritis; the influence of the main
complications and associated diseases on lethal septic
infection with and without purulent arthritis; the pathogens
in lethal septic infection; and the clinico-laboratory para-
meters associated with lethal septic infection in rheumatoid
arthritis.

RESULTS - Lethal septic infection was found in 31
(13.24%) of 234 rheumatoid arthritis patients. Purulent
arthritis complicated lethal septic infection in 15 (6.4%) of
31 patients. There was a significant association between
lethal septic infection and purulent arthritis. Sepsis was
detected clinically in 17 of 31 lethal cases and purulent
arthritis was detected 9 of 15 septic infection complicated
with suppurative articular processes. The coexistent
complications (systemic vasculitis, AA amyloidosis), and
associated diseases (tuberculosis with or without miliary
dissemination, malignant tumors, diabetes mellitus) did not
influence the prevalence of septic infection. The most
frequent pathogenic agents were: Staphylococcus aureus,
Escherichia coli, Proteus mirabilis, Pseudomonas aerugi-
nosa, Klebsiella species, Streptococcus species. The pa-
tients with septic infection had significantly lower levels of
beta-globulin, and higher values of Waaler—Rose or latex
fixation test in comparison to patients without septic
infection or without complications.

CONCLUSION - Lethal septic infection may exist in
rheumatoid arthritis without the classical clinical symptoms
of sepsis, and clinically latent suppurative processes may be
found at autopsy. The missed clinical diagnosis of a fatal
complication is explained by the weak immune response
and atypical clinical symptoms of elderly patients mainly
treated with steroids and immunosuppressive drugs.

septic infection, purulent arthritis,
rheumatoid arthritis
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rheumatoid arthritis népegészségiigyi szem-
A pontbdl — az érintett betegek viszonylag nagy

szdma, a szov8dmények gyakorisiga és silyos-
saga, tovabba a gyakran haldlos végkimenetel miatt —
talin a legnagyobb jelent8ségli autoimmun betegség.
Magyarorszdgon, 1972-es adatok szerint, 83 000 sze-
méllyel kell szdmolni, akik valamilyen forméban érin-
tettek lehetnek rheumatoid arthritisben (7). A rheu-
matoid arthritises betegeket fenyegets szdmos veszély
koziil talan a legsalyosabb a szeptikus infekcié. A kér-
okozok (vagy endo-, illetve exotoxinjaik) a virulencid-
t6l, a fert8zés masszivitisitdl és a szervezet védeke-
z8erejétdl fiigg8en dtmenetileg (bacteriaemia, toxae-
mia) vagy stlyosabb esetben tartésan (septikaemia) be-
keriilhetnek a keringésbe. A védekez8képességet, a re-
akcidkészséget szamos testi-lelki tényezd is befolya-
solhatja, mint példdul a tarsult betegségek, a kezelés, a
kiils8 kérnyezet. A szeptikus infekcidra a szervezet 4l-
talinos gyulladidssal reagil, ez a testhdmérséklet emel-
kedésével (>38 °C) vagy csdkkenésével (<36 °C), sza-
pora pulzussal (>90/perc), a légzés (>20/perc vagy
PaCO, <32 Hgmm), illetve a vérkép megvéiltozasival
(leukocytosis: >12x10%/1 vagy leukopenia: <4x10%/1;
a balra tolt vérképben a fiatal sejtek ardnyanak noveke-
dése) jar. SIRS-rdl (systemic inflammatory response
syndrome) akkor beszéliink, ha a fenti kritériumok ko-
ziil legaldbb kett8 megtalalhaté. Klinikailag akkor lehet
a szepszis diagnézisit kimondani, ha a generalizalt fer-
t&zés hatterében a beteg vérébdl mikrobiol6giai méd-
szerrel igazoltuk és azonositottuk a kérokozét (2-5).
A mindennapi patoldgiai gyakorlatban a szepszis kife-
jezés — a makroszképos, illetve a mikroszképos elval-
tozdsok alapjin — a haldlos sdlyossiganak itélt szepti-
kus infekciét jelenti.

Jelen munkankban a rheumatoid arthritis egyik leg-
fontosabb sz6v8dményével, a haldlos kimeneteld szepti-
kus infekciéval foglalkozunk, a kvetkez8 szempontok
szerint feldolgozva a rendelkezésiinkre 4ll6 anyagot:

— Mekkora a haldlos kimenetel( szeptikus infekcié
gyakorisiga rheumatoid arthritisben?

— Mekkora az iziileti gennyedéssel jaré szeptikus in-
fekcié gyakorisiga rheumatoid arthritisben?

- Kimutathat6-e kapcsolat az iziileti gennyedés els-
fordulasi gyakorisiga (purulens arthritis) és a szeptikus
infekci6 kozott (annak eldontésére, hogy vajon az izii-
leti gennyedés a szeptikus infekcié részjelensége-e
vagy esetleg — statisztikailag igazolhaté médon — attél
fiiggetlen folyamat, amely péld4ul lokalis beavatkozas:
iziileti punkcié, injekciés kezelés, miitét, trauma stb.
kovetkezményeként alakult ki a betegekben)?

— Mekkora a klinikailag felismert, illetve a nem diag-
nosztizalt szeptikus infekcidk, valamint az {ziileti
gennyedések ardnya?

— Befolyisoljak-e a szeptikus infekcid, illetve a puru-
lens arthritis gyakorisigat az iziileti gennyedéssel sz-
v8dott szeptikus infekcidban, valamint az {ziileti
gennyedéssel nem jaré szeptikus infekcidban talile leg-
fontosabb egyéb szév6dmények (szisztémds vasculitis,
AA-amyloidosis) és tarsult, kisérd megbetegedések
(tuberculosis, malignus daganatok, cukorbetegség)?

—Melyek a szeptikus infekciéban eléfordulé kor-
okozok?

— Befolyasolja-e a szeptikus infekcié, illetve purulens
arthritis kialakuldsanak gyakorisigat az életkor, a nem,
a rheumatoid arthritises megbetegedés kialakuldsinak
ideje, fennélldsanak tartama?

— Rheumatoid arthritises betegeknél vannak-e olyan
klinikai, laboratériumi eltérések, amelyek jelezhetik a
szeptikus infekcié kialakuldsdt?

Betegek és médszerek

Az Orszigos Reumatolégiai és Fizioterdpids Intézet-
ben 1970 és 1999 kézott 234 rheumatoid arthritises be-
teg halt meg és keriilt boncoldsra. A szeptikus infekci6,
illetve a purulens arthritis fennélldsit a boncolas soran
makroszképosan és szovettanilag értékeltitk. Csak a
purulens iziileti gyulladdsokat vettiik figyelembe, mivel
akut iziileti gyulladds a rheumatoid arthritis aktiv stadi-
umaiban is el6fordulhat.

Szovettani vizsgilattal igazoltuk az egyéb szovdd-
ményeket (vasculitis, AA-amyloidosis), illetve a tar-
sult megbetegedéseket (tuberculosis, malignus daga-
nat). Betegenként 30-100 sz6évetmintdt vizsgiltunk.
A 8%-0s neutrélis formalinban fixilt, paraffinba dgya-
zott anyag sorozatmetszeteit hematoxilin-eozinnal,
viligoszold orceinnel, siriusvordssel (F3BA) festet-
tiik és PAS-reakciét végeztiink (6, 7). Az amyloido-
sist Romhdnyi szerinti kongévéros-festéssel igazol-
tuk (8).

A diabetes vonatkozdsiban a klinikai diagnézisra ha-
gyatkoztunk.

A koérokozok tenyésztése in vivo, illetve post mortem
tortént (hemokultara, illetve {ziileti gennygyiilem vagy
talyogtartalom leoltdsaval). A boncasztal mellett olyan
esetekben végeztitk a leoltdst, amikor a klinikumban
nem ismerték fel a szeptikus folyamatot, emiatt nem
tortént tenyésztés és a haldl bedllta utin a lehetd legrovi-
debb id8n beliil el lehetett végezni a boncolast.

Klinikailag diagnosztizaltnak tekintettiik a szepszist,
ha a kifrasi diagnézisok kézott ezt feltiintették.

A szeptikus infekcidk és a gennyes iziileti gyullada-
sok, valamint a klinikailag észlelt és nem diagnosztizilt
szeptikus infekcidk és pulurens arthritisek kozti kap-
csolatot x2-prébaval hatdroztuk meg.

A laboratériumi  értékek szignifikins eltéréseit
Mann-Whitney- (Wilcoxon-), Student- (Welch-) és x2-
prébaval vizsgaltuk. Osszehasonlitottuk a szeptikus és
a szov8dménymentes, valamint a szeptikus és a nem
szeptikus, de sz6v6dményes betegek klinikai, laborat6-
riumi adatait: a betegek korat, nemét, a rheumatoid
arthritis kezdetét, a betegség fennélldsanak idejé, illet-
ve az utolsé kérhazi bentfekvés idején talalt laboratéri-
umi értékeket: latexteszt, Waaler—Roose-teszt, vords-
vérsejt-siillyedés, szérum C-reaktiv protein (CRP), a
szérumalbumin és -globulin ardnya, szérum-elektro-
forézis (albumin, alfa-1-globulin, alfa-2-globulin, béta-
globulin, gamma-globulin), vérds- és fehérvérsejtszam,
szérumhemoglobin-koncentricid, a szérum karbamid-
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A vizsgdlt betegcsoportok, a betegek szima, dtlagéletkora, dtlagéletkor a betegség kezdetekor, a betegség dtlagos id6tarta-
ma
Betegcsoportok A boncolt betegek ~ Atlagéletkor (év) A betegség atlagos Atlagéletkor a betegség
szdma tartama (év) kezdetekor (év)
Osszesen 234 65,6 (16-88) 14,7 50,9
ST 31 62,5 (41-83) 12,3 49,6
SI és PA 15 59,5 (20-61) 16,4 441
SI PA nélkiil 16 65,2 (41-83) 9,9 54,7
Nem szeptikus betegek 203 66,1 (16-88) 14,9 51,1
Szév8dménymentes betegek 86 67,8 (16-87) 15,8 51,5
PA: purulens arthritis; SI: haldlt okozé szeptikus infekcio
nitrogén-, bilirubin-, kreatinin-, kilium- és nitrium- 1. ABRA

értéke, a szérum laktdt-dehidrogeniz (LDH), gluta-
mét-piruvit-transzaminiz  (GPT), gamma-glutamil-
transzpeptiddz (gamma-GT) és diasztdz értéke; vizelet-
vizsgalattal fajstlyt, proteinuridt, vordsvérsejt-, fehér-
vérsejtszamot hatdroztunk meg, illetve iiledéket vizs-
galtunk; regisztraltuk a betegek szisztolés és diasztolés
vérnyomdsét. A klinikai, laboratériumi adatok elemzé-
sét csak az 1970 és 1989 kozott elhunyt, 161 rheuma-
toid arthritises betegen végeztiik el.

Eredmények

A 234, boncolasra keriilt, rheumatoid arthritises beteg
koziil 31-nél (13,24%) allapitottuk meg, hogy a halil
oka (a makroszképos és mikroszképos patolégiai lele-
tek alapjan haldlos kimeneteltinek itélt) szeptikus fo-
lyamat volt.

Tizendt betegnél a szeptikus infekcié gennyes, egy
vagy tobb iziiletet érintd, iziileti gyulladissal is szovE-
dott (6,4%, illetve 48,4 relativ %). Tizenhat szeptikus
betegnél (6,83%, illetve 51,6 relativ %) nem taldltunk
iziileti gennyedést.

A betegek nemét, életkorit, a rheumatoid arthritis
kezdetét, a betegség fennéllasinak idejét az 1. tdblazat-
ban foglaljuk 6ssze.

A szeptikus infekcié és a purulens arthritis kozott
statisztikailag szignifikins kapcsolatot tudtunk ki-
mutatni: asszocidciés egylitthaté=1; x2=97,043; p
<0,001.

A klinikumban a 31 szeptikus beteg koziil 17 beteg
esetében diagnosztiziltik a haldlos infekciét (54,8 rela-
tiv %). A klinikai diagnosztikus munka hatékonysiga
x2= 112,04; p <0,001 értékkel jellemezhets. Az iziile-
ti gennyedést a 15 purulens arthritisszel sz6v8dott ha-
ldlos szeptikus infekciés beteg koziil kilencnél diag-
nosztizaltak a klinikumban (60 relativ %). A klinikai
diagnosztikus munka hatékonysiga x2 = 177,71;
p <0,001 értékkel jellemezhetd.

A klinikailag felismert és a nem felismert szeptikus
betegek arinyat (purulens arthritisszel vagy a nélkiil)
az 1. dbrdn tintetjik fel

Bély Mikl6s: Szeptikus infekcio rheumatoid arthritisben

A klinikailag felismert és a nem diagnosztizdlt szepti-
kus infekcidk, illerve purulens arthritisek ardnya rheu-
matoid arthritises anyagunkban. Klinikusaink a bali-
los kimenetelit, dltalinos szeptikus, illetve purulens
arthritises esetek t6bb mint felér felismerték. A 234
rheumatoid arthritises beteget illetéen egyetlen esetben
sem diagnosztizdltak tévesen szévettanilag nem igazol-
haté szeptikus infekcidt vagy purulens arthritist

klinikailag felismert

n=17 (54,8%)

n=9 (29%) n=8 (26%)

purulens arthritisszel
szovédott
n=15 (48%)

n=6 (19%) n=38 (26%)
klinikailag nem diagnosztizalt

n=14 (48,2%)

A szeptikus, illetve a purulens arthritises betegeknél
elfordulé legfontosabb egyéb szovédményeket és ki-
sérd betegségeket a 2. tdblizatban foglaltuk ossze. A
31, szepszisben meghalt beteg kozil 6tnél mutattunk
ki vasculitist, négy esetben AA-amyloidosist, kilenc
esetben gyomor- vagy nyombélfekélyt colitissel, illetve
colitist énmagiban. Hirom betegnél malignus daganat,
ot betegnél posztprimer tuberculosis (egy esetben ak-
tiv miliaris disszemindci6val) és hét betegnél diabetes
tarsult az alapbetegséghez.

A szeptikus infekcié réntgen-, illetve szdvettani di-
agnoézisit — a teljesség igénye nélkiil — csak néhdny fel-
vétellel illusztraljuk (2-7. dbra).

A 234 rheumatoid arthritises elhunyt beteg boncoli-
sa sordn 51 esetben taldltunk szisztémds vasculitist
(21,8%), 48 esetben AA-amyloidosist (AAa) (20,5%).
Posztprimer fibrosus vagy fibrocaseosus tuberculosist
(Tb) 26 beteg esetében igazoltunk (11,1%), hét eset-
ben aktiv miliaris disszeminaciéval (mTb) (2,9%).

Malignus daganat 27 betegnél tirsult a rheumatoid
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Az alapbetegségként rheumatoid arthritisben szenvedd, szepszisben elbunyt 31 beteg legfontosabb purulens, illetve nem
purulens szovédményeinek és tarsult betegségeinek felsoroldsa
Sorszim  Legfontosabb gennyes A rheumatoid A halal oka Tarsult Klinikailag
sz6v8dmények arthritis vagy megbetegedés felismert (+),
a szeptikus infekcié illetve nem
nem gennyes felismert
sz6v8dményei (-) esetek
1. Purulens arthritis ST +
2. Purulens arthritis ST fibrocaseosus tbc +
3. Purulens arthritis SI -
4. Purulens arthritis ST diabetes mellitus -
5. Purulens arthritis ST +
6. Purulens arthritis ST diabetes mellitus -
7. Purulens arthritis szisztémds vasculitis  SI +
8. Purulens arthritis SI diabetes mellitus -
9. Purulens arthritis ST +
10. Purulens arthritis SI diabetes mellitus -
11. Purulens arthritis SI fibrocaseosus tbc -
12. Purulens arthritis ST -
13. Purulens arthritis AA-amyloidosis SI prostatardk +
14. Purulens arthritis ST +
15. Purulens arthritis SI +
16. - SI +
17. - SI +
18. Gyomorfekély-colitis SI diabetes mellitus -
19. Colitis SI diabetes mellitus -
20. Gyomorfekély AA-amyloidosis ST -
21. Nyombélfekély-colitis ST -
22. Colitis ST -
23. Colitis SI -
24. szisztémds vasculitis  SI +
25. Nyombélfekély szisztémds vasculitis  SI +
26. AA-amyloidosis SI -
27. Colitis AA-amyloidosis SI +
28. - ST fibrocaseosus tbc -
29. szisztémds vasculitis  SI st. p. Op. cC. mammae +
30. Nyombélfekély szisztémds vasculitis  SI fibrocaseosus tbc +
31. SI fibrocaseosus tbc +
diabetes mellitus
st. p. op. cc. uteri
SI: szeptikus infekcié
A 31, szeptikus infekcioban elhunyt beteg kiziil it esetében taldltunk szévettanilag posztprimer tuberculosisnak megfeleld, tiiddcsiicsra lokali-
zdlédott elvdltozdst, amely minden esetben fibrocaseosus jellegii volt. A gyomor-, illetve nyombélfekély mind az it betegnél perfordlt fekélyt
jelent. Colitis a bélfal sitlyos, phlegmonosus gyulladdsa.

arthritishez (11,5%), 39 betegnek (16,7%) volt klinika-
ilag igazolt cukorbetegsége.

A 15 purulens arthritissel sz6v8détt szeptikus be-
tegbdl egy esetében igazoltunk szisztémds vasculitist,
egy esetben AA-amyloidosist, két betegnél fibroca-
seosus tuberculosist, egy betegnél malignus daganatot
és négy beteg volt diabeteses.

A 16 purulens arthritisszel nem szv8dott, szeptikus
beteg kozott négy esetében taldltunk szisztémds vascu-
litises, hirom esetében AA-amyloidosisos megbetege-
dést, hirom betegnél posztprimer fibrocaseosus tuber-
culosis, egy betegnél aktiv miliaris disszeminécid, ket-
t&nél malignus daganat és hirom esetben cukorbeteg-
ség tarsult az alapbetegséghez.

Nem volt szignifikdns &sszefiiggés a szeptikus infek-
ci6 és a szisztémids vasculitis (x2=0,67; p <0,41), az
AA-amyloidosis (x2=1,26; p <0,25), a fibrocaseosus
tuberculosis (x2=0,91; p <0,33) vagy miliaris dissze-
mindcié (x2=0,23; p <0,62), a malignus daganat
(x2=0,002; p <0,96), illetve a cukorbetegség (x2=0,89;
p <0,34) kozott.

Nem tudtunk szignifikdns dsszefiiggést kimutatni a
purulens arthritis és a szisztémids vasculitis (x2=1,30;
p <0,25), az AA-amyloidosis (x2=1,08; p <0,29), a
fibrocaseosus tuberculosis (¥2=0,02; p <0,88) vagy
miliaris disszeminacié (x2=0,006; p <0,93), a malignus
daganat (x2=0,03; p <0,84), illetve a cukorbetegség
(x=1,15; p <0,28) kozbt.
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2. ABRA|

Gonarthritis purulenta. Osteoarthrosis, osteoporosis,
osteomyelitis és osteonecrosis radiolégiai jelei. Az izii-
leti vés besziikiilése, az iziileti felszin egyenetlensége,
Jkirdgottsdga”, a corticalis megszakaddsa ldthaté; az el-
vékonyodott trabecularis csontszerkezet helyenként el-
mosddott. a) oldalivdnyi, b) posteroanterior, ¢) réteg-
rontgenfelvétel

5. ABRA|

Vidzizomzat, phlegmonosus gyulladds. A neutrophil gra-
nulocytds beszitrédés teriiletén széttoredezett, pusztulé
izomrostok. Hematoxilin-eozin festés, 50-szeres nagyi-

tds

__3.ABRA|]

6. ABRA|

Gonarthritis purulenta. a) A tibia csontszeletén a
csontszerkezet elmosddott, a metszéslap tarka (bon-
coldsndl egyenetleniil felpubult). A makroszképos kép
osteomyelitisre utal. b) Kontakt-rontgenfelvételen a
csontszerkezet felritkult (osteoporoticus), a kéreg sza-
balytalan, az iziileti felszin kirdgott

Nyirokcsomd. Vérzéses lymphadenitis. A lymphocytik
kozitt megjelend barna sejtek hemosziderint tartalmaz-
nak. a) Hematoxilin-eozin festés, 125-sz6rds nagyitds.
b) Berlini-kék reakcid, 125-sz6r6s nagyitds

4. ABRA|

Synovialitis purulenta. A synovialis hdrtydban kifeje-
zett, difftiz, szamos lebenyezett magvii leukocytdt is
tartalmazé, lobos infiltrdcié lithaté. A Russel-testek a
folyamat krénikus voltdra utalnak. Hematoxilin-eozin
festés, 50-szeres nagyitds

Bély Miklés: Szeptikus infekcié rheumatoid arthritisben

A szeptikus infekci6 és a purulens arthritis, valamint
az egyidejileg fennillé szév8dmények, illetve tarsult
megbetegedések kozott fennalld statisztikai kapcsola-
tot a 3. tdblazatban foglaljuk 6ssze.

A 31, szepszisben meghalt betegb6l 21 esetében ke-
riillt sor in vivo, illetve post mortem tenyésztésre. A
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_7.ABRA]

Tiids. Vérzéses tiidégyulladds. Baktériumfelhbk. He-
motoxilinfestés, 125-sz0rds nagyitds

leggyakrabban kimutathaté kérokozék a kévetkezsk
voltak: 13 esetben Staphylococcus aureus, 10 esetben
E. coli, 6t betegnél Proteus mirabilis, 6t esetben Pseu-
domonas aeruginosa, Klebsiella species kett8, Strepto-
coccus species négy esetben. Gombakat [Candida albi-
cans (8. dbra), Aspergillus species (9. dbra)] és parazita-
kat a szdvettani vizsgilat sordn csak elvétve talaltunk,
de jelenlétitknek nem tulajdonitottunk kéroki szerepet
a szeptikus infekcié kiviltisiban.

A szepszisben meghalt betegek életkora (a haldl be-
kovetkeztekor) szignifikinsan alacsonyabb volt a nem
szeptikus (p <0,02) vagy a sz6v6dménymentes betege-
kéhez (p <0,005) képest. Nem taldltunk szignifikdns
kiilonbséget a szeptikus infekciéban elhunyt és a nem
szeptikus, illetve a szév8dménymentes rheumatoid
arthritises betegek kozott sem a rheumatoid arthritis
kezdetének idejét, sem a betegség fennalldsanak 1dGtar-
tamit tekintve (10. dbra).

Az 1970 és 1989 kozott, szeptikus infekciéban meg-
halt betegeknél (n=22/161) szignifikdnsan alacso-
nyabb szérum-béta-globulin-szintet (p <0,04) és a
Waaler-Rose-teszttel (p <0,02) vagy a latexfixicids

_ 3. TABLAZAT |

teszttel (p <0,004) magasabb szérumértékeket talal-
tunk, mint a nem szeptikus (n=139/161), illetve a sz5-
v8dménymentes (n=76/161) betegek esetében. A
szepszisben taldlt szignifikins kiilonbségeket mutaté
klinikai, laboratériumi értékeket a 4. tdbldzatban foglal-
tuk Ossze.

Megbeszélés

A septikaemia mortalitisa az Amerikai Egyesiilt Alla-
mokban, 1987-ben 25,3% volt és 1979-1987 kozott ez
volt a 13. leggyakoribb haldlok (3).

Rheumatoid arthritises betegeken, szeptikus infek-
ci6 esetén — autoimmun és nemegyszer immunszupp-
rimalt betegekrdl 1évén sz6 —, gyakoribb elhaldlozasra
szamithatunk. Sajnos nincs pontos adatunk arra vonat-
kozéan, hogy a szeptikus rheumatoid arthritises bete-
gek koziil val6jaban hany hal meg a szepszis kovetkez-
tében, hiszen — csak a sajit anyagunkat tekintve — nem
tudjuk, hogy a kérbonctanilag igazolt 31 szeptikus in-
fekci6 koziil a diagnosztizalt 17 szeptikus beteg mellett
klinikusaink még hanyat észleltek és gydgyitottak meg
adekvit kezeléssel.

A 234 rheumatoid arthritises beteg koziil 31 beteg
halt meg szeptikus infekciéban, ami 13,24%-os gyako-
risagnak felel meg. A 13,24%-o0s gyakorisig alapjin
egyet allithatunk biztosan, azt, hogy rheumatoid
arthritisben a szeptikus infekcié a leggyakoribb ha-
lalok. (A szisztémds vasculitis vagy AA-amyloidosis
ugyan gyakrabban fordult el rheumatoid arthritises
autopszids anyagunkban, mint a szeptikus infekcié, de
nem mindig volt haldlos; a vasculitis az 51-b&l 23, az
AA-amyloidosis pedig a 48-b6] 20 betegnél volt halilos
kimeneteld.)

A boncoléssal igazolt szeptikus infekcié gyakorisa-
gara vonatkozéan csak régi irodalmi adatokat taldltunk.
A legfrissebb adat — nem tekintve sajit korabbi munka-
inkat — 1994-b8l szirmazik (9). A szerz8k szerint a
szeptikus infekci6 gyakorisiga — a jelenleginél joval ki-
sebb autopszids anyagot (n=23-143) feldolgozva —

A szeptikus infekci6, valamint a purulens arthritis és az egyéb sz6védmények, a tarsult megbetegedések kozti statisztikai
kapcsolat. A haldlos kimenetelii szepszis és a purulens arthritis gyakorisdgdt nem befolydsolta statisztikailag igazolbaté
mddon az egyidejiileg elSfordul egyéb sz5v6dmény vagy tarsult megbetegedés

P <0,05

SV n=51/234

AAan=48/234

Halélos szeptikus infekcié n=31
Tb n=26/234

mTb n=7/234

mTu n=27/234

DM n=39/234

SI n=31/234
x2=0,67; p <0,41
x2=1,26; p <0,25

x2=0,91; p <0,33
x2=0,23; p <0,62
x2=0,002; p <0,96
x2=0,89; p <0,34

PA n=15/234
x>=1,30; p <0,25
x>=1,08; p <0,29
X2=97,04; p <0,001
x2=0,02; p <0,88
x2=0,006; p <0,93
x2=0,03; p <0,84
x>=1,15; p <0,28

infekcid; SV: szisztémds vasculitis; Th: fibrocaseosus tuberculosis

AAa: AA-amyloidosis; DM: diabetes mellitus; mTb: aktiv miliaris tuberculosis; mTu: malignus tumor, PA: purulens arthritis; SI: szeptikus

LAM 2004;14(12):857-866.
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3-27% kozott valtozott. Ezekben a munkakban a kli-
nikailag felismert szeptikus infekcié ardnydra — tekin-
tettel arra, hogy a cikkek alapvet&en patolégiai adato-
kat elemeznek — csak elvétve utalnak (9-26).

A gennyes iziileti gyulladdsok szdma feltételezhetd-
en nagyobb, mint azt a boncoldsok sordn talalt leletek
alapjin dokumentéltuk, hiszen valamennyi iziilet meg-
nyitdsa rutinszer(ien még a részletesen” boncolt ese-
tekben sem virhat6 el (27). Adataink a boka-, térd-,
csip-, csuklé-, konyok-, vill-, valamint sternoclavi-
cularis és -costalis iziiletek vizsgilatin alapulnak.
Egyéb iziileteket célzottan csak klinikai gyand esetén
néztiink. Irodalmi adatok szerint a purulens arthritisek
egy vagy tobb iziileten jelentkezhetnek. £l Hassani és
munkatirsai 45 szeptikus arthritises betegrél szdmol-
tak be, akik ko6ziil 33 betegnél egy, kilenc betegnél né-
hany és hirom betegnél sok iziiletet érint8 szeptikus
arthritist taldltak (28). A térdiziilet az esetek t&bb mint
felében érintett volt. Adataik szerint az intraarticularis
szteroidkezelés, illetve a diabetes mellitus fokozott ve-
szélyeztetettséget jelent. A mikrobiolégiai tenyészté-
sek sordn 27 alkalommal Staphylococcus anrens (60%)
és nyolc esetben Neisseria gonorrhoea tenyészett ki
(37%) (28). Mahfoud-Filali és munkatdrsai 11 szepti-
kus arthritises esetet vizsgilva hdrom betegben egy, 6t
betegben két iziiletet érint6 gyulladdst, hirom beteg-
ben pedig polyarthritist taldltak. Tenyésztést hét alka-
lommal végeztek, ebbsl 6tszor Neisseria gonorrhoea te-
nyészett ki (29). Gyakran tébb kérokozé is kimutat-
hat6 egyidejtileg.

Leggyakrabban a térdiziilet érintett szeptikus arthri-
tisben. Ezt kovetik csékkend sorrendben a vall-, a csi-
p6-, a boka- és a konyokiziiletek. Morote és munkatér-
sal 63 betegnél, nem tuberculosisos eredetii szeptikus
arthritisben 37 alkalommal figyelték meg a térd-, hat
esetben a vill-, hat betegnél a csipé-, 6t esetben a bo-
ka-, harom esetben a csuklé- és hirom alkalommal a
kényokizilet gyulladdsit. A 63 beteg koziil 59 eseté-
ben a gyulladis egy iziiletet érintett. A szeptikus iziile-
ti gyulladdssal egyidejiileg gyakran mutattak ki gastro-
intestinalis, hagyuti, légati fert6zést vagy osteomyeli-
tist. Leggyakrabban a Staphylococcus aureus volt a kér-
okoz6 (27 alkalommal), de esetenként a Brucella speci-
eshez, Salmonella specieshez vagy Streptococcus speci-
eshez tartozé baktériumokat is kitenyésztettek, illetve
Staphylococcus epidermidist, Streptococcus agalactiae-t
is (30).

Autopszids anyagunkon 15 betegnél szévsdott a
szeptikus infekcié gennyes iziileti gyulladdssal: hét be-
tegben taldltunk egy, két betegben két és hat betegben
tobb iziiletre lokalizdl6d6 szeptikus arthritist. A térd
12 betegnél, a csip8 kilenc, a vall hirom, a sterno-
clavicularis és -costalis iziiletek két, a boka-, kénysk-,
csukl6- és lumbosacralis iziilet, illetve az interpha-
langealis kisiziiletek egy-egy betegnél voltak érintettek.
A sternoclavicularis {ziilet gennyes gyulladdsa okozta a
legnagyobb meglepetést tigy a klinikusnak, mint a bon-
col6 orvosnak; a megnyitott iziiletekbdl, teljesen vérat-
lanul, b&ven riils, sziirkés vorhenyes, biizos, hig
genny mindkét esetben sokkol6 hatdst volt (megels-

Bély Mikl6s: Szeptikus infekcio rheumatoid arthritisben

8. ABRA

Gyomor-bél huzam. Fekélyes bélgyulladds. Candida

albicans. Hematoxilin-eozin festés, 125-sz0rds nagyitds

* T RN e
a1 T e T
e = LR

9. ABRA

Bronchiectasia, vérzéses bronchopnenmonia. Aspergil-
lus species gombatelepek. Hematoxilin-eozin festés,
125-520676s nagyitds

~10. ABRA

A szeptikus és a nem szeptikus, illerve a szévédménymentes
rheumatoid arthritises betegek csoportjidban a betegség dtlagos
id6tartama, a betegek dtlagéletkora a betegség kezdetekor, dtlagos
életkora a haldl bekivetkeztekor. A szeptikus infekciéban meg-
halt betegek életkora szignifikinsan alacsonyabb volt a nem
szeptikus (p <0,02), illetve a szévédménymentes (p <0,005)
betegekéhez képest.

O szovédménymentes

A betegség 15 O nem szeptikus
tartama :2 p <NS M szeptikus

A betegség | g% p <NS
ezt | T~

Atlagéletkor p <0,005 — p <0,02
a halal ] 67,56

bekovetkeztekor _@',56
(év) ] .
0

NS: nem szignifikdns
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__ 4. TABLAZAT

Az 1970 és 1990 kézotr szepszishen meghalt rheumatoid arthritises betegeknél (n=161) taldlt szignifikdns klinikai,
laboratériumi eltérések. A szérum-béta-globulin-szint szignifikdnsan alacsonyabb (p <0,04), a Waaler—Rose-teszt
(p <0,02), valamint a latexfixdcids teszt (p <0,004) értékei szignifikdnsan magasabbak szeptikus betegeknél

A vizsgalatok eredménye Szeptikus betegek Nem szeptikus Szév6dménymentes
(n=22) betegek (n=139) betegek (n=76)

Szérum-béta-globulin-szint (%) 12,29 13,76 13,55

Waaler—Rose-teszt (IU/ml) 896 366 279

Latexteszt (0—4+) 3,69 32 3,0

z8en egyik beteg esetében sem tértént beavatkozis a
sternoclavicularis iziiletben).

Betegeinknél a leggyakrabban kimutathat6 kérokozo
a Staphylococcus aurens volt (21 tenyésztésbsl 13 eset-
ben). Gyakran szerepelt még a kérokozék kézott E. co-
li, Proteus mirabilis vagy Streptococcus species, a legtébb
betegnél kombinaltan. Altalinos gombds vagy egyéb fer-
t6zést egyik szeptikus betegen sem tudtunk igazolni.

A fert8zés forrisira vonatkozéan nincsenek biztos

A kering6
baktériumok
szamara kivalo
taptalajt
jelenthet
a vérbg,
vizenydsen
fellazult izileti
hartya.

adataink. Kiilonbséget kell tenniink a
gennyes iziileti gyulladdssal jiré és a
purulens arthritisszel nem kisért szepti-
kus infekcié kozdtt. Gennyes {ziileti
gyulladdsok esetében a fert6zés forrasa-
ként széba jon az izilet punkcidja, az
intraarticularis, injekciés kezelés vagy a
megel$z8 mitétek (synovectomia) sze-
repe. Szeptikus folyamat azonban olyan
iziiletekben is eléfordult (példaul a
sternoclavicularis, -costalis, sacroiliacalis
iziilet), ahol kordbban nem volt kézvet-
len beavatkozis. Ilyenkor a vériramba

keriilt és a keringésben tartésan fellelhe-
t6 korokozok patogén szerepét kell feltételezniink. A
kerings baktériumok szdmadra kivélé téptalajt jelenthet a
vérbs, vizenySsen fellazult iziileti hartya, amely aktiv
rheumatoid arthritisben barmelyik iziiletben eléfordul-
hat. Ezért a kisiziiletekben val6szintileg gyakrabban ta-
lalnank a szeptikus iziileti gyulladdsra utal6 elvaltozaso-

kat (anyagunkon csupin egyetlen

Sdlyos, aktiv

interphalangealis purulens folyamatot
észleltiink), de — mint emlitettiik — a kis-

rheumatoid iziiletek boncoldsara csak a legritkdbban
.. keriilt sor.
arthritisben A purulens arthritissel nem kisért
fokozott szeptikus infekcidban perforilt gyo-
a szeptikus mor- vagy nyombélfekély ot, fekélyes
infekcié bélgyulladds hat, libszarfekély egy,
veszélye. decubitus 6t esetben szerepelhetett a

fert8zés forrasaként. Egy betegnél sem-
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milyen direkt forrdst sem tudtunk ki-
mutatni. Tovdbbi elemzést igényelne
annak eldontése, hogy az emlitett lehetséges fert6zési
kapuk mennyiben hozhaték 6sszeftiggésbe az alapbe-
tegséggel, illetve mennyiben irhaték az dpolds vagy a
kezelés rovisdra. Barmi legyen is a fert&zés forrisa, a

rheumatoid arthritises betegek esetében fokozott fogé-
konysaggal és csokkent védekezsképességgel kell sz-
molnunk. Azaz minden iziileti beavatkozast a sebészi
sterilitds betartisival kell végezni, és minden — ép vi-
szonyok mellett esetleg csak dtmeneti — bacteriaemid-
val jaré beavatkozds (példdul foghuzis stb.), dllapot
esetén indokolt a preventiv antibiotikumvédelem.

A szeptikus infekcié gyakorisigit — vizsgilataink
szerint — nem befolyasolja szignifikins médon az egyi-
dejtileg fennallé egyéb rheumatoid arthritises szovdd-
mény, illetve tirsult megbetegedés. A szeptikus infek-
ci6ban viszonylag gyakran (6t alkalommal) megfigyelt
egyideji vasculitis — véleményiink szerint — inkdbb
szeptikus eredet(i volt (szeptikus vasculitis) és nem a
rheumatoid arthritises alapbetegség szovédményeként
lépett fel. A kétféle eredetii vasculitis szdvettanilag el-
kiilonithets. A szeptikus eredetii vasculitiseknél t&bb-
nyire nem specifikus (leuco-, lymphocytas besz{ir§dés-
sel jar6), dont8en monofazisos érgyulladds képét lat-
juk, amelyek els&sorban a kis- és kozépnagy artéridkat
érintik. Ismétl6d6 bacteriaemia esetén ugyan el&for-
dulhat tobb fizis (példdul akut stidiumd thrombo-
vasculitis és krénikus, rekanalizalt thrombovasculitis),
de ennek ellenére a szoveti kép alapvet&en egyontetii-
nek tlnik. A rheumatoid arthritis sz6v8dményeként
fellép8 szisztémds vasculitis tarka képet mutat (nem
specifikus, fibrinoid, necroticus és granulomatosus
vasculitis), amely gyakorlatilag mindig t&bbfazisa (kii-
16nb628 stadiumi: akut, szubakut, krénikus érgyulla-
dis egyidejd jelenléte jellemzi) és els@sorban az arte-
rioldkban és a kisartéridkban figyelhetd meg (31).

Az irodalmi adatok egybehangzéan emlitik, hogy a
cukorbetegség jelent8sen fokozza a szeptikus infekcié
veszélyét. Autopszids anyagunkon a cukorbetegség
elforduldsi gyakorisiga kétségteleniil magasabb volt
szeptikus infekcidban (a 31 beteg koziil hétnél szere-
pelt a kiiré diagnézisok koézott diabetes mellitus;
22,6%), mint a nem szeptikus betegeken (203 beteg
koéziil 32 cukorbeteg; 15,8%), és purulens arthritis ese-
tén is tobbszor fordult elg (15-bsl négy cukorbeteg;
26,7%), mint a gennyes iziileti gyulladdssal nem kisért
betegeken (219 betegbsl 35-nél volt diabetes mellitus;
15,98%), de a kiilonbség nem bizonyult statisztikailag
szignifikinsnak sem a szeptikus infekcié (x2=0,89;
p <0,34), sem a purulens arthritis (x2=1,15; p <0,28)
vonatkozdsiban. A diabeteses rheumatoid arthritises
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betegek gondozasa tébb figyelmet igényel, de — adata-
ink szerint — a korrekten kezelt cukorbetegség nem né-
veli a szeptikus infekci6 letalitdsinak veszélyét.

Vildgszerte sokan keresik azokat a klinikai, laboraté-
riumi mutatokat, amelyek felhivhatjak klinikusaink fi-
gyelmét a latens szeptikus infekciéra. Stbilia és munka-
tirsai szeptikus infekciéban példdul a prokalcitonin
szérumszint-emelkedését emlitik, vagy az egyidejiileg
emelkedett CRP és prokalcitonin diagnosztikus érté-
kére hivjak fel a figyelmet (32). Kroesen és munkatarsai
tanulmdnyukban a CRP magas értékeit tartjik a stlyos
szeptikus infekciéra utal6 leghasznosabb laboratériu-
mi jelnek (33).

Az 1970 és 1989 kozott meghalt betegeink korlapja-
it 4tnézve az altalinos szeptikus infekciéban meghalt
betegeknél (n=22, 161 beteg koziil) szignifikinsan ala-
csonyabb szérum-béta-globulin-szintet (p <0,04) és a
Whaaler-Rose-teszt (p <0,02) vagy a latexfixaciés teszt
(p <0,004) magasabb szérumértékeit taldltuk a nem
szeptikus (n=139, a 161 betegbdl), tovibbi a szovdd-
ménymentes (n=76,a 161 beteg koziil) betegekhez ké-
pest (34). Az emlitett laboratériumi értékek arra utal-
nak, hogy silyos, aktiv rheumatoid arthritisben foko-
zott a szeptikus infekcid veszélye (amit persze minden
j6 gyakorlé reumatolégus is tud, legfeljebb nem tudja
szamadatokkal alitdimasztani).

A szeptikus, a nem szeptikus vagy a sz6v6dmény-
mentes férfi és n8betegek kdzott nem lehetett szignifi-
kans killonbséget kimutatni a rheumatoid arthritis kez-
detét, illetve a betegség fennéllisanak id8tartamat vizs-
gilva. Ez azt jelenti, hogy a szeptikus infekcié mindkét
nemben, a kérfolyamat soran barmikor felléphet. Szep-
tikus infekcié esetén a rheumatoid arthritises betegek
kozvetlen életveszélyben vannak, amit szignifikinsan
alacsonyabb életkoruk is mutat (a nem szeptikus bete-
gekkel 6sszehasolitva: p <0,02; a sz6v8dménymente-
sekkel 6sszehasonlitva: p <0,005).

A szepszis kérfolyamatdban dontd jelent8sége van a
szervezet reakcickészségének. Igy a klinikai diagnézis-
ban is dont& jelent8ség, hogy a szervezet milyen mér-
tékii gyulladdsos reakciéval vilaszol a mikrobiol6giai
stimulusra (4). Rheumatoid arthritisben (és nyilvan a
tobbi autoimmun megbetegedésben is) pont ez a reak-
ci6készség hidnyozhat.

A szervezet vélaszreakcidit nagymértékben csok-
kentheti a tartés, illetve nagy dézist szteroid-, illetve
az immunszuppressziv kezelés is. Rheumatoid arthri-
tises (vagy SLE-s stb.) boncolt betegeknél gyakran lat-
haté, hogy a mellékvesekéreg papirvékonysigu, faké,
sorvadt (11. dbra). Ez is magyarizhatja, hogy a bete-
geknél sokszor hidnyoztak az alarmirozé szeptikus tii-
netek vagy laboratériumi jelek, és a haldlos kimeneteli
szeptikus infekcié (iziileti gennyedéssel vagy a nélkiil)
mintegy fele keriilt csak észlelésre (35, 36). Ez a felis-
merési ardny — a 20 és a 30 év alatt dsszegy(lt anyag
eredményeit 6sszehasonlitva — mérsékelten javult
ugyan, de még mindig nem kielégit& mértékben. Sze-
retnénk hinni, hogy ebben a javuldsban a klinikopa-
tol6giai konferencidk tanulsiga is benne van.

Bély Mikl6s: Szeptikus infekcio rheumatoid arthritisben

~11. ABRA

Mellékvesekéreg. A mellékvesekéreg sorvaddsdt feltéte-
lezhetben a tartds, illerve nagy dézisi szteroidkezelés
idézte el6 (az ép viszonyok kézt koriilbeliil 3 mm vas-
tagsdgii kéreg itt 1 mm). Hematoxilin-eozin festés, tiz-
szeres nagyitds (polarizdcids optikai felvétel)

Osszegzés

Klinikusaink figyelmét talin a betegek megvaltozott
kiilleme, arcszine, kézérzete vagy a szokatlan, kordb-
ban nem észlelt {ziileti fijdalom, esetleg a korabbihoz
képest megvaltozott, besztkiilt iziileti mozgis hivhat-
ja fel a latens szeptikus folyamatra vagy szeptikus
arthritisre. A szoros észlelés énmagiban azonban még
biztosan nem elég; a betegek aktiv kdzremiikddése nél-
kiilozhetetlen a korai diagnézis felallitasaban. Szepti-
kus betegeink sikeres kezelésében biztosan nem elha-
nyagolhaté az objektiv hattér (a jol felszerelt szeptikus
osztalyok, gyakorlott személyzet, mis koltségkeret
stb.), de mélyen hissziik, hogy a sikeres megel8zés és a
gyogyulds alapvet8en az orvos és a beteg j6 kapesolatan
mulik. Fontos a szakma ismerete és a kollegidlis kap-
csolatok is. Ez hatdrozza meg ugyanis, hogy a gondo-
zott betegek — ha mér ellitdsuk feltételei az adott ko-
riilmények kozott tovabb nem biztosithatok — idében
keriilnek-e tovabb, a megfelels helyre.

Készonetnyilvdnitds

Kdszonet illeti dr. Zsiros Ildiké bakteriologust, aki a post
mortem tenyésziéseket végezte, illetve négy orvosgene-
rdci6 szdzndl t6bb rewmatolégusdt, valamint hdrom évti-
zed szdmos szovettani asszisztensndjét, akik kozil név
szerint emlitem dr. Fodor Istvdnné, Ivin Margit, Krom-
perger Antalné, Répoltiné Peszlen Beatrix és Perity Sin-
dorné szakasszisztenseket. A rintgen-, illetve a makrosz-
képos felvételeker Koltéi Ottoné készitette.

Koszonettel tartozunk az Egészségiigyi Tudomdnyos
Tandcsnak (12980-9/2003-1018 EKU), hogy biztositot-
ta az adatfeldolgozds technikai feltételeit (Acer Travel-
mate 803 LMi) és jelenleg is timogatja anyagilag a tovdb-
bi elemzémunkdhoz sziikséges szovettani metszetek elké-
szitését.
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FELHIVAS

EGY TORTENETE MINDENKINEK VAN!

Tisztelt Olvasoéink!

Bizunk abban, hogy valamennyien szivesen olvassik folyéiratunkban azokat a hénaprél hénapra
megjelend igaz torténeteket, amelyeket {r6ik orvosként vagy pusztin csak érzékeny, nyitott
emberként éltek 4t. A leirt élmények bizonyara fontosak voltak, hiszen akivel térténtek, megdrizte
izenetiiket, és itt, most az olvaséknak tovibbadja.

Arra szeretnénk kérni Onoket, irjdk meg nekiink 6romteli vagy fijdalmas, mulatsigos vagy

sz

megrenditd torténeteiket, amelyek szakmai vagy erkélcsi tanulsigot hordoznak, és az orvosi palya
— vagy akdr tdgabban: az élet — szépségeit és buktatdit tikrozik.
Egy-két oldalas irdsaikat csatolt word dokumentumként varjuk a litmed@lam.hu cimre.

A szerkeszt8ség

LAM 2004;14(12):857-866.
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